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RESUMEN

Los linfomas primarios cutaneos de células B se consideran actualmente como categoria
distintiva de los linfomas primarios cutaneos y se reconocen subtipos caracteristicos dentro
de ellos. Se presenta un caso de linfoma primario cutaneo difuso de células B grandes, tipo
pierna, con localizacion en el cuero cabelludo, donde se pudo disponer de estudios
inmunohistoquimicos para su tipificacion, que mostraron positividad para los marcadores
CD20, bcl-2 y MUM-1, y negatividad para CD3 y bcl-6. Estos resultados, unidos a las
caracteristicas de las lesiones y el estudio histolégico condujeron al diagnostico final.
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INTRODUCCION

Los linfomas primarios cutaneos (LPC) se han reportado en la literatura médica por décadas,
pero hace relativamente poco tiempo que los linfomas primarios cutaneos de células B
(LPCCB) han sido reconocidos como una categoria independiente dentro de los linfomas no
Hodgkin. Representan un subgrupo de los linfomas no Hodgkin extranodales. La piel es el
segundo sitio mas comun, después del tracto gastrointestinal, donde se asientan estas
lesiones (1,2).
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Estos linfommas son considerados como linfomas de células B primarios de la piel si no existen
manifestaciones extracutaneas en el momento del diagnéstico inicial, a pesar de que se
encuentren en un estadio avanzado de su desarrollo (3).

Los LPCCB constituyen cerca de un cuarto de todos los linfomas cutaneos primarios. Se
manifiestan predominantemente en adultos de mediana edad sin distincion de género (4).
Los principales tipos de LPCCB son definidos en la clasificaciéon de la Organizacion Europea
para la Investigacion y Tratamiento del Cancer (OMS/EORTC) de 2008 como linfoma primario
cutaneo de células B de la zona marginal (LPCCBZM), linfoma primario cutaneo centrofolicular
(LPCCF), linfoma primario cutaneo difuso de células B grandes - tipo pierna (LPCDCBG-TP), y
otros linfomas primarios cutaneos difusos de células B grandes de localizaciones especificas
(5,6).

Los linfomas primarios cutaneos de células B de la zona marginal y los cutaneos
centrofoliculares son formas de linfomas de células B poco agresivos, clinicamente, con una
supervivencia a los cinco afios mayor del 95 %. Aunque las recurrencias son comunes, la
amplia diseminacién es rara. En cambio, los linfomas primarios cutaneos difusos de células B
grandes son menos frecuentes, pero tienen un curso mas agresivo, con una supervivencia de
menos del 60 % a los cinco afos (7).

En el estudio histolégico de los linfomas primarios cutaneos de células B se aprecia la
epidermis normal, que estd separada del infiltrado linfoide por una zona de colageno no
comprometido, la denominada zona de Grenz. Las lesiones tempranas tienen un infiltrado
nodular perivascular y perianexial localizado en la porcién superior de la dermis reticular. En
las lesiones mas avanzadas el infiltrado se hace mas difuso y se extiende desde la dermis
hasta el tejido celular subcutaneo (2).

Los criterios actualmente propuestos, que apoyan el diagndéstico de linfoma primario cutaneo
de células B, incluyen la ausencia de diseminacion extracutanea, la demostracion
inmunohistoquimica de positividad para CD19, CD20 o CD22 en las células B neopléasicas y la
monoclonalidad de las Ig o la restriccion de las cadenas ligeras de Ig por las células
neoplasicas.

El diagnostico clinico de LPCCB debe basarse en la consideracion de la historia del paciente, el
examen fisico, los examenes imagenoldgicos, la histologia y la disponibilidad de estudios
inmunohistoquimicos (7).

PRESENTACION DEL CASO

Se recibidé a un paciente varén de la raza negra, de 52 afios de edad, que referia notar desde
hacia dos meses unas bolitas en la piel de la cabeza, que nunca se acomparfiaron de otro
sintoma. En el momento del examen fisico se constatdé la presencia de cinco lesiones
nodulares elevadas, de 1 cm de diametro, de consistencia firme, superficies brillantes, que no
dolian al tacto. No se hallé ninguna evidencia de otras lesiones cutaneas o extracutaneas.
Se realiz6 la exéresis de una de las lesiones y se envié la muestra a Anatomia Patoldgica para
su estudio histologico.
Los diagndsticos clinicos emitidos fueron:

« Linfomatosis.
e Sarcoidosis.
e Eritema nudoso.

El estudio microscopico de la lesidon revel6 la presencia de un infiltrado linfoide difuso que
abarcaba toda la dermis y se extendia hasta el tejido subcutaneo; rodeaba y obliteraba los
anexos presentes, pero no comprometia la epidermis. Dejaba una pequefia zona colagena
subepidérmica, mas evidente en algunos puntos. Las células proliferantes eran células
medianas y grandes con apariencia mondtona, algunas recordaban inmunoblastos. La
respuesta inflamatoria era escasa. (Figuras 1,2,3)

Con estas caracteristicas se hizo el diagndstico histoldgico inicial de linfoma cutaneo difuso de
células grandes.

Se sugirio la realizacion de estudios inmunohistoquimicos para la tipificacion precisa de la
lesion y el adecuado tratamiento posterior.

Se tuvo la posibilidad de realizar inmunotincién para CD3, CD10, CD20, MUM-1, bcl-2 y bcl-6.
El resultado fue positividad para el CD20, MUM-1, CD10 y fuertemente positivo para bcl-2.
Hubo negatividad para CD3 y bcl-6. (Figuras 4-9)

Con todos los criterios disponibles finalmente se concluyé como linfoma primario cutaneo
difuso de células grandes B, tipo pierna, localizado en el cuero cabelludo.



El paciente pasé a ser tratado por hematologia. Después de 14 meses del diagndstico, las
lesiones aparentemente habian regresado y se mantenia sin sintomas.
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Figuras No.1-3. Infiltrado linfoide difuso que ocupa la toda dermis, compuesto por células
linfoides medianas y grandes monomorficas. H/E. 1. 100x; 2. 250x; 3. 400x.

Figuras Nos. 4-9. Tinciones inmunohistoquimicas: 4. Positividad para CD20 (100x); 5. Fuerte
positividad para bcl-2 (100x); 6. Fuerte positividad para MUM-1 (400x); 7. Positividad para
CD10 (200x); 8. Negatividad para CD3 (200x); 9. Negatividad para bcl-6 (250x)

DISCUSION

En atencién a la actual clasificacion de la OMS/EORTC, que considera a los linfomas cutaneos
primarios de células B como categoria establecida dentro de los linfomas extranodales, el
caso que se presenta se clasifica como tal. La marcada expresion para CD20, la negatividad
para CD3 y la ausencia de epidermotropismo en el estudio histolégico hizo asumir la estirpe B
de las células proliferantes. No obstante, al analizar los resultados de la inmunohistoquimica
en conjunto, se pudieron establecer diferencias diagnésticas dentro de la categoria de
linfomas cutaneos primarios de células B.

La negatividad de expresion para bcl-6 y la fuerte expresion para bcl-2, llevo a desechar la
posibilidad de que se tratara de un linfoma primario cutaneo centrofolicular con patron de
crecimiento difuso, aunque se valoré la expresion variable para CD10 (positivo en este caso),
pero no acompafiado de un patron de crecimiento folicular evidente como ha sido
interpretado en otros estudios (8,9).

La positividad para CD20, CD10, y la fuerte expresion para bcl-2 y el MUM-1, unido a las
caracteristicas histolégicas de las células presentes en la lesion (células grandes
monomorficas) hizo inclinar el diagnéstico hacia un linfoma primario cutaneo difuso de células
B grandes, tipo pierna (segun la clasificacion), frente a un linfoma cutaneo de la zona
marginal. En este ultimo caso, aunque el perfil inmunohistoquimico puede ser parecido, las
células que proliferan en el infiltrado son pequefias, con apariencia centrocitoide o



monocitoide, con un numero variable de células linfoplasmocitoides en la periferia, de forma
caracteristica (7).

El linfoma primario cutaneo difuso de células B grandes es una proliferacién neoplasica que
muestra un patrén de crecimiento completamente difuso, compuesta de grandes células B
trasformadas sin una presencia significativa de centrocitos. Su variante mas frecuente es el
tipo pierna, que tiene ese sitio como asiento principal, aunque puede estar en otras
localizaciones. Suele aparecer en mujeres alrededor de los 70 afios (10).

Clinicamente, se observa como lesiones nodulares o tumorales mdultiples de superficie lisa,
donde es rara la ulceracién. El examen histolégico muestra un infiltrado difuso compuesto por
grandes células B que pueden parecer inmunoblastos. El fenotipo inmunohistoquimico se
caracteriza por la fuerte expresion del marcador bcl-2 y la positividad del MUM-1. La tasa de
supervivencia a los cinco afos, en los pacientes que desarrollan este tipo de linfoma, con
fuerte positividad del bcl-2, es de 41 % (11).

Aqui se considera que la positividad para CD10 pudiera responder al hecho de que se acepté
un limite del 50 % para su interpretacién como tal.

El caso que se presenta se concluyé como linfoma primario cutaneo difuso de células b
grandes, tipo pierna, de localizacién en cuero cabelludo, por las caracteristicas microscéopica
de la lesioén, por su perfil inmunohistoquimico y por las caracteristicas clinicas de las lesiones.
La presentacion de este caso soporta la tesis de que el linfoma primario cutaneo difuso de
células B grandes, tipo pierna, constituye un grupo clinica y biolégicamente distintivo y que
su localizacién no esta restringida a los miembros inferiores. La edad y el sexo del paciente
no se relacionan con el pronéstico. La expresion del bcl-2, las lesiones multiples y la edad
quedan como factores prondsticos independientes.
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SUMMARY

Los linfomas primarios cutaneos de células B se consideran actualmente como categoria
distintiva de los linfomas primarios cutaneos y se reconocen subtipos caracteristicos dentro
de ellos. Se presenta un caso de linfoma primario cutaneo difuso de células B grandes, tipo
pierna, con localizacibn en el cuero cabelludo, donde se pudo disponer de estudios
inmunohistoquimicos para su tipificacion, que mostraron positividad para los marcadores
CD20, bcl-2 y MUM-1, y negatividad para CD3 y bcl-6. Estos resultados, unidos a las
caracteristicas de las lesiones y el estudio histolégico condujeron al diagndstico final.
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