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REsuUMEN

L DIAGNOSTICO DIFERENCIAL DE LOS PADECIMIENTOS LINFOPROLIFERATIVOS CONJUNTA UN GRUPO DE ENFERMEDADES

LINFOIDES EN LAS CUALES EL LIMITE ENTRE LO BENIGNO Y LO MALIGNO NO ES NADA FACIL DE ESTABLECER NI CLINICA NI

HISTOLOGICAMENTE. AUNQUE ESTAS LESIONES PUEDEN SER CLINICAMENTE INDISTINGUIBLES, LOS HALLAZGOS HISTOLO-

GICOS CON TECNICAS DE TINCIONES CONVENCIONALES Y SOBRE TODO CON INMUNOHISTOQUfMICA NOS PUEDEN AYUDAR A DIFE-

RENCIAR ESTAS LESIONES.

EN ESTE BREVISIMO RESUMEN COMENTAMOS LOS ASPECTOS BASICOS DE INFORMACION ENCONTRADA EN LA LITERATURA; ASIMIS-

MO, CUANDO REALIZAMOS CLASIFICACIONES DE LOS PADECIMIENTOS LINFOPROLIFERATIVOS ES CRUCIAL RECORDAR QUE EL DIAG-

NOSTICO CORRECTO PODRA SER REALIZADO CUANDO INTEGREMOS LA HISTORIA CLfNICA, LOS HALLAZGOS HISTOLOGICOS Y DE INMU-

NOHISTOQUiMICA Y, SI ES FACTIBLE, LOS HALLAZGOS MOLECULARES.

PALABRAS CLAVE: PSEUDOLINFOMA, PAPULOSIS LINFOMATOIDE, RETICULOIDE ACTINICO, LINFOCITOMA CUTIS
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ABSTRACT

IFFERENTIAL DIAGNOSIS OF CUTANEOUS LYMPHOPROLIFERATIVE DISORDERS REPRESENTS ONE OF THE MOST VEXING PRO-

BLEMS IN DERMATOLOGY AND DERMATOPATHOLOGY. IN THIS SHORT REVIEW WE COMMENT SOME CLINICAL AND HISTO-

LOGICAL ASPECTS OF PSEUDOLYMPHOMA.

IT 1S CRUCIAL TO REMEMBER THAT A CORRECT DIAGNOSIS CAN ONLY BE DONE IF WE HAVE CLINICAL DATA, HISTOPATHOLOGIC,

IMMUNOHISTOCHEMICAL AND MOLECULAR FEATURES.

KEy worps: PSEUDOLYMPHOMA, LYMPHOMATOID PAPULOSIS, ACTINIC RETICULOID, LYMPHOCYTOMA CUTIS
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Definicién
La diferenciacién entre el bien y el mal ha sido siempre un
motivo de controversia desde cualquier punto de vista.

El pseudolinfoma cutdneo es sin duda uno de los temas
mds dificiles en dermatologia y sobre todo en la dermato-
patologia. Diferenciar lo bueno de lo posiblemente malo a tra-
vés del microscopio es, de hecho, un gran reto para el que
se encuentra detrds de los oculares, mds aun si las células a
diferenciar son linfocitos. El término pseudolinfoma cutdneo se
refiere a un grupo heterogéneo de enfermedades caracteri-
zadas por un proceso reactivo benigno linfoproliferativo de
linfocitos B o T que semejan linfoma a escala histolégica.

Datos epidemiolégicos

Por desgracia, ni en México ni en América Latina existe
informacién exacta acerca la incidencia del pseudolinfoma.
En Estados Unidos el pseudolinfoma de células B tiene una

relacién varén/mujer de 2:1y la afeccién en caucdsicos es 9
veces superior a afroamericanos." En mi poca experiencia
personal y habiendo recibido de la prictica privada derma-
tolégica alrededor de 800 biopsias anuales exclusivamente
de piel, informo acerca de uno o dos casos anuales de pseu-
dolinfoma.

Cuadro clinico
Generalmente, los pseudolinfomas pueden dividirse en dos
grandes grupos segun el linfocito predominante en los infil-
trados (Tabla I). Existen los pseudolinfomas Ty B. La pre-
sentaciéon clinica varia de acuerdo con los estimulos que
provocan esta enfermedad poco frecuente.?

En los casos de pseudolinfoma secundario o picadura
de insecto o escabiasis, las lesiones aparecen en abdomen,
genitales y axilas y se manifiestan por maltiples papulas
y nédulos eritematosos, pruriginosos, persistentes con el
tiempo e incluso a los tratamientos.?



El caso de reticuloide actinico es una dermatosis créni-
Tasra I

..............

ca fotosensitiva, pruriginosa, que afecta primordialmente a

Formas clinicas de pseudolinfoma cutineo varones mayores. Clinicamente la piel expuesta al sol pre-
PSEUDOLINFOMA DE CELULAS T senta pépulas, placas y nédulos eritematosos, asi como exco-
Reticuloide actinico riaciones, liquenificacién y piel infiltrada (Figura 1a).%5

Papulosis linfomatoide La papilosis linfomatoide representa otra entidad como

oo ) causa de pseudolinfoma de células T, y sus criterios diag-
Dermatitis linfomatoide por contacto

nésticos incluyen: 1) papulas y nédulos multiples con ten-

Erupcién linfomatoide por medicamentos (tipo T) . ., ., , .
P P P dencia a la ulceracién; 2) regresién espontdnea; 3) lesiones

Pseudolinfoma solitario no mayores de 3 cm de didmetro durante 3 meses de obser-

PSEUDOLINFOMA DE CELULAS B vacién; y 4) no afeccién sistémica ni linfoadenopatia.®
Linfocitoma cutis El linfocitoma cutis, linfoadenosis benigna, hiperplasia
Reaccién linfomatoide por picadura de insectos cutdnea linfoide o pseudolinfoma de Spielger y Fendst, re-

Erupcién linfomatoide por medicamentos (tipo B) presenta el mejor ejemplo clésico de pseudolinfoma de

: - : : células B; se manifiesta como un nédulo o neoformacién
Granuloma de células plasmaticas (pseudotumor inflamatorio)

eritematosa principalmente en cara, térax anterior y

extremidades superiores (Figura 1b). Se ha informado que

la infeccién por B. burgdorferi puede provocar este tipo de
lesiones.”®
Existe un cuadro generalizado de pseudolinfoma cutd-

neo de células T estrechamente relacionado con la ingesta

Figura 1. @) Reticuloide actinico, el cuello y la frente muestran engrosamiento importante; b) la biopsia de piel
¢ con H y E muestra infiltrado inflamatorio linfocitario con epidermotropismo; ¢) acercamiento de la biopsia del ¢
: paciente con presencia de células linfoides intraepidérmicas que semejan absceso de Pautier. :



de medicamentos. En estos casos se produce un cuadro cli-
nico llamado erupcién linfomatoide por medicamentos. Los
medicamentos que mds cominmente provocan este cuadro
clinico son los anticonvulsivos (fenitoina, carbamacepina,
fenobarbital, mefenitoina, entre otros) y los no anticonvul-
sivos, tales como antihipertensivos, los antipsicéticos, los
beta bloqueadores, los bloqueadores de calcio, los diuréti-
cos, los antibidticos, los antihistaminicos, los ansioliticos,
los antidepresivos, los antiarritmicos, entre otros muchos.
Clinicamente, los pacientes que muestran pseudolinfoma
secundario a la ingesta de medicamentos presentan la tria-
da de fiebre, linfoadenopatia y erupcién eritematosa asocia-
da a esosinofilia y hepatoesplenomegalia con moderada dis-
funcién hepdtica. Las lesiones cutdneas varfan desde una
sola lesién hasta multiples papulas, nédulos, placas; incluso
se han reportado casos semejantes a sindrome de Sézary.?

Datos histopatoldgicos
Como en muchas enfermedades de la piel, una buena biop-
sia con hipodermis tomada del sitio adecuado, y ademds
una solicitud que detalle claramente los hallazgos clinicos,
son necesarias para un buen diagnéstico histolégico.

En general, a nivel histolégico los pseudolinfomas han
sido divididos en dos patrones; en banda para los linfoci-
tos Ty nodular para los linfocitos B. En cada caso hay que

analizar el patrén celular y el tipo celular predominante. Es
légico pensar que aquellos infiltrados que semejen micosis
fungoide tengan un patrén en banda con infiltracién a epi-
dermis, microabscesos de Pautier y estén compuestos por
linfocitos T con ligera atipia o sin ella (Figura 2).

Asimismo, y dependiendo de la variante de cuadro cli-
nico, los hallazgos histolégicos podran variar de caso a caso;
por ejemplo, se ha informado de casos de pseudolinfoma
debido a reaccién linfomatoide a medicamentos que seme-
jan linfoma no-Hodgkin, pseudolinfoma por escabiasis no-
dular con células que recuerdan las células de Reed-Stern-
berg, e incluso casos de papulosis linfomatoide con células
francamente atipicas.®

Los pseudolinfomas de células B se caracterizan por
presentar un patrén nodular o difuso y un infiltrado mixto
de eosindfilos, células plasmaticas e histiocitosis. Un hallaz-
go que nos orienta a este tipo de pseudolinfomas son los
centros germinativos (Figura 2c), compuestos por linfocitos
pequenos sin atipia en el centro, o bien su contraparte, for-
mada por grandes linfocitos pleomérficos, incluso con
mitosis."®

No cabe duda de la importancia actual de la inmuno-
histoquimica, los anticuerpos monoclonales, asi como los
andlisis de restructuracién genética del receptor celular T,
utilizados para diferenciar estos procesos reactivos de los

Figura 2. ) Linfocitoma cutis, nédulo infiltrado solitario eritematoso en cara; b) imagen que recuerda ganglio
linfitico; ¢) centros germinativos en la piel, caracteristicos de esta entidad.
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verdaderos casos de linfoma maligno. Hay que mencionar
que la utilizacién de un solo marcador no es util para dife-
renciar este tipo de lesiones, es un hecho que son necesarios
varios anticuerpos de las dos estirpes celulares para evitar
falsos diagnésticos. Asi por ejemplo, en los pseudolinfomas
de células T, los marcadores recomendados para su uso son
principalmente CD4, y sin embargo, en algunas enfermeda-
des son necesarios marcadores como el CD8, CD30, para cla-
rificar su diagndéstico final.

Los pseudolinfomas de células B pueden ser reconoci-
dos por la presencia de diferentes cadenas ligeras de inmu-
noglobulinas (kapa o lambda); esta policlonidad es la que
nos hace pensar que se trata de un proceso benigno, no asi
cuando las cadenas ligeras de inmunoglobulinas predomi-
nantes son de un solo tipo y se expresan en la mayorfa de la
células de la biopsia del paciente.™

Tratamiento
La base del tratamiento para los pseudolinfomas estd sin
duda orientada a la causa que provoca dicha enfermedad.

En casos de pseudolinfoma debido a medicamentos, lo
primero que se debe hacer es suspender tratamientos sis-
témicos sin poner en riesgo la vida del paciente; asimismo,
en los casos de pseudolinfomas por contactantes es necesa-
ria la suspensién del agente irritante para la resolucién del
padecimiento.

En algunas lesiones unicas, por ejemplo secundarias a
picadura de insecto, el uso de corticoides tépicos o intrale-
sionales puede resolver el problema. Otras modalidades
para lesiones unicas reportadas como efectivas son la crioci-
rugia, el interpén alfa y la radioterapia local. En caso de
reticuloide actinico, el uso de protectores solares, asi como
evitar la exposicion solar, son la base del tratamiento.

Es muy importante seguir estrechamente a los pacien-
tes con diagnéstico de pseudolinfoma, ya que algunos de
ellos finalmente evolucionardn hacia la malignidad; sin
embargo, los motivos que provocan este cambio no se cono-
cen y menos aun el tiempo en el cual este proceso reactivo
benigno se transformard en una enfermedad de pronéstico
reservado.?
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