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Linfoma cutaneo primario de células
B centrofolicular de comportamiento
atipico

Primary cutaneous follicular center B-cell
lymphoma with atypical behavior.

Manuel Calvopifia,* Victor Hugo Pinos,?> Pedro José Cousseau Iglesias,® Jennyfer
Granizo Rubio?

Resumen

ANTECEDENTES: Los linfomas cutaneos primarios pueden ser de tipo celular BoT. Los
primarios B representan del 25 al 29% de los linfomas de la piel, entre éstos, el linfoma
cutaneo de células B centrofolicular es de evolucién lenta, indolente y se manifiesta
generalmente como una lesién solitaria, pequefia; se localiza principalmente en la
cabeza y el tronco, sélo el 5% en las piernas.

CASO CLINICO: Paciente femenina de 76 afios, quien consulté por padecer lesiones
cutaneas en la pierna izquierda de dos meses de evolucién y dolorosas. Se observaron
mdltiples neoformaciones confluyentes, lisas, de color rosado. A la dermatoscopia se
observaron vasos puntiformes, estructuras blanco-brillantes sobre una base asalmonada.
La histopatologia evidenci6 epidermis adelgazada, en la dermis densa poblacién de
linfocitos atipicos, monomorfos, con escaso citoplasma, nticleo vesiculoso y nucléolo
central y células apoptésicas. La tomografia y biopsia de médula 6sea no mostraron
afeccién sistémica, diagnosticdndose asi linfoma cutdneo de células B centrofolicular.
Recibié tratamiento con radioterapia local y 6 ciclos de quimioterapia y anticuerpo
monoclonal. Dos meses después la paciente tuvo desorientacién, la tomograffa com-
putada y resonancia magnética cerebral evidenciaron una masa en la region temporal
izquierda; fue catalogada como secundaria a las lesiones cutaneas por el servicio de
neurocirugia y y fallecié.

CONCLUSIONES: Se comunica este caso de linfoma cutdneo de células B centrofo-
licular por lo inusual de su localizacién y su comportamiento agresivo y mortal. Es
importante considerarlo en el diagnéstico diferencial para su pronto diagnéstico y
correcto manejo.

PALABRAS CLAVE: Linfoma; células B; epidemiologia; linfoma cutaneo de células B
centrofolicular; Ecuador.

Abstract

BACKGROUND: Primary cutaneous lymphomas can be of the B or T cell type.
Primary B lymphomas represent 25-29% of lymphomas of the skin, within these,
follicular center B-cell cutaneous lymphoma is of slow, indolent history and gener-
ally presents as a solitary, small lesion, located mainly on the head and trunk, only
5% occur on the legs.

CLINICAL CASE: A 76-year-old female patient consulted for painful skin lesions on
the left leg of 2 months’ history. Multiple confluents, smooth, pinkish neoformations
were observed. At dermoscopy, punctate vessels, shiny-white structures on a salmon-
colored base were observed. Histopathology showed thinned epidermis with a dense
population of atypical, monomorphic lymphocytes in the dermis, with little cytoplasm,
vesicular nucleus and central nucleolus, and apoptotic cells. Tomography and bone
marrow biopsy did not show systemic involvement, thus diagnosing follicular center
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B-cell cutaneous lymphoma. She received treatment with local radiotherapy and 6
cycles of chemotherapy and monoclonal antibody. Two months later, she became dis-
oriented, computed tomography and magnetic resonance image of the brain showed
a mass in the left temporal region; it was considered secondary to skin lesions by the

neurosurgery service, and she died.

CONCLUSIONS: This case of follicular center B-cell cutaneous lymphoma is reported
due to its unusual location and its aggressive and deadly behavior. It is important to
consider it in the differential diagnosis for prompt diagnosis and correct management.

KEYWORDS: Lymphoma; B-cells; Epidemiology; Follicular center B-cell cutaneous

lymphoma; Ecuador.

ANTECEDENTES

Los linfomas cutaneos primarios pueden ser de ti-
po celular B oT. Los linfomas cutaneos primarios
B representan del 25 al 29% de los linfomas de la
piel. Los linfomas cutdneos primarios B son cla-
sificados por la OMS y la European Organisation
for Research and Treatment of Cancer (EORTC)
en 3 tipos principales: 7) linfoma cutaneo pri-
mario de la zona marginal, 2) linfoma cutaneo
primario centrofolicular y 3) linfoma cutaneo
primario de células grandes difuso tipo pierna.’
El linfoma cutdneo de células B centrofolicular
generalmente es de evolucién lenta, indoloro y
se manifiesta con una lesion solitaria y pequena
en la cabeza o el tronco, sélo el 5% afecta las
piernas. Sin embargo, en pocos casos la progre-
sion ha sido rapida, agresiva y con diseminacién
extracutanea." En términos histoldgicos, los
linfomas cutdneos primarios B son tumores de
células neoplasicas centrofoliculares, a menu-
do con predominio de centriolos grandes.> En
la inmunohistoquimica expresan el siguiente
perfil: CD20+, CD79a+, PAX5+, IgM-, IgD-,
BCL6+, BCL2-, CD10-, IRF4/MUMT1-, FOXP1-.2
Cuadro 1

La terapia propuesta del linfoma cutaneo de
células B centrofolicular con lesiones Gnicas o

pocas es la radiacion local.® En casos de lesiones
diseminadas, el tratamiento sistémico con ritu-
ximab y la quimioterapia es lo recomendado.’

CASO CLiNICO

Paciente femenina de 76 anos, procedente de la
regién amazonica del Ecuador, sin antecedentes
patolégicos relevantes, acudié a consulta de
Dermatologia en la ciudad de Quito, Ecuador,
por padecer lesiones cutdneas en la pierna iz-
quierda de dos meses de evolucién, dolorosas
y de crecimiento rdpido. Al examen fisico se
evidenciaron multiples neoformaciones conflu-
yentes en la cara anterior y lateral interna de la
pierna izquierda, de consistencia dura, de color
rosado, con superficie lisa, costras melicéricas
y edema. En la dermatoscopia se observaron
vasos puntiformes, estructuras de caracteristicas
blanco-brillantes y costras sobre una base asal-
monada (Figura 1). Al estudio histopatolégico
se evidencio epidermis adelgazada y una densa
poblacién de linfocitos atipicos (Figura 2A), a
40X se observaron linfocitos monomorfos, con
escaso citoplasma, ndcleo vesiculoso y nucléolo
central, ademas de células apoptédsicas (Figu-
ra 2B). La inmunohistoquimica fue positiva para
CD20y BCL6, pero negativa para MUMT1 y BCL2
(Figura 3). Para determinar el estadiaje se realiz6
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Cuadro 1. Tabla comparativa de inmunohistoquimica para el diagnédstico diferencial del linfoma cutdneo primario de células

B centrofolicular'#°

Linfoma cutdneo Linfoma cutdneo

primario de células B| primario de células B

centrofolicular (LCCB-

Linfoma cutineo
primario de células
B difuso de células

Linfoma cutaneo
primario de células B
de la zona marginal

Linfoma folicular
sistémico, un LCCB-
ZM o un LCCB-DG

CF) grandes, tipo piernas (LCCB-ZM)
(LCCB-DG)
CD19+, CD20+, Bcl2+ MUM1+/FOXP1+ Bcl2+ CD20+
Cd22+ CD19+, CD20+, CD22+ CD79A+
CD79a+, PAX-5+ Cd22+ CD43+/-
BCL-6+, CD10+ CD79a+, Cd11c+/-
BCL2- BCL-2+ CD5- ciclidina -D1
CD5- CD11c-CD43- BCL6+ CD23-
MUM1-/FOXP1- MYC KiM1P+
IgM BCL2+ CD10- BCL6-
P63

una tomografia axial computada completa y
biopsia de médula ésea, pero no se demostrd
infiltracion celular de las tumoraciones, por lo
que se clasificé como estadio ISCL/EORTC T2a
NO MO. Se inicié tratamiento con radioterapia
local y 6 ciclos de quimioterapia R-CHOP (rituxi-
mab, ciclofosfamida, doxorrubicina, vincristina,
prednisona) con lo que se logré remisién de las
lesiones cutaneas. Sin embargo, dos meses des-
pués y estando hospitalizada, la paciente mostr6
desorientacion, por lo que se repitieron los
examenes de imagen; la tomografia computada
y la resonancia magnética cerebral mostraron
una masa en la region temporal izquierda que
fue catalogada como secundaria a las lesiones
cuténeas por el servicio de neurocirugia, no se
profundizaron los estudios porque la paciente fa-
llecié y los familiares no autorizaron la autopsia
y firmaron el consentimiento para la publicacién
del caso con fines académicos.

DISCUSION

Este es un caso raro de linfoma cuténeo pri-
mario centrofolicular (PCFCL), en una muijer,
con mudiltiples lesiones localizadas en la pierna,
dolorosas, de corta evolucion, con diseminacion
extracutdnea y mortal. Los PCFCL son los mas
comunes entre los linfomas cutdneos primarios

B**®y la diseminacién extracutanea representa
apenas el 5-10%."*” Generalmente los PCFCL
son de crecimiento lento, indoloro y se localizan
en la cabeza, el cuello y el tronco.? Los PCFCL
localizados en las piernas, como en este caso,
son agresivos, de dificil tratamiento y de mal
prondstico, similar al linfoma cutdneo primario
de células grandes difuso tipo pierna.'> El PCFCL
es mds frecuente en varones de mds de 50 afos
y aparece como lesiones solitarias, menores a
5 cm, de crecimiento lento e indolente, opuesto
al caso comunicado, mujer de 76 afos y con
varias lesiones cutaneas confluentes y grandes,
localizadas en la pierna de apenas dos meses de
evolucion, dolorosas y de crecimiento rapido.
A la dermatoscopia visualizamos en nuestra
paciente vasos puntiformes, estructuras blanco-
brillantes sobre una base asalmonada, como se
describe en la bibliografia de los PCFCL.®

En términos histolégicos, los linfomas cutaneos
de células B centrofolicular se caracterizan por
un infiltrado linfoide dérmico con un patrén no-
dular folicular (formacion de foliculos linfoides
expandidos y confluentes), difuso o mixto, sin
afectar la dermis papilar y extendiéndose ocasio-
nalmente al tejido celular subcutdneo, como se
observé en nuestro caso (Figura 2). Se observaron
foliculos linfoides irregulares, superpuestos, con

https://doi.org/10.24245/drm/bmu.v67i4.8990
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Figura 1. Neoformaciones nodulares firmes coales-
centes que forman placas y otras satelitales en la cara
anterior y lateral de la pierna izquierda, con bordes
mal definidos, sobre una base eritematosa-violdcea
y datos de infiltracion a la palpacién. En la derma-
toscopia (recuadro) se observaron vasos puntiformes,
estructuras blanco-brillantes y costras sobre una base
asalmonada.

centros germinales reconocibles constituidos por
agregados de centrocitos y centroblastos sobre
una red de células dendriticas bien estructurada,
no presentan polaridad (zonas claras y oscuras) y
poseen unos mantos bien formados. Las células
neoplasicas corresponden a linfocitos B (CD19+,
CD20+, CD79a+, PAX-5+4), que expresan mar-
cadores de células del centro germinal (BCL-6,
CD10) Yy, a diferencia de los linfomas centrofoli-
culares nodales, suelen ser BCL2—. No expresan
marcadores de célula B activada (MUM1-/
FOXP1-), lo que permite diferenciarlos de los
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Figura 2. A. Estudio histopatoldgico coloreado con
hematoxilina-eosina (HE) (magnificacién 2X) donde
se aprecia epidermis adelgazada y en la dermis densa
poblacién de linfocitos. B. Estudio histopatolégico HE
(40X): se observan linfocitos grandes, atipicos con es-
caso citoplasma, nicleo vesiculoso y nucléolo central,
ademas de células apoptésicas y mitosis.

linfomas cutaneos primarios de células B difusos
de células grandes, tipo piernas. Un indice de
proliferacion (Ki-67) no muy intenso (< 50%)
en los centros germinales apoya el diagnéstico.
Una expresién de BCL2 obligaria a excluir un
linfoma folicular sistémico, un linfoma cutaneo
primario de células B de la zona marginal o un
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Figura 3. Panel de inmunohistoquimica consistente con linfoma cutdneo primario centrofolicular. Resultados de
los marcadores utilizados para diagnéstico CD 20 (positivo), Bcl 6 (positivo), B¢l 2 (negativo) y MUM 1 (negativo).

linfoma cutaneo primario de células B difuso de
células grandes, tipo piernas.!

La inmunohistoquimica en este caso fue positiva
para BCL6 y CD20 pero negativa para BCL2
y IRF4/MUMT, diagnosticandose asi linfoma
cutdneo primario centrofolicular y excluyen-
do el linfoma primario cutdneo B de células
grandes difuso, tipo pierna, que era el principal
diagndstico diferencial (Cuadro 1). Al ingreso a
hospitalizacion, [aTC y biopsia de médula 6sea
fueron negativas para linfoma diseminado, pero

luego de 2 meses la paciente tuvo alteraciones
neuroldgicas y a la tomografia computada y reso-
nancia magnética cerebral se observé una lesién
ocupativa que correspondié probablemente a
la diseminacion sistémica del linfoma cutaneo
primario centrofolicular, que se sabe ocurre en
apenas el 5-10% de los pacientes.”

El pronéstico del linfoma cutdneo primario cen-
trofolicular es bueno, con supervivencia mayor
al 95% a los 5 afos, pero como en este caso,
cuando afecta las piernas el pronéstico es malo

https://doi.org/10.24245/drm/bmu.v67i4.8990
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con supervivencia del 41% a los 5 afos."*>”
Nuestra paciente respondi6 inicialmente bien a
la radioterapia local y 6 ciclos de quimioterapia
R-CHOP que es la recomendada en este estadio
de lesiones cutdneas.’

Se comunica este caso de linfoma cutdneo pri-
mario de células B centrofolicular por lo inusual
de su localizacién y su comportamiento agresivo,
con diseminacién extracutanea y muerte.
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