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RESUMEN:

Introduccion: Los linfomas cutaneos primarios son un grupo heterogéneo de linfomas de células T y B
que se presentan en la piel sin evidencia de enfermedad extra cutanea en el momento del diagnéstico.

Material y métodos: Se trata de un estudio cualitativo, descriptivo, retrospectivo y transversal en un
periodo de 6 afios ( 2017-2022) de los casos con el diagnéstico de linfomas y pseudolinfomas cutaneos .

Objetivo: Describir las caracteristicas morfologicas de los linfomas y pseudolinfomas de piel y el fenotipo
inmunohistoquimico en pacientes del Hospital Regional Lic. Adolfo Lopez Mateos por un periodo de 6 afios.
Resultados: Se obtuvieron un total de 44 casos de linfomas primario-cutaneos de la base de datos del
Hospital Lic. Adolfo Lopez Mateos en 6 afios. Se excluyeron 14 casos debido a que no cumplian con los
criterios de inclusion ya que no eran linfomas primarios cutaneos , algunos no contaban con reporte de
inmunohistoquimica disponible y por ultimo se descarté la posibilidad que sean linfomas , obteniendo en
total una n= 30. Se encontraron 18 casos (58.06%) de linfomas cutaneos primarios de estirpe Ty 12 casos
(38.7%) de linfomas cutaneos primarios de estirpe B.

Discusion y Conclusién

Los linfomas cutaneos primarios son un grupo heterogéneo, raros y en México los datos de este grupo de
linfomas se encuentran segregadas segun la estirpe, grupo de edad o hospitales de segundo o tercer nivel.
En este estudio se describié variantes histolégicas y fenotipo que se pueden encontrar en los linfomas
cutaneos primarios.

Palabras clave (DeCS): Linfoma primario cutaneo; Micosis fungoide; Prevalencia.



ABSTRACT:

Introduction: Primary cutaneous lymphomas are a heterogeneous group of T and B cell lymphomas that
present in the skin without evidence of extracutaneous disease at the time of diagnosis.

Material and methods: This is a qualitative, descriptive, retrospective, and cross-sectional study over a
6-year period (2017-2022) of cases diagnosed with cutaneous lymphomas and pseudolymphomas.

Objective: To describe the morphological characteristics of skin lymphomas and pseudolymphomas and
the immunohistochemical phenotype in patients at the Lic. Adolfo Lépez Mateos Regional Hospital for a
period of 6 years.

Results: A total of 44 cases of primary-cutaneous lymphomas were obtained from the database of Hospital
Lic. Adolfo Lopez Mateos in 6 years. 14 cases were excluded because they did not meet the inclusion
criteria since they were not primary cutaneous lymphomas, some did not have an available
immunohistochemical report and finally the possibility that they were lymphomas was ruled out, obtaining
a total of n=30. We found 18 cases (58.06%) of primary cutaneous lymphomas of the T lineage and 12
cases (38.7%) of primary cutaneous lymphomas of the B lineage.

Discussion and Conclusién:

Primary cutaneous lymphomas are a heterogeneous, rare group, and in Mexico the data on this group of
lymphomas are segregated according to lineage, age group, or second or third level hospitals. In this study,
histological variants and phenotype that can be found in primary cutaneous lymphomas were described.

Keywords (MeSH): Lymphoma, Primary Cutaneous; Mycosis fungoides; Prevalence.
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INTRODUCCION

Los linfomas cutdneos primarios son un grupo heterogéneo de linfomas de células T y B que se presentan
en la piel sin evidencia de enfermedad extra cutanea en el momento del diagndstico. [1] La tasa de
incidencia de los linfomas cutaneos de células T (CTCL) es de es de 6,4 por milldn de personas. La micosis
fungoide (MF) es la forma mas comun de CTCL caracterizada por células T CD4 + que se localizanen la piel.
[2] En septiembre de 2018, se publicd una versidon actualizada de la cuarta edicion del libro azulde la
clasificacion de tumores cutaneos de la OMS. En esta clasificacion, se incluyen como nuevas entidades
provisionales, y se ha afiadido una nueva seccion sobre las formas cutaneas de la enfermedadcrénica
activa por VEB. Estas nuevas entidades y modificadas cuentan con rasgos caracteristicos y estudios
moleculares con importancia diagnostica, prondstica y/o terapéutica descritos en distintas revisiones [1,3].
Existen reporte de serie de casos de distintos hospitales de la Ciudad de México donde describen las
caracteristicas clinicas y la comparacion de estos con sus diferenciales, sin embargo, solo en uno se
mencionan las caracteristicas morfolégicas y fenotipo inmunohistoquimico entre la discrasia decélulas T
epiteliotropicas hipopigmentadas y la micosis fungoide hipopigmentada. [4,5]



MARCO TEORICO

1.1 Los linfomas cutédneos primarios son un grupo heterogéneo de linfomas de células T y B que se
presentan en la piel sin evidencia de enfermedad extracutanea en el momento del diagndstico, son el
segundo grupo mas comun de los linfomas extranodales ; siendo la micosis fungoide (MF) el linfoma
primario cutaneo de células T mas frecuente y representa cerca del 50% del conjunto de todos los linfomas
primarios cutaneos ; El segundo subgrupo mas comun son los trastornos linfoproliferativos cutaneos
primarios de células T CD30+ y se clasifican en funcion de su presentacién clinica y lo conforman :
papulosis linfomatoide ( LyP) , linfoma anaplasico de células grandes cutaneo primario (pcALCL) y casos
limitrofes. [6,7]

Otros linfomas que integran este grupo son linfoma cutaneo de células T y/® , linfoma subcutaneo similar
a la paniculitis CD8+ ,linfoma extranodal de células T/NK tipo nasal ,Linfoma periférico no especificado y
linfoma/leucemia de células T del adulto. [7,8].

En la clasificacion del 2018 de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) y la clasificacién de la
Organizacién Europea para la Investigacion y el Tratamiento del Cancer (EORTC) se anexaron entidades
provisionales : el linfoma cutaneo de células T epidermotropo agresivo CD8+ ,linfoma cutaneo primario T
CD8+ tipo acral y trastorno linfoproliferativo primario cutdaneo de células T pequefas y medianas
pleomorficas CD4+ . [6,8]

Acerca de los linfoma de células B lo conforman : linfoma cutaneo primario de células B de la zona marginal
(PCMZL),Linfoma primario cutaneo de células B centrofolicular (PCFCL) , Linfoma primario cutaneo de
células B difuso de células grandes tipo pierna (PCLBCL-LT) , y Linfoma primario cutaneo difuso de células
B grandes tipo otros; Los ultimos dos son linfomas cutaneos primarios de células B con morfologia de
células grandes (CLBCL), pero con caracteristicas clinicas y comportamiento diferentes. [8]

Los pseudolinfomas cutaneos se describe en la literatura como linfoproliferaciones reactivas que
clinicamente e histolégicamente imitan a un linfoma y se clasifican segun el inmunofenotipo , patrén de
crecimiento , etiologia ,morfologia de la células que predomina y tamafio de los linfocitos, es decir pueden
ser nodulares T , B o CD30+, ,asociados a infeccién por Borrelia y pseudo micosis fungoide.[9]

1.2 En 1806 el dermatdlogo francés Jean Lous Alibert describié por primera vez la MF como “pian fungoide”
por su similitud clinica cuya morfologia en forma de seta . [7,9] En 1835, Alipert utilizé el término“micosis
fungoide” para describir la presentacion clinica de los tumores en forma de hongo que son caracteristico
de esta entidad. En 1885, Auspitz introdujo el término “granuloma fungoide”, porque creia que esta
enfermedad representaba una reaccion inflamatoria del sistema reticuloendotelial. En 1892, Besnier y
Hallopeau describieron el estadio eritematoso premicético. [10]

En 1902, Brocq acufié el término “parapsoriasis” y describid 2 variantes distintas: parapsoriasis en placas
grandes compuesta por parapsoriasis en placas, parapsoriasis liquenoide, parapsoriasis variegata,
xanthoerythroderma perstans y poiquiloderma vasculare. atropicans y una segunda variante denominada
parapsoriasis en placas pequefias que comprende la parapsoriasis guttata.[10]

Otras variantes descritas incluyeron la reticulosis pagetoide (PR) en 1939, la variante foliculotrépica en
1957 y la variante granulomatosa en 1970. Todos mostraron epidermotropismo y linfocitos T con nucleos
cerebriformes hipercromaticos. Estas caracteristicas sugerian que el proceso se originaba en la piel e
implicaba una relacién especial entre los linfocitos T y la piel. [10]

Mientras que el linfoma primario cutaneo de células B se utilizd y se reconocié en 1980 como una entidad



distinta a la nodal debido a las caracteristicas clinicas y al mejor pronostico que presenta a la contraparte
nodal. [11]

El término pseudolinfoma cutaneo (C-PSL) fue descrito por primera vez por Kaposi en 1891 bajo el término
sarcomatosis cutis. Posteriormente ha recibido diversos nombres. No se refiere a una enfermedad
especifica ni implica ninguna etiologia sino que simplemente implica la acumulacién de linfocitos en la piel
en respuesta a una variedad de estimulos.[12,13]

1.3 La tasa de incidencia de los linfomas cutdneos primarios de células T es de 6,4 por millén de personas,
representa aproximadamente el 3.9% con incidencia estimada anual de 1/100,000 habitantes en paises
occidentales. Mientras que los linfomas cutaneos de células B representan 25 al 29% de los todos los
linfomas primarios cutaneos con una incidencia anual estimada de 0.5 a 1 nuevo caso por cada 100 000
habitantes. [2,10,11]

La prevalencia de linfomas cutdneos de células T: micosis fungoide (MF) 44%, papulosis linfomatoide 12%,
linfoma anaplasico de células grandes CD30 cutaneo primario 8%, trastorno linfoproliferativo primario
cutaneo de células T pequeiias y medianas pleomérficas CD4 6%, micosis fungoide foliculotrépico 4%,
reticulosis pagetoide < 1%, linfoma subcutaneo similar a la paniculitis CD8+ 1% [10]

La prevalencia de linfomas cutaneos primarios de células B: linfoma de células B centrofolicular 55 % vy el
linfoma primario cutaneo de células B difuso de células grandes tipo pierna 5 a 10% [11]

Existen pocos datos acerca de la prevalencia de los pseudolinfomas cutaneos, pero se ha visto en los
ultimos afos incremento en la lista debido a la incorporaciéon de multiples procesos reactivos con

a la incorporacién de multiples procesos reactivos con hallazgos histopatologicos similares a los de los
verdaderos linfomas. Asi mismo, resulta interesante senalar que varias entidades clasificadas en el pasado
como pseudolinfomas cutaneos han pasado a ser reclasificados como linfomas de bajo grado, en funcién
de los datos clinico-patologicos, los estudios de biologia molecular y el seguimiento.[13]

1.4

La evolucién clinica clasica de la MF se caracteriza por la progresion desde una fase inespecifica de
maculas eritematosas de anos de evolucion a la aparicion de placas vy, finalmente, tumores en algunos
pacientes, cuya morfologia caracteristica en forma de hongo. La definicidn tradicional contempla tres fases
, en funcién de la aparicion progresiva de parches , placas o tumores. Sin embargo, esta progresion no
siempre se cumple en todos los pacientes, pudiendo permanecer en una sola fase. Alo largo de las ultimas
décadas, se han descrito numerosas variantes de MF tanto desde el punto de vista clinico como
histopatologico como se describe en la tabla 1. Asi mismo, el amplio abanico de presentaciones clinico-
patolégicas de la MF en sus fases iniciales hace necesaria su inclusion como parte del diagnostico
diferencial de muchas otras entidades dermatologicas, ya que puede simular gran cantidad de patrones de
inflamacién cutanea. [6,7]

Acerca de los linfoma de células B y su presentacion clinica depende del tipo histoldgico, por ejemplo, el
linfoma primario cutaneo de células B centrofolicular (PCFCL) las lesiones se presentan como placas o
papulas eritematosos en cabeza y cuello o en el tronco, aunque puede involucrarse otras zonas incluida
la pierna. Pueden ser multiples o solitarias, y si son multiples suelen estar agrupadas o distribuidas
ampliamente. Aunque como en otros linfomas pueden presentar con manifestaciones clinicas inusuales en
la cara o cuero cabelludo presentandose como acné o papulas pequenas agrupadas similares a la rosacea,
alopecia cicatricial, telangiectasias, maculas eritematosas o eritema facial difuso. [14] Otro ejemplo son los
linfoma primario cutaneo de células B difuso de células grandes tipo pierna (PCLBCL-LT)

, presentan nodulos o placas solitarios o miltiples de color rojo azulado de rapido crecimiento, que pueden
estar ulcerados, generalmente en una o, rara vez, en ambas piernas . Aproximadamente el 12% de los
casos ocurren en otros sitios. Las presentaciones clinicas inusuales incluyen nédulos anulares, parches o
placas que pueden simular una serie de dermatosis inflamatorias 0 cambios que se asemejan estasis
venosa cronica.[14]
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Con respecto al curso clinico de los pseudolinfomas cutaneo es variable. Algunas lesiones muestran
regresion después de la biopsia, pero algunas pueden persistir durante meses o incluso afios. Las
recurrencias se observan después de una nueva exposicion al agente inductor en casos inducidos por
farmacos o alérgenos. La progresion es rara y solo se reportan casos como evento raro.[13]

Tabla 1. Variantes clinicas, clinico- patolégicas e histolégicas de la micosis fungoide

[7]

Variantes Variantes Variante

clinicas clinico histopatoldgica
patoldgicas S

MF MF foliculotropa MF

hipopigmentad
a

MF
eritrodérmica
MF ictiosiforme
MF palmar vy
plantar

MF
papilomatosa
MF papular
MF solitaria a
unilesional
MF invisible
Sindrome de
Sezary

MF con quistes
infundibulares
eruptivos

MF
siringotrépica
Sindrome de la
piel laxa
granulomatosa
Reticulosis
pagetoide 0
enfermedad de
Woringer-
Kolopp

MF
poiquilodérmica
(poiquilodermia
atrofica
vascular)

MF ampollosa 'y
MF dishidrética
MF
anetodérmica
MF
hiperpigmentad
a

MF purpurica
MF pustulosa
MF verrucosa

granulomatosa
MF intersticial
MF con
transformacion
en células
grandes
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3.3 Fisiopatologia

Existe una gran cantidad de células T que residen en la piel (estimada en 20 mil millones por adulto normal)
subyace a un potencial significativo de neoplasia; EI mecanismo sigue siendo estudiado, existen varias
hipétesis diferentes: la inestabilidad cromosomica y expresion desregulada de muchos genes. [15,16]

La expresion aberrante de SOCS3, un regulador de Jak-3/STAT interrumpe la expresion de varias
citocinas, incluidas IL-5, IL-10, IL-17A, e IL-17F y microARN supresores de tumores como miR-22
destacando aun mas el importante papel del medio de citoquinas en la patogenia de la enfermedad. A
medida que la enfermedad progresa, se observa un importante cambio de Th1 a Th2 en pacientes con
eosinofilia e infecciones con Staphylococcus aureus. [16]

En un reciente estudio de Fanok et al. demostré que la participacién del receptor de células T es
fundamental para la transformacién maligna de los linfocitos T en el contexto de presunto desencadenante
bacteriano, siendo la infeccién por Staphylococcus aureus el patégeno mas comun que reside en la piel,
se cree que promueve la inflamacién y la progresion hacia la malignidad. La falta de respuesta inmune Th1
es un factor determinante para el crecimiento de esta bacteria en la piel y el cambio de la respuesta
mediada por Th2 es precipitada por la regulacién negativa de STAT4 y la regulacion positiva de STATS y
de STAT3 de oncomiRs (miR-155) que hace que los pacientes con linfoma cutaneo sean mas susceptibles
a la colonizacién por S.aureus.[16]
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3.4 Etiologia / factores de riesgo

Se ha propuesto varios desencadenantes externos y existe evidencia acerca que la contaminacion del aire
y la exposicion quimica, incluyendo pesticidas y los detergentes aumenta el riesgo de desarrollar Micosis
Fungoide y otros linfomas no Hodgkin.[16]

Se han asociado factores genéticos, como el tipo leucocitario humano (HLA) de un individuo, predisponen
en algunas personas a desarrollar linfomas cutaneos al instigar la activacién y acumulacion inapropiados
de células T através de la presentacion del antigeno. Los mecanismos ambientales que pueden desregular
las vias supresoras de tumores o0 por oncogénicas, incluyendo patégenos virales u otros microorganismos
como HTLV-1, EBV, HSV, Staphylococcus aureus, dermatofitos, Mycobacterium leprae, Chlamydia
pneumoniae.[15]

Las variaciones regionales en la incidencia de la enfermedad, agrupacion geografica o familiar, los
desencadenantes de farmacos (antihistaminicos, antiepilépticos) y las asociaciones ocupacionales/
nutricionales, incluidas la exposicién a las asociaciones ocupacionales/nutricionales, incluida la exposicién
a hidrocarburos aromaticos o la deficiencia de vitamina D, respaldan un papel ambiental en la evolucién
de los linfomas cutaneos. [15]

En algunos pacientes con micosis fungoides se han asociado alteraciones gendmicas complejas,
heterogéneas, poco especificas, que afectan a genes implicados en la activacién de las células T,
apoptosis, remodelacion de la cromatina o de respuesta al dano del DNA, asi como genes reguladores de
ciclo celular. De forma concreta parece clave la activacion de las vias de sefializacion como STAT,
NOTCH1 o B-catenina (via NF-kB), asi como las variaciones en el nimero de copias y mutaciones
somaticas en la vias JAK/STAT. [16, 17]

Los linfomas anaplasicos cutaneos primarios de células grandes tienen reordenamientos en el locus
IRF4/DUSP22 vy alteraciones genéticas comunes de la via JAK/STAT. Recientemente, reordenamientos
recurrentes de JAK2 en el linfoma de células T citotoxicas epidermotropico agresivo CD8+ cutaneo primario
y en el linfoma cutaneo primario de células T yd también muestran mutaciones en las vias JAK/STAT en
una gran proporcién de pacientes. [17]

Los linfomas cutaneos primarios de células B (CBCL) presentan un perfil genético variable segun las
células B especializadas y su distribucion tisular especifica. El linfoma cutaneo primario de las células del
centro folicular presenta mutaciones somaticas comunes en TNFRSF14 y CREBBP o asocia deleciones
1p36, pero en menor frecuencia que en los linfomas foliculares sistémicos. Se han descrito alteraciones
genéticas en el gen FAS en un alto porcentaje de casos y, aunque se pueden observar otras
translocaciones propias de los linfomas extraganglionares (no cutaneos) de la zona marginal del tipo MALT
(mucosa-associated linfoide fabric), como t(1;14)(p22;q32), t(11;18)(g21;g21), o t(14;18)(q32;921)-
IgH/MALT, el nimero de casos es muy limitado y son de poco valor diagnéstico. El linfoma cutaneo primario
difuso de células B grandes del tipo pierna implica mutaciones caracteristicas en el gen MYD88 o
deleciones de CDKN2A. [17]
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Los linfomas y las pseudolinfomas cutaneas son patologias raras. El grupo mas importante es el linfoma
cutaneo primario de células T que conforman el 70% de todos los linfomas cutaneo y con una incidencia
estimada de 10 casos nuevos por millon de personas por afo a nivel mundial, y una tasa de incidencia de
6,4 por millén de personas y representante aproximadamente el 3.9% con incidencia estimada anual de
1/100,000 habitantes en paises occidentales. Mientras que los linfomas cutaneos de células B representan
25 al 29% de los todos los linfomas primarios cutdneos con una incidencia anual estimada de 0.5 a 1 nuevo
caso por cada 100 000 habitantes. [2,10,11,17]

La micosis fungoide es la forma mas comun de este grupo y junto con el sindrome de Sézary, son linfomas
agresivos con una mediana de supervivencia de 1 a 5 afios. Existen marcadores de pronéstico establecidos
en la literatura como: estadio clinico, edad, sexo, caracteristicas histoldgicas y por inmunohistoquimicas
como: folicutropismo, CD30 positivo, indice de proliferacién y transformacion a células grandes. y otros
paraclinicos como el conteo de linfocitos, niveles séricos de lactato deshidrogenasa y la clonalidad T tanto
en la biopsia de piel como sérico. [18]

En México no existen datos actuales de estas neoplasias 0 se encuentran estos datos segregados por
subtipos histolégicos o por centros u hospitales de segundo y tercer nivel.

Con lo mencionado anteriormente se plantea la siguiente pregunta:

¢,Cudl es la prevalencia de los linfomas primarios cutaneos y pseudolinfoma y sus caracteristicas

histolégicas y fenotipo por inmunohistoquimica, en el Hospital Regional Lic. Adolfo Lopez Mateos?

14



JUSTIFICACION

En México no existen datos estadisticos actuales y completos de estas neoplasias, la orientacion
epidemioldgica y descriptiva de la morfologia y la expresién de los marcadores de inmunohistoquimica de
estas neoplasias hace de este trabajo original. La magnitud de este trabajo es brindar datos descriptivos
de las distintas morfologias y presentaciones atipicas que se pueden encontrar, con esto poder describir
los fenotipos y crear una relacion entre el perfil de inmunohistoquimica con la progresion clinica y
compararlo con lo descrito en la literatura.

OBJETIVOS

Generales: Describir las caracteristicas morfolégicas de los linfomas y pseudolinfomas de piel y el fenotipo
inmunohistoquimico en pacientes del Hospital Regional Lic. Adolfo Lopez Mateos por un periodo de seis
afos.

Especificos:

1.  Describir caracteristicas histologicas de los casos diagnosticados como linfomas y pseudolinfomas
cutaneos en los afos 2017-2022.

2. Analizar y describir tipos y subtipos histolégicos y la expresion de diferentes marcadores de
inmunohistoquimica.
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MATERIAL Y METODOS
Disefio de estudio

Se trata de un estudio cualitativo, descriptivo, retrospectivo y transversal en un periodo de 6 afos (2017-
2022) de los casos con el diagnéstico de linfomas y pseudolinfomas cutaneo.

Universo: Todos los casos de linfoma y pseudolinfoma de piel diagnosticados en el Hospital Regional
Lic. Adolfo Lopez Mateos.

Poblacion: Los casos de linfoma y pseudolinfoma de piel diagnosticados en el Hospital Regional Lic.
Adolfo Lopez Mateos entre los afos 2017-2021.

Muestra: A conveniencia.
Definicion de las unidades de observacion

Pacientes derechohabientes del ISSSTE que acuden al Hospital Regional Lic. Adolfo Lopez Mateos que
tenga el diagnéstico de linfoma o pseudolinfomas con fenotipo de inmunohistoquimica.

Criterios de Estudio

Inclusién:
Diagnéstico de linfoma primarios de piel.
Diagnostico de Pseudolinfomas primarios de piel.

Exclusion:
1.Que no cuenten con pruebas de inmunohistoquimica confirmatoria.
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METODOLOGIA Y METODO DE RECOLECCION DE LOS DATOS:

Se realizé busqueda digital en el sistema Pathox con las palabras: Linfomas de piel, linfomas cutaneos,
Micosis fungoide, Sezary, Pseudolinfoma cutaneo, pseudolinfoma de piel. Tras filtrar la base de datos los
datos pasaran a una hoja de Excel 2017 y se utilizara un programa estadistico para la interpretacién de los
datos STATA 12. Se analizaran las laminillas tefiidas en HyE y las de inmunohistoquimica por dos
revisores. Se tomaran fotos con el fotomicroscopio del servicio de anatomia patolégica de los hallazgos
histolégicos mas representativos. Los casos que no cuenten con inmunohistoquimica seran excluidos de
la base de datos. Se revisaran los datos clinicos referidos por el médico tratante. Se seguira la ultima
clasificacion de la OMS .

Plan de Analisis de datos
Para la estadistica descriptiva:

Medidas de frecuencia, proporciones, porcentajes y tendencia central. Los resultados se presentaran en
gréficas y tablas de contingencia.

Estadistica inferencial: Analisis de regresion logistica para variables dependientes multinomiales y
comparando los fenotipos de los marcadores de inmunohistoquimica con la progresion clinica.
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VARIABLES DE INVESTIGACION

cumplidos segun fecha
de nacimiento

Variable Tipo Definicion Escala de medicion

Sexo Cualitativa nominal Segun sexo bioldgico de | Femenino
pertinencia Masculino

Edad Cuantitativa continua Numero de afos Menores de 18 afos

Mayores de 18 afos

Variante histolégica de
la neoplasia

Cualitativa nominal

Diagnostico final de
linfoma dado por el
servicio de anatomia
patolégica

Linfoma B
Linfoma T
Linfoma NK
Pseudolinfomas

Morfologia de las
lesiones

Cualitativa nominal

Caracteristicas
observadas en las
laminillas de
hematoxilina y eosina.

Grado de infiltracion
linfocitica

Extension del
epidermotropismo o
foliculotropismo
Microabscesos de
Pautrier

Linfocitos cerebriformes

Perfil de Cualitativa nominal Expresién nuclear, CD8
inmunohistoquimica membrana / Ch4
citoplasmaticasegunel | CD7
marcador de CD 10
inmunohistoquimica. CD5
Bcl6
Bcl2
CD56
CD43
CD 20
ALK
CD30
MUM-1
Localizacion de las Cualitativa nominal Presentacion clinicaen | Cara
lesiones donde las lesiones se Tronco
presentaron inicialmente | Extremidades
Gluteo
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Sitios de la biopsia

Cualitativa nominal

Sitio anatomico donde el
clinico realizé la biopsia

Cara.
Tronco.
Extremidades.

Tiempo de evolucion

Cuantitativa continua

Numero de meses o
afios en las que se
desarrollé la patologia

Menor de 6 meses
Mayor de 6 meses
Menor de un afio
Mayor de un afio
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ASPECTOS ETICOS

Todos los datos de los casos seran utilizados bajo el anonimato siguiendo los lineamientos de las buenas
practicas clinicas y bajo los lineamientos de la declaracién de Helsinki.
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RESULTADOS:

Se obtuvieron un total de 44 casos con los diagndsticos de Micosis fungoide, Linfoma anaplasico de células
grandes cutaneo primario, linfoma de células B centrofolicular, el linfoma primario cutaneo de células B
difuso de células grandes tipo pierna, linfoma primario cutaneo difuso de células B grandes, desorden
linfoproliferativo de células pequefias medianas pleomérficas CD4+ y papulosis linfomatoide dela base de
datos del Hospital Lic. Adolfo Lopez Mateos en 6 afios (2017-2022) . Se excluyeron 14 casosdebido a que
no cumplian con los criterios de inclusion ya que no eran linfomas primarios cutaneos , algunos no contaban
con reporte de inmunohistoquimica disponible y por Ultimo se descarté la posibilidadque sean linfomas
obteniendo en total una n= 30, dividido por afio de la siguiente manera : 2017 ( n=3)

,2018 (n=6), 2019 (n=9), 2020 (n=5), 2021 (n=4) y 2022 (n=3).

De los 30 casos estudiados, 15 (50.00%) fueron hombres y 15 (50.00%) fueron mujeres. La media general
de edad: 60.83, con una media por sexos de 59.73 afios en hombres y 61.93 en mujeres.

En los 6 afos del estudio se encontraron 18 casos (58.06%) de linfomas cutdneos primarios de estirpe T
y 12 casos (38.7%) de linfomas cutadneos primarios de estirpe B (figura 1). Del total de mujeres (n=15), 6
(40%) presentaron linfoma cutaneo de tipo T y 9 (56.26%) presentaron linfoma cutaneo de tipo B, a
diferencia de los hombres que presentaron mas linfomas cutaneos de tipo T que fueron 12 (80.0%) y 3
(20.0%) de tipo B.

Figura 1.Prevalencia de los linfomas cutaneos
primarios en el Hospital Regional Lic. Adolfo
Lopez Mateos ISSSTE en los afios 2017-2022

(n=30)

T

HB
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La prevalencia de linfomas cutaneos de células T de los 18 casos se distribuyeron de la siguiente manera:
13 (72.22%) se trataron de Micosis fungoide en sus diferentes etapas y variantes clinicas de las cuales: 4
(30.76%) fueron etapa clinica parche y 6 (46.15%) se encontraron en etapa tumoral con transformacion de
células grandes, 1 (7.69%) variante clinica foliculotropica, 1 hipopigmentada (7.69%) y 1 (7.69%) en etapa
clinica temprana. Como se observa en las imagenes 1y 2 son ejemplo de una MF en etapa tumoral y de
transformacion a células grandes respectivamente, se observa sobre todo en la imagen 2 el aumento del
tamafio de los linfocitos neoplasicos patron difuso en la dermis papilar y reticular, asi como la expresion
del marcador CD30 ; 2 (11.11%) casos se encontraron en el espectro de la entidad provisional segun la
clasificacion actual de la OMS como trastorno linfoproliferativo primario de células T pleomorficas
pequefias/medianas, contaban con los diagnésticos de reaccién predominante de linfocitos T CD4+ y
linfoma difuso de células T CD4+ y se reclasifico con esta homenclatura ya que como se observa en la
imagen 3, se observa en la epidermis presencia focal de algunos linfocitos pequefios a medianos
(epidermotropismo) y de manera difusa en la dermis papilar y reticular. Estos linfocitos son positivos Cd4
con patrén de inmunohistoquimica membranoso difuso e intenso. Este caso fue positivo para otros
marcadores de linaje T y B pero no sé observaron con la misma intensidad, ni en el mismo porcentaje; 2
(11.11%) casos fueron linfomas anaplasicos de células grandes cutaneo primario en ambos se observé
infiltrado en la dermis papilar y reticular difusos de células neoplasicas con morfologia anaplasica (nucleos
redondos a irregulares, nucléolos eosinofilicos prominentes y abundante citoplasma), en la epidermis no
identificd epidermotropismo, ni linfocitos con aspecto cerebriformes. Ambos casos tuvieron grado variable
de infiltrado inflamatorio de predominio linfocitario y expresaron por los marcadores CD30 con patron de
reaccion citoplasmatico y membranoso difuso e intenso, indice de proliferacion alto 90% y la negatividad
de ALK. (Imagen 4.) Y, por ultimo 1 (5.55%) caso papulosis linfomatoide de tipo B.

Figura2.Prevalencia de los linfomas T
cutaneos primarios en el Hospital Regional
Lic. Adolfo Lopez Mateos en los afios 2017-

2022 (n=18)

B Micosis fungoide

M Trastorno linfoproliferativo
primario de células T pleomorficas
pequefias/medianas CD4+

Linfoma anplasico de células grande
cutaneo primario

B Papulosis linfomatoide
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Imagen 1. En la imagen A) se observa desde el objetivo 10x biopsia de piel tefiida con hematoxilina-
eosina un infiltrado inflamatorio difuso denso mixto en la dermis superficial y profunda, no se observa
epidermotropismo morfologia caracteristica de Micosis fungoide en etapa tumoral. B) Acercamiento del
infiltrado inflamatorio, se identifica células plasmaticas, linfocitos de medianos a grandes y algunos
polimorfonucleares. C) D) E) F) y G) Patrones e inmunofenotipo por la técnica de inmunohistoquimica;
C) Se observa la positividad del CD20 con patrén de reaccion membranoso difuso en los linfocitos
atipicos 10x. D) CD4 marcacién para linfocitos T con patrén de reaccion membranoso en los linfocitos
atipicos. E) CD8 marcacion para linfocitos T con un patrén de reaccion membranoso en los linfocitos
atipicos. F) CD138 se observa con patrén de reaccion membranoso en las células plasmaticas. G) CD7
marcacion para linfocitos T positividad focal con patrén de reaccién membranoso, generalmente en la
micosis fungoide se observa una pérdida parcial.
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Imagen 2. En la imagen A) se observa desde el objetivo 4x biopsia de piel tefiida con hematoxilina- eosina se observa la
infiltracion difusa de linfocitos atipicos en la dermis papilar y reticular, no se observa epidermotropismo.B) Acercamiento 4 0x
se observa aumento el tamafio de los linfocitos atipicos mas de 4 veces del tamafio de un linfocito. C) y D) Dos campos distintos
de la biopsia a 40x de inmunotinciéon de CD30 se observa con patrén de reaccion citoplasmatico de manera difusa e intensa en

los linfocitos atipicos.
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Imagen 3. En la imagen A) se observa desde el objetivo 10x biopsia de piel tefiida con hematoxilina- eosina se observa la

infiltracion difusa de linfocitos pleomérficos medianos y pequefios en la dermis papilar y reticular.
B) Acercamiento 20x se observa en la epidermis presencia de epidermotropismo focal de estos linfocitos con aspecto atipico.
C) y D) CD4 marcacion para linfocitos T con patréon de reaccién membranosa en los linfocitos atipicos se observa de manera

focal en la epidermis (epidermotropismo) y difusa e intensa en la dermis papilar y reticular
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Imagen 4. En la imagen A) se observa desde el objetivo 10x
biopsia de piel tefiida con hematoxilina- eosina se aprecia
infiltrado en la dermis papilar y reticular difusos de células
neoplasica. B) Inmunotincion Ki 67 donde se aprecia un indice de
proliferacion alto aproximadamente del 90% .C) Acercamiento
con el objetivo 40x que resalta la morfologia anaplasica (nucleos
redondos a irregulares, nucléolos eosinofilicos prominentes y
abundante citoplasma). Acompafiado de infiltrado inflamatorio
linfocitario D) Positividad del CD30 de la imagen anterior se
observa patrén reaccion citoplasmatico y membranoso, difuso e
intenso. E) Objetivo 40x se observa la morfologia anaplasicay en
este folicutropismo. F) Positividad del CD30 de la imagen anterior
se observa patron reaccion citoplasmatico y membranoso, difuso
e intenso. G) Inmunotincion de ALK negativo.
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La prevalencia de linfomas cutaneos de células B de los 12 casos, 7 (58.33%) casos fueron linfomas
primario cutaneo difuso de células B grandes, en la mayoria de los casos se observo infiltrado difuso en la
dermis papilar y reticular de células grandes poco cohesivas, escaso citoplasma, con cromatina vesicular
y nucleolos prominentes. Acompafiado de infiltrado inflamatorio de predominio linfocitario y/o de mitosis.
Fueron positivos difusa e intensamente al anticuerpo CD20 con patrén de reaccion de membrana. Al igual
que los anticuerpos fueron positivos BCL6 y BCL2 con patron de reaccion nuclear y citoplasmatico
respectivamente. La mayoria fueron MUM1 negativo (imagen 5); 3 (25.00%) casos fueron linfoma primario
cutaneo de células B centro folicular se caracterizaron en la microscopia de luz por la infiltracion de células
neoplasicas dispuestas en noédulos infiltrativos, alterando en la mayoria de los casos la arquitectura de la
dermis con extension al tejido celular subcutaneo. Las células neoplasicas fueron de tamafio pequefio con
escaso citoplasma y nucleos hipercromaticos. Fueron positivos para al anticuerpo CD20 con patron de
reaccién de membrana. Aligual que los anticuerpos fueron positivos BCL6 y BCL2 con patrén de reaccion
nuclear y citoplasmatico respectivamente. La mayoria fueron MUM1 negativo; Y 2 (16.66%) casos linfoma
primario cutaneo difuso de células B grande tipo pierna, en ambos casos se observé afectacion de la dermis
papilar y reticular por dos poblaciones de células neoplasicas dispuestas en laminas con nucleosredondos,
no hendidos, con cromatina vesicular y de uno a multiples nucléolos pequenos (centroblastos) y otras con
nucleos grandes, ovalados, con cromatina vesicular y un nucléolo prominente (inmunoblastos)acompafiado
de un fondo inflamatorio de predominio linfocitico y apoptosis ,mitosis y cariorexis (imagen7).

Figura3.Prevalencia de los linfomas B cutaneos
primarios en el Hospital Regional Lic. Adolfo
Lopez Mateos en los ailos 2017-2022 (n=12)

Linfomas primario cutaneo difuso de
células B grandes

M Linfoma primario cutdneo de células

B centrofolicular
(]

M Linfoma primario cutdneo difuso de
células B grande tipo pierna
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Imagen 5. En la imagen A) se observa desde el objetivo 10x biopsia de piel tefiida con hematoxilina- eosina se aprecia
infiltrado en la dermis papilar y reticular difusos de células neoplasicas con patrén de crecimiento difuso. B) Acercamiento
con el objetivo 40x se observa células poco cohesivas con nlcleos grandes, escaso citoplasma, cromatina vesicular y
nucleolos prominentes. Acompafado de infiltrado inflamatorio linfocitario y mitosis. C)Tincién de inmunohistoquimica de
anticuerpo CD20 objetivo 10x se observa la positividad difusa e intensa con patrén de reaccién de membrana en la
dermis papilar y reticular respetando la epidermis. D) Tincion de inmunohistoquimica con el anticuerpo Ki 67 que indica
indice de proliferacion, en este fue indice alto del 70%
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Imagen 6. En la imagen A) se observa desde el objetivo 10x biopsia de piel tefiida con
hematoxilina - eosina se aprecia infiltrado en la dermis papilar y reticular de células
neoplasicas dispuestas en patrén nodular. B) Acercamiento con el objetivo 40x se
observa células con nucleos pequefios e hipercromaticos, escaso citoplasma,
Acompanado de infiltrado inflamatorio linfocitario y mitosis. C) Objetivo 20x resalta el
patrén nodular) Tinciéon de inmunohistoquimica de anticuerpo CD20 objetivo 10x se
observa la positividad con patron de reaccion de membrana en la dermis papilar y
reticular respetando la epidermis resaltando el patron nodular. E) Tincion de
inmunohistoquimica con el anticuerpo Bcl2 con patron de reaccion citoplasmatico. F)
Tincion de inmunohistoquimica con el anticuerpo CD10 con patrén de reaccion
membrana. G) Tincién de inmunohistoquimica con el anticuerpo Bcl6 con patron de
reaccion nuclear. H) Tincion de inmunohistoquimica con el anticuerpo MUM1 fue
negativo.
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Imagen 7. En laimagen A) se observa desde el objetivo 10x biopsia de piel tefiida con hematoxilina- eosina se observa
afectacion en la dermis papilar y reticular de células neoplasicas dispuestas en patron difuso. B) Acercamiento con el
objetivo 40x se observa células con nucleos redondos, no hendidos, con cromatina vesicular y de uno a multiples
nucléolos pequefios (centroblastos) acompafiado de un fondo inflamatorio de predominio linfocitico y apoptosis,
mitosis y cariorexis. C-D) Tinciéon de inmunohistoquimica de anticuerpo CD20 objetivo 10x positividad con patron de
reaccion de membrana en la dermis papilar y reticular respetando la epidermis resaltando el patron difuso. E) Tincion
de inmunohistoquimica con el anticuerpo Bcl6 con patron de reaccion nuclear y débil. F) Tincion de
inmunohistoquimica con el anticuerpo Ki-67 con indice de proliferacion alto.
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Tabla2. Descripcion del diagnostico clinico, tiempo de evolucion, inmunofenotipo y diagnéstico
histopatolégico de los afios 2017-2022 del Hospital Regional Lic. Adolfo Lépez Mateos

Caso | Diagnoéstico clinico Sexo Edad | Tiempo de | Inmunofenotipo Diagndstico
evolucion histopatoldgico con
correlacion clinica
1 Probable Psoriasis Masculino 68 No referido CD3++, CD20- Micosis fungoide etapa
(linfocitos atipicos), | parche
CD4++y CD8-.
2 Parapsoriasis Femenino 42 25 afios con | CD4 +++, CD8 ++, Micosis fungoide etapa
diagndstico de | CD4:CD8 3:1, CD20 parche
MF en | positivo en linfocitos
tratamiento con | reactivos +
PUVA
3 Papulosis linfomatoide | Femenino 65 2 meses CD 3 y CD8 ( positivo | Papulosis linfomatoide de
difuso en linfocitos | tipob
sospechosos) ++, CD
30 - ,Ki 67 25%
4 Probable Micosis | Masculino 66 No referido CD8++ , CD4 +++, | Micosis fungoide en etapa
fungoide CD4:CD8 3:1, CD7 +y | temprana
CD3 +++
5 Probable Psoriasis en Masculino 56 20 anos CD3+++, CD7-, CD8 | Micosis fungoide
placa ++, CD4 +++ CD4:CD8 | foliculotropica
4:1
6 Eritrodermia en estudio | Femenino 59 No referido CD7 ++ CD20 ++ , Trastorno linfoproliferativo
CD3+++, CD5++, CD4 | de células pequefas -
++ , CD8 ++ y CD163 | medianas pleomorfas
+++ ( histiocitos) CD4+
7 Linfoma cutaneo | Femenino 77 No referido ALK-, CD20++++, CD3 | Linfoma primario cutaneo
zosteriforme ++, CD5++ y BCL2- de células B centrofolicular
grado 2 con componente
difuso (20%)
8 Probable Micosis | Masculino 38 7 meses post| CD43 ++ , CD5 +++, Micosis fungoide en etapa
fungoide tratamiento con | CD4 ++, CD8 +++, CD7 | tumoral
dermatovate de | +++ , CD56- y CD20
las lesiones | +++
iniciales
9 Lipoma Femenino 63 No referido CD3-,CD10 +, CD20 + | Linfoma primario cutaneo
, Bcl6 + (60%) , MUM1 | de células B centrofolicular
+(20%) y ciclina d1 - grado 1 OMS
10 Micosis fungoide Masculino 39 No referido CD7++ Micosis fungoide en etapa
CD4 +++ tumoral con expresion
CD8 ++ aberrante de CD20
CD 20 +++ asociada a proliferacion
CD30 - plasmatica atipica
CD138 +++ en células | monoclonal
plasmaticas
Kappa ++
Lambda +
11 Infiltracion por linfoma B | Femenino 83 6 meses CD 20++ , CD10 -, Linfoma primario cutaneo
de pierna BCL6 -y Ki 67 70% difuso de células B grande
tipo pierna
12 Linfoma cutaneo Femenino 62 1 semana CD20 +++, CD4 + , Linfoma primario cutaneo

CD8- , CD56-, GRZ-

difuso de células B
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CD5-, BCI2- , CD30

grande de tipo difuso

++, CD3-, Tdt- tipo angiocéntrico
13 Micosis fungoide* Masculino 40 Diagnéstico 2018 | CD43 ++ , CD5 +++, Micosis fungoide en etapa
CD4 ++,CD8 +++,CD7 | tumoral con expresion
+++ , CD56- y CD20 | aberrante de CD20
+++ asociada a proliferacién
plasmatica atipica
monoclonal
14 Linfoma difuso de | Masculino 83 No referido CD10-,CD20+++, Linfoma primario cutaneo
células grandes CD30 + focal , BCL2 | difuso de células B grande
+++,BCL6 +++, MUM1 | tipo pierna
+++ y ki 67 80% +++
15 Probable Micosis | Masculino 90 10 anos BCL6 + focal , CD20 | Linfoma primario cutédneo
fungoide ++, CD3 ++, MUM1 - | | difuso de ~células B
Cadenas ligera Kappa | grandes
y lambda -y Ki 67 70%
16 Probable Carcinoma | Femenino 74 No referido CD20 +++, CD3- ,| Linfoma primario cutaneo
epidermoide BCL2- , BCL6 +++, | difuso de ~células B
CD30 - y Ki 67 90% grandes
+++
17 Lesién neoplasica Femenino 93 No referido BCL6 + focal , CD20 | Linfoma primario cutaneo
++, CD3 ++, MUM1 - | | difuso de células B
Cadenas ligera Kappa | grandes
y lambda -y Ki 67 70%
18 Sarcoma vs linfoma Femenino 60 1 mes CD20 +++,CD 3 -, Linfoma primario cutaneo
CD4-,Cd8-,K6795% | de células B difuso de
, Bcl2-y Bcl6 ++ células grande tipo pierna
19 Queratoacantoma  vs | Masculino 85 Tres semanas ALK - CD4- CD20- Ki | Linfoma anaplasico de
metastasis 67 80% CD30 95% células grandes primario
cutaneo
20 Linfoma no Hodgking Femenino 59 No referido CD56 - , CD20 +++,| Linfoma primario cutaneo
difuso Bcl2 ++ BCL6 + Ki 67 | difuso de células B
70% grandes
21 Probable Micosis | Masculino 23 1 afo y medio CD3+++ , CD4:CD8 ( Micosis Fungoide en etapa
fungoide 5:1)+++, CD7 ++, CD8 | tumoral
++ , CD30- , CD56 -,
granzima b -
22 Linfoma cutdneo de | Masculino 84 8 meses CD10+, Bcl2 +, CD3-, | Linfoma primario cutaneo
células B CD8-, Ki67 60%, Bcl6+, | de células B centrofolicular
MUM-1 -, CD4-, CD20
+
23 Probable pioderma | Femenino 62 2 meses CD3 - , CD20 +++, | Linfoma primario cutaneo
gangrenoso CD30 +++ ( checar %) , | difuso de células B grande
PAX 5 ++ , CD56 - ,| tipo angiocéntrico con
GRZ - ki 67 60% extensa necrosis
24 Antecedente de MF | Masculino 42 2018 CD3 +++ Micosis fungoide en
2018 transformacion CD4 + etapa tumoral con
CD8 +++ transformacion a células
CD20- grandes CD30+
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CD30 +++ 95%

25 Parapsoriasis en placa | Masculino 71 No referido CD3++ , CD4 +++ , Micosis fungoide en etapa
CD7 +/- , CD8 + parche
relacion CD4:CD8 6:1
26 Linfoma cutaneo Pb B Femenino 45 2 meses CD4+++,CD7+++,
CD8+++,CD56-, Ki67 | Trastorno linfoproliferativo
30% , CD30-, CD138 de células pequefias -
+++, ~CD3 +++ || medianas pleomorfas
CD20+++ CD4+
27 Birads 5 Masculino 70 No referido CD3+y CD4 +++ Micosis  fungoide en
estado tumoral
28 Probable micosis | Femenino 9 5 meses CD4 ++ , CD8 +++ y | Micosis fungoide tipo
fungoide CD7 ++ Proporcion | hipopigmentanda
CD4, CD8 1:4
29 Probable lesion | Femenino 76 3 meses CD8 + , CD4++, | Linfoma anaplasico de
neoplasica CD20+, CD30+++ | células grandes cutaneo
Bcl2+, Bcl6 + , Ki67 primario
90%, ALK-
30 Micosis fungoide con | Masculino 43 Diagnostico CD4 ++ , CD8 +++ , | Micosis fungoide en fase
transformacion a desde 2018 CD20 +++ y CD30 + (| tumoral con

células grandes

5%)

transformacion a células
grandes
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Tabla3. Topografiay morfologia de las lesiones, y etapa clinica

de los casos de micosis fungoide diagnosticados en el Hospital Regional Lic.

Adolfo Lopez Mateos en los afios 2017-2022 (n=13)

Localizaciones
de las lesiones
No referido

Tronco anterior y
posterior
compuestas por
hiperpigmentacion
Miembros
pélvicos
bilaterales
Cabeza, lumbar y
glateo derecho
bilateral
Lesiones en
pierna parte
interna, cabezay
region axila
Lesiones en
piernas, cabezay
region axilar

Piel cabelluda y
piel retroauricular
Tronco anterior y
posterior,
extremidades
superiores e
inferiores.
Extremidad
inferior derecha y
tronco posterior
lado izquierdo
Térax, abdomen,
region lumbar,
extremidades
proximal

Extremidad
inferior derecha 'y
tronco posterior
lado izquierdo
Tronco, zona
lumbar , abdomen
y extremidades
Extremidades
superiores y
tronco anterior

Morfologia de
las lesiones
No referido

Placas con
escama fina
simétricas

Multiples placas
infiltradas
eritematosas
Placas
eritematosas
pruriginosas
Neoformaciones
cupuliformes

Neoformaciones
cupuliformes

Neoformaciones
cupuliformes
Placas,
neoformaciones
exofiticas
algunas
ulceradas.

Placas atroficas

Multiples
papulas
foliculares y
placas
eritoescamosas
hipopigmentadas
de diferentes
tamafos y
pruriginosas
Placas atrdéficas

Multiples
manchas
hipocrémicas
Placas, costras
hematicas,
prurito leve.

Etapa clinica/
variante clinica
Etapa parche

Etapa parche

Etapa temprana

Variante
foliculotropica

Etapa tumoral

Etapa tumoral

Etapa tumoral

Etapa tumoral
con
transformacion
a células
grandes

Etapa parche

Etapa parche

Etapa tumoral

Variante
hipopigmentada

Etapa tumoral
con
transformacion
a células
grandes
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Tabla4. Topografiay morfologiade las lesiones de linfoma primario cutaneo difuso de células
B grandes diagnosticados en el Hospital Regional Lic. Adolfo Lopez Mateos en los afios 2017-

2022 (n=7)
Localizaciones de las lesiones

Extremidad inferior derecha a nivel de la pierna en
tercio medio

Todo el cuerpo pero predominan lesiones en el tronco
posterior

Dermatosis generalizada que respeta mucosas

Region submandibular
Antebrazo izquierdo
Dorso nasal

Labio inferior

Morfologia de las lesiones
Neoformaciones  cupuliformes
ulceradas

Multiples placas eritematosa violaceas confluentes

eritematosas y

Multiples placas eritematosas, nédulos eritematosos
Lesion ulceracion central de 8 cm

No referido

No referido

Dermatosis ulcerada bien delimitada
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DISCUSION:

Los linfomas cutaneos primarios son un grupo heterogéneo, raros y en México los datos de este grupo de
linfomas se encuentran segregadas segun la estirpe, grupo de edad o hospitales de segundo o tercer nivel.
Este estudio se realiz6 en una institucion de tercer nivel y en un periodo de 6 afios (2017-2022) se obtuvo
una muestra de 30 casos.

El numero de casos obtenidos fue similar a un hospital de segundo nivel en un periodo de 5 afos donde el
linfoma mas frecuente al igual que en el presente estudio fue el tipo T presentandose en 28 (93.33%) de
los 30 casos estudiados [8]. Se diagnéstico los linfoma cutdneos primarios tipo T con mayor frecuenciaen
hombres, a diferencia de ese estudio que se presenté con mayor frecuencia en mujeres [8]

El tipo histologico principal que se encontrd fue Micosis fungoide en sus diferentes etapas y variantes
clinicas, siendo la etapa tumoral (30.76%) la que con mas frecuencia se presentd. A diferencia del estudio
mencionado anteriormente el tipo histolégico que predominio fue el linfoma extranodal de células T/ NK
tipo nasal, seguido de la micosis fungoide [8]

Con respecto a los linfomas B en ese mismo estudio de 30 casos, solo 2 fueron de estirpe B, 1 linfoma
primario cutaneo difuso de células grandes y linfoma primario cutaneo difuso de células B grande tipo
pierna.[8] A diferencia de lo observado en nuestro estudio que fueron 12 casos y 7 casos de linfoma
primario cutaneo difuso de células B grandes 2 casos de linfoma primario cutaneo difuso de células B
grande tipo pierna. Ademas, las mujeres presentaron mas este tipo de linfomas a diferencia del estudio
mencionado anteriormente.

Se documentd un caso de micosis fungoide variante foliculotropica en un masculino, esta variante ha sido
catalogada como una entidad separada de la forma clasica por sus caracteristicas clinicas, histolégicas y
refractariedad al tratamiento. Algunas publicaciones refieren que la micosis fungoide foliculotrépica se
presenta principalmente en el sexo femenino. Las lesiones presentan inicialmente un aspecto acneiforme
0 comedonico, o con milia en placa, papulas foliculares, queratosis folicular, placas eritematosas, placas
papulares o alopécicas (alopecia mucinosa). [19] Las lesiones y topografia fueron similar a las descritas en
la literatura.

Se observo un caso de MF variante hipopigmentada en una nifia de 9 afios, se estima que solo el 5% de
todos los casos de MF ocurren en la nifiez y la adolescencia; sin embargo, la MF es la causa mas comun
de linfoma cutaneo en este rango de edad. La incidencia de MF en individuos menores de 20 afios es baja,
pero parece estar aumentando, particularmente el subtipo hipocromia, en pacientes con un fototipo de piel
alto. [19]

Uno de los casos presentd cinco biopsias de distintas desde 2018 hasta 2022 donde se observo la
transformacion de células grandes y con cambios en los fenotipos; En las primeras biopsias (2018-2019)
mostrd positividad para el anticuerpo CD20 que posteriormente en las ultimas dos biopsias fueron
negativas y presento la positividad para CD30. Actualmente se reconoce que los subconjuntos de linfomas
cutaneos primarios de células T pueden expresar CD20 como concepto emergente. El analisis de 311
casos de MF transformados del registro del Grupo de estudio de linfoma cutaneo francés encontr6 que 148
casos mostraban al menos algo de positividad para CD20, pero solo 6 representaban una expresion
aberrante en las células T. Hay un numero creciente de reporte de casos que describen linfomas y
leucemias de células T con expresion de CD20. [20-21] Se ha propuesto que el CD20 es parte del
microambiente inflamatorio asociado con el tumor y el papel critico que juegan en la transicion de la etapa
indolente a la transformacion, donde se describe que las células T neoplasicas estan involucradas en la
conduccién del entorno inflamatorio de antitumoral a pro-tumorigénico por la produccion de una amplia
variedad de distintas quimiocinas y citocinas. Ademas, existe la idea que las células T malignas “explotan”
las células inmunitarias innatas, como los monocitos y las células dendriticas para proliferar y prolongar su
supervivencia. [22]

Dos casos contaban inicialmente con los diagnosticos de reaccion predominante de linfocitos T CD4+ y
linfoma difuso de células T CD4+ y se le modificod a la nomenclatura actual de trastorno linfoproliferativo
primario de células T pleomoérficas pequefas/medianas CD4+ (TLP-CTPPM CDA4+). Se trata de una
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entidad infrecuente incluida por primera vez como entidad independiente en la Clasificacién de Neoplasias
Linfoides de la OMS-EORTC de 2005 como linfoma cutaneo primario de células T pleomorficas
pequefas/medianas CD4+. Dado su aparente caracter indolente, en la clasificaciéon de 2016 sufrié un
cambio de nomenclatura pasando a denominarse TLP-CTPPM CD4+, aun como entidad provisional.
Representa aproximadamente el 2% de los linfomas cutaneos, en cuya ultima clasificacion se engloba
como entidad provisional. Se cree que esta infradiagnosticado, tiene un prondstico excelente y responde
bien a las terapias dirigidas a la piel. Los médicos deben ser conscientes de esta condicion para evitar
tratamientos sistémicos agresivos. [23-24] Se observo en la histologia los cambios descritos en la literatura
infiltrado de linfocitos pleomérficos pequefos y medianos con atipia celular leve-moderada, en ausencia
de epidermotropismo evidente pudiendo presentar tropismo por estructuras anexiales. El perfil
inmunohistoquimico de estas células es CD3+, CD4+,CD30- y CD8-, pudiendo presentar pérdida variable
de marcadores de células T [23]

Con respecto a otros tipos de linfoma de células B, 3 pacientes presentaron linfoma primario cutaneo de células
B centro folicular presentaron caracteristicas histologicas y fenotipicas descritas en la literatura. Se describe un
infiltrado dérmico difuso compuesto en gran parte por una poblacion monétona de centroblastos e
inmunoblastos, con alta actividad mitética y minimo componente T reactivo. Los fenotipos de las células
cancerosas son CD20+, CD79a+, bcl2+, CD10-, bcl 6+/-, FOX-P1y MUM-1/IRF-4 positivos. [25]

Fortalezas del estudio: Aporta informacién acerca de las caracteristicas inmunofenotipicas.

Limitaciones del estudio fueron las siguientes: Por el disefio utilizado limita la proposicion de relaciones
causales. No se tuvo acceso a los expedientes por lo que no se pudo recabar los datos de la progresién
clinica, sobre todo de los afios 2017 y 2018 por lo que no se pudo realizar las pruebas de estadistica
inferencial para comparar los fenotipos de los marcadores de inmunohistoquimica con la progresion clinica.

CONCLUSION

En este estudio se describié variantes histolégicas y fenotipo que se pueden encontrar en los linfomas
cutaneos primarios. En general se trata de una neoplasia rara que a pesar de estudiar 6 afios la muestra
fue de 30 afos y se reporto el linfoma primario cutaneo tipo T, como la variante histolégica mas frecuente.
Los datos epidemioldgicos obtenidos contribuyen a mejor conocimiento para las estadisticas nacionales.
Se observo el caso de la presencia de fenotipos aberrantes CD20 positivo. Y surge, como propuesta el
realizar una descripcion a mayor detalle acerca del microambiente de los linfomas T, ya que, la presencia
de este fenotipo implica un rol importante en el desarrollo de la transformacién a células grandes y
progresion clinica.
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