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Manifestacion atipica de un linfoma
cutaneo difuso de células B grandes
tipo pierna

Atypical manifestation of a primary
cutaneous diffuse large B-cell lymphoma, leg

type.

Uriel Villela-Segura,* Monserrat Villalobos-Meza,? José Salazar-Pachicano?®

Resumen

ANTECEDENTES: Los linfomas cutaneos primarios de células B representan el 22.5%
de los linfomas que afectan la piel. Estos se clasifican en: linfoma de células B de la
zona marginal, linfoma centrofolicular y linfoma difuso de células B grandes tipo pierna;
este Gltimo representa el 20% de estas neoplasias y el 4% de todos los linfomas en la
piel. Afecta mayormente a mujeres en la séptima década de la vida. La pierna es el
sitio mas comdn de manifestacion.

CASO CLINICO: Paciente masculino de 27 aios que tenfa miltiples placas y nédulos en
la espalda y el hombro izquierdo. La biopsia de piel revelé mdltiples inmunoblastos y
centroblastos en la dermis. La inmunohistoquimica fue positiva para CD20, Bcl-2, Bcl-6
y MUM-1. El paciente recibi6 seis ciclos de rituximab, ciclofosfamida, doxorrubicina,
vincristina y prednisona mds radioterapia con respuesta favorable.

CONCLUSIONES: El tratamiento contra linfoma cutaneo primario de células B grandes
y el no especificado es con R-CHOP mds radioterapia. El prondstico suele ser malo
con supervivencia libre de enfermedad a 5 anos del 40 al 60%.

PALABRAS CLAVE: Linfoma cutaneo; linfoma cutaneo de células B; linfoma cutdneo
difuso de células B grandes.

Abstract

BACKGROUND: The primary cutaneous B-cell lymphomas represent 22.5% of all
skin lymphomas. They are classified as marginal zone B-cell lymphoma, follicle center
lymphoma, and diffuse large B-cell lymphoma, leg type. The latter account for the
20% of these malignancies and the 4% of all skin lymphomas. Female patients around
the seventh decade are commonly affected. Leg involvement is the common site of
presentation.

CLINICAL CASE: A 27-year-old male patient suffering this condition, presenting with
multiple plaques and nodules on the back and left shoulder. Skin biopsy showed the
presence of immunoblasts and centroblasts. Inmunochemistry was positive for CD20,
Bcl-2, Bcl-6, and MUM-1. He received six-cycles of rituximab, cyclophosphamide,
doxorubicin, vincristine and, prednisone plus radiotherapy and had a favorable
response.

CONCLUSIONS: Treatment for unspecified and primary cutaneous large B-cell lym-
phoma is R-CHOP plus radiation therapy. The prognosis is usually poor with a 5-year
disease-free survival of 40% to 60%.

KEYWORDS: Cutaneous lymphoma; Primary cutaneous B-cell lymphomas; diffuse
large B-cell.
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ANTECEDENTES

Los linfomas cutdneos primarios de células B
pertenecen a un grupo raro de trastornos linfo-
proliferativos, representan el 22.5% de todos los
linfomas con afeccién a la piel. Se dividen en:
linfoma cutaneo primario de la zona marginal,
linfoma cutdneo primario centro folicular y lin-
foma cutdneo primario de células B grandes tipo
pierna, de los cuales este dltimo se asocia con
peor pronéstico y mayor tasa de recurrencias.'
Predomina en mujeres en la séptima década de
la vida, con incidencia anual de 0.5 casos por
100,000 personas. Como su nombre lo indica,
cerca del 76% de los pacientes tienen afeccién
en las piernas; sin embargo, incluso del 10 al
15% pueden mostrar localizaciones diferentes
a los miembros inferiores. Se caracteriza por
placas de tamafio variable, eritemato-violaceas,
infiltradas y ocasionalmente ulceradas.?

CASO CLiNICO

Paciente masculino de 27 afos, que tenia una
dermatosis diseminada al hombro izquierdo
y la regién escapular ipsilateral, constituida
por miltiples placas de 0.3 hasta 4 x 3 cm de
diametro, eritemato-violaceas, de superficie
anfractuosa, infiltradas, de bordes irregulares
y bien definidos (Figura 1). Tenian ocho meses
de evolucién y eran asintomaticas. El paciente
negaba antecedente de sindrome consuntivo, el

Figura 1. Manifestacion clinica.
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resto de la exploracion fisica no mostré alteracio-
nes. Los estudios de laboratorio y radiolégicos se
encontraban en parametros normales.

Se realiz6 una biopsia incisional de una de las
lesiones, que mostr6 epidermis con atrofia, en
la dermis se observé un infiltrado difuso que
no afectaba la zona de Grenz, compuesto por
inmunoblastos y centroblastos (Figura 2). La in-
munohistoquimica resulté positiva para CD20,
Bcl-2, Bcl-6 y MUM-1 (Figura 3). El aspirado de
médula ésea y la biopsia de hueso no mostraron
infiltracion. Los estudios tomograficos no mostra-
ron enfermedad a distancia. Con estos hallazgos
se establecio el diagnéstico de linfoma cutdneo
difuso de células B grandes tipo pierna, que se
estadific6 como T2aNOMO. Se trat6 con 6 ciclos
de R-CHOP mas radioterapia. El paciente tuvo
evolucion satisfactoria, con desaparicién de las
lesiones tras el tratamiento y continué en segui-
miento sin evidencia de recidiva hasta la fecha.

DISCUSION

El linfoma cutdneo primario de células B gran-
des se divide en tipo pierna y no especificado,

Figura 2. Infiltracién en la dermis por células re-
dondas, grandes, de abundante citoplasma y ndcleo
prominente, compatibles con inmunoblastos y células
de escaso citoplasma, nicleo vesicular y pequefios
nucléolos adyacentes a la membrana nuclear, com-
patibles con centroblastos (H/E 100x).
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Figura 3. A. CD20 positivo 20x. B. Bcl-2 positivo 20x.
C. Bcl-6 positivo 20x. D. MUM-1 positivo 20x.

los primeros representan el 20% de todos
linfomas cutaneos de células B y el 4% de los
linfomas que afectan la piel.? Su causa no esta
del todo dilucidada; sin embargo, se ha aso-
ciado con estimulacién antigénica persistente
por ciertos virus y bacterias. Se han detectado
multiples aberraciones genéticas, como una
delecion en la regién p21 del cromosoma 9
que ocasiona alteraciones en el gen CDKN2A
y, por consiguiente, pérdida de funcion de
p16, que resulta en aumento de la prolifera-
cion celular y degradacion de p53.4 Asimismo
hay translocacion de t(8,14) q(24,32) que, al
igual que en linfoma de Burkitt, se asocia con
expresién continua de la proteina MYC. Ade-
mas, se han documentado amplificaciones en
la region 18g21.31-q21.33 que codifican para
las proteinas inhibidoras de la apoptosis Bcl-2
y MALT-1. Cerca del 70% de estos pacientes
tienen mutaciones en L265P del gen MYD88
que provoca aumento de NFkB, que le confiere
a las células resistencia a apoptosis, asi como
resistencia al tratamiento.>®

En términos histoldgicos, destaca un infiltrado
denso y difuso en la dermis, constituido por
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inmunoblastos y centroblastos, que pueden
extenderse hasta el tejido celular subcutdneo.
La inmunohistoquimica es positiva para CD20,
CD79, Pax-5, Bcl-2, MUM1/IRF4 y FOX-P1 estan
fuertemente expresados en el linfoma cutaneo
primario de células B grandes.”

A diferencia del linfoma cutaneo primario de
células B grandes, el no especificado afecta
pacientes mds jovenes (30-89 afos con un
promedio de 72 afios vs 50-94 afos con un pro-
medio de 80 afios), con predominio del género
masculino en el 71%; sélo un 43% se presenta
en extremidades inferiores. Las lesiones tienden a
ser mayores de 5 cm (85 vs 58%), ser maltiples y
afectar uno o dos sitios contiguos (68% vs 30%).
Su aspecto tiende a ser mas como placas (69%),
mientras que en el linfoma cutaneo primario de
células B grandes es como papulas y nédulos
(68%). Su comportamiento clinico tiende a ser
menos agresivo y con menor tasa de recurrencias
a diferencia del linfoma cutdneo primario de
células B grandes. Su perfil de inmunohistoqui-
mica suele ser positivo para Bcl-6, MUM-1 pero
es negativo para Bcl-2.°

El tratamiento contra linfoma cutaneo primario
de células B grandes y el no especificado es con
R-CHOP + radioterapia. El pronéstico suele ser
malo con supervivencia libre de enfermedad
a 5 anos del 40 al 60%; asimismo, la tasa de
recurrencias es del 55 al 70%.1°
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