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Resumen

Los linfomas cutéaneos primarios de células B constituyen cerca del 20-25% de todos los linfomas. El
linforma cutaneo primario de células B tipo centro folicular es el subtipo més frecuente y se manifiesta
principalmente en pacientes adultos con una edad media de 58 afios (1), la diseminacion extra-cutanea
es muy rara y se presenta con noédulos, tumores o placas solitarios o en grupo usualmente localizados
en cabeza o tronco. Presentamos el caso de una paciente con un linfoma primario cutaneo tipo
centro folicular con infiltracién a médula ésea.

Palabras clave: Linfomas cutaneos de células B, linfoma centro folicular.

PRIMARY CUTANEOUS FOLLICLE CENTER LYMPHOMA WITH
BONE MARROW INFILTRATION

Abstract

Primary B cell cutaneous lymphomas represent approximately 20-25% of all lymphomas. Primary
cutaneous follicle center lymphoma is the most common subtype occurring in adults with a mean age
of 58 years. The disease typically presents with solitary plaques or nodules and is usually located in
the head or trunk. Extra cutaneous dissemination is extremely rare. We present a case of a patient
with primary cutaneous follicle center lymphoma with bone marrow infiltration.

Key words: Cutaneous B-cell lymphoma, primary cutaneous follicle center lymphoma
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Resumo

Os linfomas cutaneos primaérios de células B constituem cerca de 20 a 25% de todos os linfomas. O
linfoma cutaneo primario de células B tipo centro folicular & o subtipo mais frequente e manifesta-se
principalmente em pacientes adultos com uma idade média de 58 anos (1), a disseminacdo extracu-
tanea é muito rara e apresenta-se com nodulos, tumores ou placas solitarias no grupo usualmente
localizados na cabeca ou tronco. Apresentamos o caso de uma paciente com um linfoma primério
cuténeo tipo centro folicular com infiltracdo na medula 6ssea.

Palavras chave: Linfomas cutaneos de células B, linfoma centro folicular.

Caso clinico

Paciente femenina de 68 afios con tnico antecedente
de Diabetes Mellitus en tratamiento con insulina, quien
consulta por cuadro clinico de 6 meses de evoluciéon de
aparicién de masa tumoral en regién parieto-occipital,
no dolorosa, con aumento de tamario. La paciente
consulté en multiples ocasiones a medicina general
y urgencias, donde realizan impresiéon diagnostica de
hematoma contenido por trauma de tejidos blandos
y dan salida con analgésicos y antiinflamatorios.
Posteriormente paciente re-consulta a urgencias por
persistencia de masa y con impresiéon diagnoéstica de
absceso de tejidos blandos recibe tratamiento antibioti-
co sistémico. Por crecimiento progresivo de la lesion,
e inicio de dolor tipo picada la paciente consulta
nuevamente. Al examen fisico se observa en region
coronal tumor de bordes regulares asimétricos, erite-
matoso, infiltrado, de 5 x 5 cm de diametro y costra
meliflua central asociado a alopecia (Figura 1y 2). Se
realiza biopsia de piel la cual reporta: linfoma no Hod-
gkin difuso de ceélula grande B tipo centro germinal
(Figura 3 y 4). Se realiza inmunohistoquimica, en la
cual las células tumorales son positivas para antigeno
comun leucocitario, CD20, CD79 y BCL6, vimen-
tina y marcacién ambigua con S100; con un indice
de proliferacion tumoral Ki67 de aproximadamente
el 80%. (Figuras 5 a-d). Las células tumorales son
negativas para citoqueratina AE1/AE3, citoqueratina

20, CD3, CD5, CD30, CD10,CICLIN D1 y HMB45.

Con las caracteristicas clinicas e histolégicas se realiza
una impresion diagnostica de LINFOMA CUTANEO
DE CELULAS B DIFUSO TIPO CENTRO GERMI-

NAL. Se realizan paraclinicos complementarios, el

Figura 2.
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Figura 3. H&E10x

Figura 5E. Vimentina
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Figura 6A. TAC craneo simple

hemograma revela pancitopenia severa, en la TAC
de créneo con contraste se observa masa en tejidos
blandos extra-craneales parietales izquierdos (Figura
6a y 6b). TAC de cuello donde se evidencian mul-
tiples adenomegalias, TAC de térax que evidencia
masa retrocrural inespecifica y TAC de abdomen
con esplenomegalia. Debido a la pancitopenia seve-
ra se realiza biopsia de médula 6sea la cual muestra
infiltracion por neoplasia hematolinfoide de célula
grande. Con el mismo inmunofenotipo del tumor del
cuero cabelludo, con CD10, CD138, CD30, y TDT
negativas y Ki67 del 15%. La paciente es tratada mul-
tidisciplinariamente por oncologia y cirugia general
y se plantea como tratamiento inicial quimioterapia
con infliximab seguido de radioterapia debido a la
infiltracion extra-cutanea del linfoma y estado activo
del mismo. Previo al inicio del tratamiento, durante la
estancia hospitalaria, la paciente fallece debido sepsis
severa secundaria a la pancitopenia derivada de la
infiltracion tumoral de la médula 6sea.

Discusion

Los linfomas cutaneos primarios de células B cons-
tituyen del 20-25% de todos los linfomas cutdneos
primarios, (2) y hacen parte de un grupo poco comin
de enfermedades linfoproliferativas de células B, cuya
manifestacion es limitada a piel y la diseminacion
extra-cutanea es rara (3,4). Los linfomas cutaneos han
sido clasificados por la WorldHealthOrganization,
(WHO por sus siglas en inglés) en 3 tipos principales
teniendo encuentra su histologia y patrén molecular:
linfoma cutdneo primario tipo zona marginal, linfoma

Figura 7B.

cuténeo centro folicular y el linfoma cutaneo de célula
grande B difuso tipo pierna (3,5). Para el diagnosti-
co, se realiza con frecuencia la biopsia incisional o
escisional. El panel diagnéstico de anticuerpos contra
antigenos de célula B incluye CD5, CD10, CD20,
CD79, BCL-2, BCL-6, kappa/lambda y MUM1.

Entre los estudios complementarios se debe realizar
hemograma, LDH (deshidrogenasa lactica), citome-
tria de flujo en sangre periférica, Tomografia Axial
Computarizada (TAC) de térax, abdomen y pelvis
con contraste.

Tradicionalmente el término de linfoma cutaneo
primario solo se aplica cuando los estudios comple-
mentarios son negativos al momento del diagnos-
tico y cuando permanecen negativos por 6 meses
adicionales (3).Sin embargo, esto ha sido debatido
debido a que en casos de formas agresivas de
linfomas cutaneos primarios se pueden diseminar
rapidamente a forma sistémica. En nuestro caso se
plantea la hipétesis que se traté de un linforna cuta-
neo primario con diseminacion sistémica rapida, con
infiltracion a médula 6sea y debido que hubo demora
en el diagnostico, planteamos que los 6 meses de
evolucién que referia la paciente del cuadro clinico
fueron determinantes para la diseminacién sistémica
del linfoma cuténeo.

Algunos autores han planteado la realizacién de biop-
sia por médula 6sea con los paraclinicos de rutina,
mientras que otros plantean que se debe realizar solo
en pacientes con grado intermedio de linfoma prima-
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rio cutaneo de células B, debido a la baja frecuencia de
biopsias positivas de médula 6sea reportadas (5.2%)
(6). La diseminacién a médula 6sea en un estudio
retrospectivo de 57 sujetos fue positivo en 3 pacien-
tes, siendo dos de ellos linfoma cutdneo primario de
célula B tipo centro folicular y el restante tipo cutaneo
marginal, y tan solo 3 estudios hablan de la realizacion
de biopsia de médula 6sea como procedimiento de
rutina (6,8). Asi mismo una biopsia positiva cambia
tanto el prondstico, sobrevida y tratamiento a seguir.
En el presente caso se realizd6 biopsia de meédula
Osea debido a que se encontré un linfoma con perfil
activado dado por su indice de proliferacién de Ki67
de 80%, asi mismo por la pancitopenia encontrada
en los paraclinicos complementarios.

El linfoma cutaneo primario de célula B tipo centro
foliculares el subtipo méas comiin de los linfomas cuta-
neos primarios de células B, constituyendo cerca del
55% de los mismos.Se manifiesta en una edad media
de 58 afos siendo mas frecuente en mujeres que en
hombres en una proporcién 2:1 teniendo una sobre-
vida a 5 afios del 95% (4,9); mientras que la tasa de
recaidas es del 30% (2). Las manifestaciones cutaneas
pueden ser papulas o nédulos pardo-eritematosos y
su localizaciébn mas frecuente se encuentra en cabeza,
cuero cabelludo vy tronco (1,4).

El diagnostico de linfora cutaneo primario de célula B
tipo centro folicular incluye criterios histopatologico se
inmunohistoquimicos y constituye uno de los aspectos
mas dificiles en dermatopatologia.El linfoma cutaneo
primario de célula B tipo centro folicular representa
un espectro de patrén nodal, nodal y difuso o difuso
con proporciones variables de centrocitos pequefios
y centroblastos, y a veces un patréon de crecimiento
folicular en las lesiones tempranas; mientras que en
las lesiones tumorales avanzadas presenta infiltrados
difusos de centrocitos grandes con ausencia de epi-
dermotropismo (10,11).

En inmunohistoquimica las células malignas son
positivas para CD19, CD20, CD22, CD79 y BCL6.
La expresion de CD10 suele ser positiva en lesiones
con patron de crecimiento folicular pero negativas en
lesiones con patrén de crecimiento difuso, como es
el caso de nuestro paciente. La expresion de BCL-2
y MUM1/IRF4 es detectada en cerca del 10% de los
pacientes (1,4). La expresion de Ki67 es caracteristi-
ca en linfoma con perfil activado, en nuestro caso el
Ki67 fue del 80%.
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La diferenciacion del linfoma cutaneo de célula B tipo
centro folicular y el linfoma cutéaneo de célula B grande
difuso tipo pierna ha sido controversial debido a que
los patrones encontrados en inmunohistoquimica se
sobreponen entre los dos y han dado lugar a multiples
discusiones en cuanto a su diagnéstico. Con los nuevos
avances en la biologia molecular, se han encontrado
diferencias en el linfoma cutaneo de célula B tipo centro
germinal como aberraciones en amplificaciones en el
DNA, siendo la mas frecuente en 2p16.1 y deleciones
de cromosomas 14q32.33 la cual explicaria la perdida
de expresion de RNAm que codifica para la cadena
pesada de la inmunoglobulina, siendo uno de los fac-
tores de diferenciacién mas importantes con el linfoma
cutaneo de célula grande difuso tipo pierna (11).

El tratamiento de eleccion para el linfoma cutdneo
primario de células B se basa en la histologia, la
localizacién anatoémica y el nimero de lesiones tumo-
rales. El linfoma de bajo grado puede ser manejado
con escision y radioterapia mientras que el grado
intermedio requiere quimioterapia mas radioterapia.
Se han descrito tratamientos con monoterapia sis-
témica con rituximab para el cual ha sido reportada
una respuesta favorable en el linfoma cutaneo de
células B tipo centro germinal con tasas de curacién
del 80% (12). En cuanto a rituximab intralesional ha
mostrado respuesta favorable entre el 60 al 100%,
aunque son estudios con muestras pequenas (4).Para
el linforna cutaneo de células B tipo centro germinal el
tratamiento de primera linea es radioterapia, mientras
que la quimioterapia es reservada para pacientes con
diseminacion extra-cutanea o con lesiones cutaneas
extensas (13). Debido al fallecimiento de la paciente
no se logré iniciar el esquema propuesto de quimio-
terapia, infliximab mas radioterapia.

Conclusion

El linfoma cutaneo primario de célula B tipo centro
germinal constituye una patologia poco frecuen-
te en dermatologia, sin embargo, es el tipo mas
predominante de linfomas cutaneos de células B,
afectando a adultos mayores y ancianos, por lo cual
debe ser incluido dentro de los posibles diagnésticos
diferenciales en el momento de la valoracién inicial
de un adulto mayor con lesiones nodulares Ginicas o
multiples en cuero cabelludo, cabeza y tronco. Un
diagnéstico oportuno es clave para mejorar la sobre-
vida del paciente. Asi mismo, la infiltracion a tejidos
extracutaneos del linfoma cutaneo de células B tipo
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centro germinal es extremadamente infrecuente, por
lo cual entre los paraclinicos complementarios la biop-
sia de médula 6sea no es mandatoria, solamente en
casos de linfomas de grado intermedio o en linfomas
activos. Reportamos el caso de una paciente femenina
con linfora cutédneo de células B con compromiso
neoplasico de médula 6sea.
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