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Sindrome hipereosinofilico asociado
con linfoma cutaneo de células T
periférico, no especificado en otro sitio

Hypereosinophilic syndrome associated with
cutaneous peripheral T-cell lymphoma not
otherwise specified.
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Resumen

ANTECEDENTES: El sindrome hipereosinofilico se define por eosinofilia en sangre
periférica superior a 1500 células/ulL, acompanada de dano o disfuncién de érganos
no atribuible a otras causas. Del 10 al 20% de los pacientes pueden evolucionar a
linfoma cutaneo de células T.

CASO CLINICO: Paciente masculino de 53 afios, quien acudié al servicio de Urgencias
por padecer una dermatosis diseminada a las piernas, muslos y gltteos, conformada por
placas eritematoescamosas concéntricas, mal definidas, de tamafio variable; algunas de
ellas alcanzaban 15 a 20 cm de diametro; de tonalidad violdcea con hiperpigmentacion
central y, en algunos casos, necrosis central, de bordes mal definidos con escama de
tipo adherente, de disposicion anular y de 1 a 2 cm de grosor. En dos hemogramas
se encontraron 9600 eosindfilos absolutos, por lo que se tomé biopsia de una lesion
cutdnea activa. Su estudio revel6 un infiltrado inflamatorio en la dermis superficial y
profunda e infiltrado parchado de predominio linfoide con innumerables linfocitos
irregulares. El estudio de inmunohistoquimica revel6: CD4+, CD8-, CD20-, CD30-,
por lo que se estableci6 el diagnéstico de linfoma cutdneo de células T periféricas, no
especificado en otro sitio.

CONCLUSIONES: La asociacién de sindrome hipereosinofilico y linfoma cutaneo de
células T no especificado en otro sitio es una afeccién rara y supone un verdadero
reto diagnostico.

PALABRAS CLAVE: Sindrome hipereosinofilico; linfoma cutdneo de células T perifé-
rico; neoplasias.

Abstract

BACKGROUND: Hypereosinophilic syndrome is defined by peripheral blood eo-
sinophilia greater than 1500 cells/ul, accompanied by organ damage or dysfunction
not attributable to other causes. From 10 to 20% of these patients may progress to
cutaneous T-cell lymphoma.

CLINICAL CASE: A 53-year-old male patient, who attended the emergency department
due to a disseminated dermatosis on the legs, thighs, and buttocks, made up of con-
centric, ill-defined erythematous scaly plaques of variable size, some of them reaching
15 to 20 cm in diameter; of a violaceous hue with central hyperpigmentation, and in
some cases, central necrosis, with ill-defined borders and adherent scales, ring-shaped
and 1 to 2 cm thick. Since 9600 absolute eosinophils were found in two separated
blood counts, it was taken a skin biopsy of an active lesion. Its study revealed an in-
flammatory infiltrate in the superficial and deep dermis and a predominantly patchy
lymphoid infiltrate with innumerable irregular lymphocytes. Immunohistochemistry
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was performed: CD4+, CD8-, CD20-, CD30-. Therefore, cutaneous peripheral T-cell

lymphoma not elsewhere specified was diagnosed.

CONCLUSIONS: The association of hypereosinophilic syndrome and cutaneous T-cell
lymphoma not elsewhere specified is a rare entity and represents a real diagnostic

challenge.

KEYWORDS: Hypereosinophilic syndrome; Cutaneous peripheral T-cell lymphoma;

Neoplasms.

ANTECEDENTES

El sindrome hipereosinofilico se distingue por eo-
sinofilia en sangre periférica mayor de 1500 cél/
pL, documentada en dos ocasiones separadas
por un mes o evidencia histopatolégica de hi-
pereosinofilia en tejidos acompanada de dafo o
disfuncién organica no atribuible a otras causas."
El linfoma cutdneo de células T no especificado
en otro sitio se refiere a un grupo heterogéneo
de linfomas no Hodgkin que no encajan en la
clasificacion de linfomas cutaneos primarios
de la Organizacion Mundial de la Salud y la
Organizacion Europea para la Investigacion y
el Tratamiento del Cancer (OMSEORTC)?2 por su
amplia variabilidad inmunofenotipica, genética
y caracteristicas clinicas. Suele tener un curso
clinico agresivo y, debido a su rareza, se des-
conocen muchas caracteristicas de los linfomas
cutaneos de células T no especificados en otro
sitio.3

CASO CLiNICO

Paciente masculino de 53 afnos, sin antecedentes
médicos de relevancia, quien, en 2021, padeci6
una dermatosis diseminada en los brazos y el
abdomen, constituida por incontables papulas
eritematoviolaceas, ovaladas, aplanadas, de
bordes bien definidos, pruriginosas, que tendian

a la generalizacion en aproximadamente ocho
meses. Afectaba las piernas, muslos y gliteos,
ademds de las zonas inicialmente afectadas.

Morfolégicamente se observo la aparicién de
placas eritematoescamosas concéntricas, mal
definidas, de tamano variable, algunas de ellas
alcanzaban 15 a 20 cm de diametro; de tonali-
dad violacea con hiperpigmentacién central vy,
en algunos casos, necrosis central, de bordes
mal definidos con escama de tipo adherente,
de disposicién anular y de 1 a 2 cm de grosor.
Figuras 1 a 3

Tuvo pérdida de 8 kg de peso en 30 dias, prurito
severo que interrumpia el suefo, sudoraciones
nocturnas y fiebre de 38.5 °C.

La biometria hematica en dos ocasiones eviden-
ci6 leucocitosis de 19.66 x 10%/ulL y eosindfilos
de 9.77 x 10°/uL. El estudio de la biopsia de piel
del muslo derecho revelé infiltrado inflamatorio
en la dermis superficial y profunda (Figura 4) con
infiltrado parcheado de predominio linfoide que
incluia numerosos linfocitos con nicleo irregu-
lar, hipercrométicos y con escaso citoplasma.
Figura 5

La inmunohistoquimica report6 CD4 (+) con
patrén de tincion fuerte en las células neopla-
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Figura 1. Dermatosis caracterizada por placas eritema-
toescamosas concéntricas, mal definidas, de tamano
variable, tonalidad violacea con hiperpigmentacion
central y, en algunos casos, necrosis central, de bordes
mal definidos con escama de tipo adherente, de dispo-
sicion anular y de 1 a 2 cm de grosor, localizada en los
gliteos y la cara posterior de los muslos y las piernas.

sicas (Figura 6), CD8 (-), CD30 (-), CD20 (-) en
células neoplasicas. Con los estudios anteriores
se estableci6 el diagnostico de linfoma de cé-
lulas T periférico no especificado en otro sitio
(OMS2018-EORTC) CD30 (-), etapa clinica IV
(extension al glateo y muslo) con indice pronos-
tico internacional de 2 puntos.

DISCUSION

Las lesiones dermatoldgicas ante un sindrome
hipereosinofilico deben considerarse un dato
de alarma ante la posibilidad de un linfoma
cutdneo primario de células T. La eosinofilia ha
demostrado ser un factor de predisposicién y de
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Figura 2. Dermatosis en la cara anterior de las piernas.

mal pronéstico en linfomas de células T perifé-
rico. En pacientes con una biometria hematica
con mas de 700/ul eosindfilos la mediana de
supervivencia global se reduce de 5 a 2 afios
en comparacién con pacientes sin eosinofilia.
Este mal pronéstico puede explicarse debido
a que, al haber mayor cantidad de eosindfilos
circulantes en sangre periférica, la produccién
de citocinas proinflamatorias como IL-5 se eleva
y se inhibe la inmunidad mediada por linfocitos
TH1, lo que genera el microambiente ideal para
la supervivencia de células neoplasicas y proli-
feracion tumoral.

Algunos autores mencionan esta afecciéon como
la Gnica variable pronédstica asociada con avance
de la enfermedad y muerte relacionada con la
enfermedad. Si bien es comin encontrar eosino-
filia asociada con linfomas cutaneos primarios
de células T, en la bibliografia no se asocia de
manera frecuente la hipereosinofilia con la va-
riante no especificada en otro sitio.

267



268

Dermatologia Revista mexicana

Figura 3. Acercamiento a la cara anterior del muslo
izquierdo que muestra las lesiones descritas.

Los linfomas cutaneos de células T no espe-
cificados en otro sitio representan un grupo
heterogéneo de linfomas de células T maduros
que no pueden clasificarse en algtin subgrupo de
linfomas al no cumplir criterios clinico-patolé-
gicos por su amplia variedad de manifestacion.
De acuerdo con la Organizacion Mundial de la
Salud,? se clasifica entre los linfomas cutdneos
primarios con comportamiento clinico agresivo.
La mayoria de los pacientes con el subtipo no es-
pecificados en otro sitio suelen ser hombres (2:1),
mayores de 60 anos. Los factores de riesgo no
se han identificado claramente; sin embargo, el
tabaquismo, la inmunosupresién, la exposicion
a sustancias quimicas, como solventes o pesti-
cidas, e infecciones por el virus de Epstein-Barr
no pueden descartarse.

2025; 69 (2)

Figura 4. Biopsia de piel del muslo derecho con resul-
tado de infiltrado inflamatorio en la dermis superficial
y profunda.

Figura 5. Infiltrado parcheado de predominio linfoide
que incluye numerosos linfocitos con nicleo irregular,
hipercromaticos y con escaso citoplasma.
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Figura 6. Técnica de inmunohistoquimica que mues-
tra patrén de tincién fuerte en células neoplasicas
CD4 (+).

Se han identificado variantes con predominio
de expresion de factores de transcripcion TBX21
(LCCT-TBX21) o GATA3 (LCCT-GATA3). El 50%
de los linfomas cutdneos de células T no especi-
ficados en otro sitio muestran la sobreexpresion
de TBX21, que regula la diferenciacion de los
linfocitos Th1 y suelen tener una apariencia
polimodrfica con abundantes infiltrados de cé-
lulas inflamatorias y menor cantidad de células
tumorales. La proteina GATA3 es un factor de
transcripcion que regula la diferenciacion de
Th2 e interfiere con las vias de MYC vy PI3K,
muestran células tumorales grandes con menor
cantidad de células inflamatorias. Los linfomas
con predominio de expresién GATA3 repre-
sentan un tercio de los casos y se asocian con
supervivencia del 20% a cinco afos, a diferencia
de los que sobreexpresan TBX21, en quienes la
supervivencia a 5 afos es del 40%.

La manifestacion cutdnea puede variar desde
erupciones maculopapulares, urticarianas,
papulas, placas y placas induradas, lesiones
purpdricas, dlceras, nédulos e, inclusive, eritro-
dermia, lo que supone un gran reto diagndstico
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porque no existe un dato clinico patognoménico
que haga sospechar esta enfermedad.

Kempf y colaboradores realizaron un estudio
retrospectivo en el que analizaron 33 biopsias
de 30 pacientes con diagndstico confirmado de
linfoma cutaneo de células T no especificado en
otro sitio para documentar las variantes histol6-
gicas e inmunohistoquimicas. La mayor parte de
las biopsias (91%) mostraron un infiltrado infla-
matorio difuso o nodular en la dermis con dafio
del tejido celular subcutdneo en un 82%. Otros
hallazgos fueron: epidermotropismo linfocitario
(37%), ulceracion (16%), e infiltrado tumoral
perivascular (9%). El infiltrado de eosindfilos se
observé en 8 biopsias (25%), pero se documenté
hipereosinofilia Gdnicamente en 2; destacé la ra-
reza de este hallazgo. En la inmunohistoquimica
los fenotipos fueron CD4+/CD8- en 18 casos,
CD4-/CD8+ en 1 caso, CD4-/CD8-en 11 casos
y CD4+/CD8+ en 3 casos.?

El diagndstico frecuentemente se establece en
fases avanzadas de la enfermedad porque se
determina al descartar otras afecciones mas
frecuentes, ademas de tener una inmensa varia-
bilidad clinica que implica un reto para llegar a
ese diagnéstico.

CONCLUSIONES

Los sindromes hipereosinofilicos pueden mani-
festarse en el contexto de un linfoma cutaneo
de células T, ya sea como factor predisponente
para la aparicion de la enfermedad o como factor
de riesgo de mal pronédstico de supervivencia.
La revision de la bibliografia demuestra que la
hipereosinofilia condiciona el microambiente
ideal para la proliferacién y supervivencia de la
célula tumoral, por lo que, a pesar de ser una
enfermedad infrecuente y un diagnéstico de
exclusion, debe considerarse una posibilidad
diagndstica ante pacientes con hipereosinofilia
y manifestaciones cutdneas. El curso clinico de
esta enfermedad es agresivo vy, por su amplitud
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de manifestaciones clinicas supone un verdadero
reto diagnostico.
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