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REsUMEN
NTECEDENTES: LOS LINFOMAS CUTANEOS PRIMARIOS CONSTITUYEN UN GRUPO HETEROGﬁNEO DE LINFOMAS DE C]{ZLULAS T Y
B QUE MUESTRAN CONSIDERABLES DIFERENCIAS EN LA PRESENTACIéN CLiNICA, HISTOLOGfA, INMUNOFENOTIPO Y PRONéS—

TICO; 65% CORRESPONDE A LINFOMAS DE CELULAS T, 25% SON LINFOMAS DE CELULAS B v IO% SON SUBTIPOS MIXTOS.

OBJETIVOS: DETERMINAR LAS CARACTER{STICAS EPIDEMIOLOGICAS DE LOS PACIENTES CON DIAGNOSTICO DE LINFOMA CUTANEO QUE
ACUDEN AL SERvICIO DE DERMATOONCOLOGIA DEL CENTRO DERMATOLOGICO “Pascua”.

MATERIAL Y METODOS: SE REALIZO UN ESTUDIO RETROSPECTIVO, TRANSVERSAL Y DESCRIPTIVO EN UN PERIODO DE 20 ANoOs. SE
ENCONTRARON I40 CASOS CON EL DIAGNOSTICO CLINICO DE LINFOMA CUTANEO, DE LOS CUALES SE ELIMINARON 65, 53 PORQUE NO

SE CONTO CON EL ESTUDIO HISTOLOGICO Y 12 QUE SE CLASIFICARON SOLAMENTE COMO PROCESO LINFOPROLIFERATIVO.

RESULTADOS: SE CONFIRMARON MEDIANTE MICROsCOPiA DE LUZ (TfcNIca H-E) 75 casos QUE REPRESENTAN 0.82% DE LA cON-
SULTA DEL SERVICIO DE ONCOLOGIA CUTANEA; 70.7% CORRESPONDE A LINFOMA DE CELULAS T' Y 29.3% A LINFOMA DE CELULAS
B. SE ENCONTRO PREDOMINIO EN EL SEXO MASCULINO EN 58.7% DE LOS CASOs. AFECCION DE TRONCO EN 29.4% Y DE EXTREMI-
DADES EN 28.2% DE LOS PACIENTES; SOLO 13.6% TEN{A AFECCION DE LA CABEZA; 37.3% (28 PACIENTES) TUVO UNA EVOLUCION

MENOR A UN ANO, 38.7% (29 CASOS) ENTRE UNO Y CINCO ANOS Y 24% (18 cAs0s) MAYOR A CINCO ANOs.

EN EL GRUPO DE TRIPLE TRATAMIENTO HUBO UN {NDICE DE CURACION DE 71 %; EN EL DE TRATAMIENTO CONVENCIONAL, DE 36%

(P = 0.1) Y EN EL GRUPO CON DISTROFIA UNGUEAL Y KOH NEGATIVO DE 20.8% (P = 0.000).

CONCLUSIONES: LAS CARACTERTSTICAS EPIDEMIOLOGICAS DE LOS PACIENTES DE ESTE CENTRO SON SIMILARES A LAS DESCRITAS EN LA
LITERATURA. EN M£XICO NO EXISTEN DATOS ESTADISTICOS COMPLETOS DE ESTAS NEOPLASIAS, POR LO QUE ES IMPORTANTE LLEVAR
UN REGISTRO INTERINSTITUCIONAL, AST COMO CLASIFICAR ADECUADAMENTE ESTAS PATOLOGIAS PARA BRINDAR A LOS PACIENTES EL

DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO ADECUADOS.

PALABRAS CLAVE: LINFOMA CUTANEO DE CELULAS T, LINFOMA CUTANEO DE CELULAS B, PROCESO LINFOPROLIFERATIVO
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ABSTRACT
ACKGROUND: PRIMARY CUTANEOUS LYMPHOMAS ARE A HETEROGENEOUS GROUP OF T- AND B-CELL LYMPHOMAS THAT
SHOW A WIDE RANGE OF CLINICAL, HISTOLOGY, IMMUNOPHENOTYPE AND PROGNOSTIC ASPECTS. CUTANEOUs T-CELL
LYMPHOMAS REPRESENT 05%, PRIMARY CUTANEOUS B CELL LYMPHOMAS APPROXIMATELY 25% AND 10% ARE MIXED OR

e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e aee e o NOT WELL CLASSIFIED CASES.
CORRESPONDENCIA:
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TICS OF PATIENTS WITH DIAGNOSIS OF CUTANEOUS LYMPHOMA
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MATERIAL AND METHODS: A TRANSVERSE, RETROSPECTIVE,
OBSERVATIONAL AND DESCRIPTIVE STUDY WAS DONE IN A
TWENTY YEAR PERIOD. WE FOUND I40 PATIENTS WITH THE
CLINICAL DIAGNOSIS OF CUTANEOUS LYMPHOMA; 65 PATIENTS
WERE EXCLUDED FROM THE STUDY, 53 BECAUSE NO
HISTOPATHOLOGIC STUDY WAS FOUND AND I2 BECAUSE THEY

WERE JUST CLASSIFIED AS A LYMPHOPROLIFERATIVE DISORDER.

RESULTS: 75 CASES OF LYMPHOMA WERE CONFIRMED (0.82%)
AT THE CLINIC OF DERMATO-ONCOLOGY; 70.7% WERE CUTA-
NEOUS T-CELL LYMPHOMA AND 29.3% CUTANEOUs B-cELL
LYMPHOMA. WE FOUND A PREDOMINANCE OF MALE PATIENTS
(58.7%); AFFECTING TRUNK (29.4%) EXTREMITIES (28.2%);
AND HEAD (13.6%). EVOLUTION RANGED FROM LESS THAN
ONE-YEAR IN 37.3%, FROM ONE TO FIVE YEARS IN 38.7% AND

MORE THAN FIVE YEARS IN 24% .

THE GROUP WITH THE TRIPLE TREATMENT HAD A CURE RATE
OF 71%, AND THOSE WITH THE CONVENTIONAL TREATMENT
36% (P = 0.1). THE GROUP WITH UNGUEAL DYSTROPHY AND

NEGATIVE KOH HAD A CURE RATE OF 20.8% (P = 0.000).

CONCLUSIONS: EPIDEMIOLOGIC FEATURES IN OUR PATIENTS
ARE SIMILAR TO THOSE REPORTED IN THE LITERATURE, WITH
A MALE PREDOMINANCE, HIGHER FREQUENCY OF AFFECTION
ON THE TRUNK AND EXTREMITIES AND A HISTORY OF LESS

THAN ONE YEAR.

KEeyworps: CUTANEOUS T-CELL LYMPHOMA, CUTANEOUS B-CELL
LYMPHOMA, LYMPHOPROLIFERATIVE DISORDER
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Introduccién

Los linfomas cutdneos son un grupo heterogéneo de neo-
plasias de células T y de células B que se inician en la
piel y predominan en ella. El término de linfoma primario
se refiere a aquel que en el momento del diagnéstico o
seis meses después del mismo no muestra enfermedad
extracutdnea.”” Después de los linfomas gastrointestinales,
los cutdneos son la forma mds frecuente de linfomas
No-Hodgkin extranodales con una incidencia estimada
de 0.3-1:100,000. En Europa, la incidencia reportada es de
0-4 casos por 100,000 habitantes/afio.>* En México, de to-
das las neoplasias cutdneas, se considera a los linfomas
como una entidad poco frecuente. De acuerdo con el
Registro Histopatolégico de Neoplasias Malignas, se diag-
nostican 100 casos nuevos al afio de linfoma de células T
periférico y cutdneo.’ De estos trastornos linfoproliferati-

vos, 659% son linfomas de células T, 20-25% linfomas de
células B y 109 subtipos mixtos.®

Los linfomas cutdneos primarios presentan cuadros
clinicos, histolégicos, inmunohistolégicos y evolutivos muy
variados. Los dos sistemas de clasificacién utilizados con
frecuencia son el de la Organizacién Mundial de la Salud
(OMS) y el de la European Organization for Research and
Treatment of Cancer (EORTC)."” En la clasificacién de la
EORTC se establece la diferencia entre linfomas cutdneos
primarios con un curso clinico indolente, intermedio o
agresivo. Sin embargo, existe polémica en cuanto a la di-
ferencia entre la clasificacién de los linfomas cutdneos
de células T (sin incluir micosis fungoide, sindrome de
Sézary y el grupo de linfomas cutdneos primarios CD30+)
y la de los diferentes tipos de linfomas de células B.
Recientemente se publicé una clasificacién de consenso
comun entre la OMS y la EORTC que se basa en la combina-
cién de criterios clinicos, histolégicos, inmunofenotipicos
y genéticos (cuadro 1). Dicha clasificacién incluye un

CUADRO 1
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Clasificacion de la OMS-EORTC
de los linfomas cutdneos primarios

Linfoma cutdneo de células T y células NK

1. Micosis fungoide (MF)
2. Formas clinicas de micosis fungoide y linfomas relacionados
a) Micosis fungoide foliculotropa
b) Linfoma pagetoide
¢) Piel laxa granulomatosa
3. Sindrome de Sézary
4. Leucemia/linfoma T del adulto
5. Linfoproliferaciones cutdneas CD30+
a) Linfoma anaplasico de células grandes
b) Papulosis linfomatoide
6. Linfoma T subcutineo
7. Linfoma T/NK extraganglionar, de tipo nasal
8. Linfoma T cutdneo periférico (entidades provisionales)
a) Linfoma cutdneo agresivo epidermétropo CD8+
b) Linfoma cutdneo y/o
¢) Linfoma pleomorfo de células pequefias y medianas cD4+

Linfoma cutdneo de células B

1. Linfoma cutdneo de la zona marginal
2. Linfoma cutdneo de los centros foliculares
3. Linfoma cutdneo difuso de células grandes,
de tipo miembro inferior
4. Linfoma cutdneo difuso de células grandes y otras variedades
5. Linfoma B difuso de células grandes intravascular

Proliferacién de precursores hematolégicos

1. Hematodermia cD4+/CD56+ (leucemia/linfoma de células
dendriticas plasmocitoides)

Fuente: Willemze R et al., Blood, 2005, 105: 3768.




numero limitado de linfomas cutdneos de células T y de
células B que en conjunto constituyen mds de 959% de los
linfomas cutdneos primarios.">4

El linfoma cutineo de células T engloba una gran
variedad de linfomas con diferente presentacién clinica,
cambios histolégicos y consideraciones terapéuticas. Entre
las variantes incluidas en la clasificacién estin: la micosis
fungoide, el sindrome de Sézary y la reticulosis pagetoide,
las cuales tienen mejor pronéstico que los linfomas de cé-
lulas T pleomérfico o anapldsico (figura 1).37%9

Los linfomas de células B son proliferaciones clonales
de linfocitos B perfectamente diferenciados de un compro-
miso cutdneo secundario o de los linfomas nodales, tanto en
la clinica como en el pronéstico. Tienen diferencias en las
traslocaciones cromosémicas especificas y en la expresion
de oncogenes y secuencias virales, por consiguiente, son cli-
nica y biolégicamente un tipo distintivo de linfomas. En
este grupo se incluyen: el linfoma cutineo de la zona mar-
ginal; el linfoma cutdneo de los centros foliculares; el linfo-
ma cutdneo difuso de células grandes, de tipo miembro
inferior; y el linfoma B difuso de células grandes intravas-
cular.! La mayoria responden de manera favorable a trata-
mientos no agresivos (principalmente radioterapia local),
tienen una baja tendencia a causar diseminacién extracutd-
nea y un excelente pronéstico (figura 2)./%"

En los pacientes con sospecha de linfoma cutineo se
debe confirmar el diagnéstico mediante toma de biopsias,
realizar estudios de inmunofenotipo y citogenética, asi
como establecer la etapa de evolucién por medio del sis-
tema de estadificacién que permitird definir las variables
prondsticas.

Dadas las diferencias en las clasificaciones utilizadas y lo
poco comun de estas neoplasias, el diagnéstico de los linfo-
mas cutdneos en ocasiones conlleva dificultad para el derma-
télogo. En nuestro pais no existen datos clinico-epidemiolé-
gicos completos que nos orienten hacia una frecuencia real
de esta patologia. Probablemente algunos casos han sido sub-
diagnosticados y tratados de forma inapropiada; por tanto,
es importante realizar estudios de forma interinstitucional
en nuestra poblacién. Dado que el Centro Dermatoldgico
“Pascua” es un sitio de referencia, se considera pertinente
conocer los datos epidemiolégicos de la poblacién con linfo-
ma cutdneo atendida en su clinica de oncologia cutdnea.

Material y métodos
Se realiz6 un estudio transversal, retrospectivo y descripti-

vo en el que se revisaron los expedientes de los pacientes

Figura 1. Linfoma de celulas T

Figura 2. Linfoma de células B
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registrados que acudieron entre enero de 1987 y septiem-
bre de 2007. Se consideraron las siguientes variables: edad,
sexo, diagnéstico clinico inicial, topografia, evolucién y
diagnéstico histopatoldgico de los pacientes.

Resultados

En el periodo de estudio se atendieron 9,177 pacientes de
primera vez registrados en la clinica de dermatooncologia,
en los que se encontraron 140 casos con el diagnéstico cli-
nico de linfoma cutdneo. Se eliminaron 65 casos, de los cua-
les 53 se debieron a la falta de un estudio histolégico y 12
que se clasificaron solamente como proceso linfoproliferati-
vo. Se confirmaron mediante microscopfa de luz (técnica
Hematoxilina-Eosina) 75 casos que representan 0.82% de la
consulta del servicio, de los cuales 70.7% (53 casos) corres-
ponde a linfoma de células T y 29.3% (22 casos) a linfoma
de células B, antes de su referencia a un centro hospitalario
de tercer nivel para determinar el subtipo y tratamiento. De
los linfomas de células T, 75% de los casos correspondi6 a
micosis fungoide (grafica 1).

La mayoria de los pacientes de nuestro estudio corres-
ponde al sexo masculino, con 58.7% (44 casos), mientras
que el femenino represent6 41.3% (31 casos) (grafica 2). De
los linfomas de células B, siete casos se presentaron en
mujeres y 15 en hombres; de los linfomas cutdneos de célu-
las T, 24 casos son pacientes del sexo femenino y 29 del
sexo masculino.

En el grupo de los linfomas de células B, el rango de
edad observado fue de 16 a 89 afios con un promedio de 49
anos, datos similares a la edad de los pacientes con linfoma
de células T, cuya edad vari6 de 16 afios como minimo a 81
como mdximo y con un promedio de 55 afios.

De los linfomas en general, la topografia mds afectada
fue el tronco en 29.4%, seguido de las extremidades supe-

riores e inferiores en 28.29 de los casos; 13.69% tuvo afeccion
de la cabeza y solamente 0.6% present6 lesiones en el cue-
llo. De la cabeza, los sitios afectados con mayor frecuencia
fueron, en orden de frecuencia, mejillas, parpados y frente.
En el grupo de pacientes con linfoma de células B, se obser-
v6 mds comdnmente afeccién de la cabeza (16 casos) mien-
tras que 42 casos de linfoma de células T se presentaron en
tronco y extremidades.

De nuestro grupo de estudio, 37.3% (28 pacientes) tenia
una evolucién menor a un afio al momento de su primera
consulta, 38.79 (29 casos) tuvo una evolucién de uno a cinco
anos y 24% (18 casos) mayor a cinco afios. El menor tiempo
de evolucién que se observé en estos pacientes, anterior a
su consulta dermatoldgica en el Centro “Pascua”, fue de 15
dias y el maximo de 25 afos.

En el grupo de linfomas de células B, 77.3% (17 pacien-
tes) tenfa una evolucién menor a un afo, 22.7% (5 pacientes)
evolucién de uno a cinco afios y ningan paciente con evo-
lucién mayor a cinco afios. El rango de tiempo que transcu-
rrié antes de solicitar la consulta dermatolégica fue de 15
dias a cuatro afios. En el grupo de pacientes con linfoma de
células T, el tiempo fue mayor, 219 (11 pacientes) se presen-
t6 con evolucién menor a un afio, 45% (24 casos) tenfa entre
uno y cinco anos y 34%(18 casos) con evolucién mayor a
cinco afios. El rango de tiempo para acudir a la consulta fue
de un mes a 235 afios (cuadro 2).

Discusién

En México no contamos con datos precisos sobre los linfo-
mas cutdneos de células T y de células B. En 1999, en el
Registro Histopatolégico de Neoplasias Malignas se docu-
mentaron 2,011 casos nuevos de linfoma No-Hodgkin, lo
que represent6 0.98% de todas las neoplasias malignas. En
2001 se registraron 102,657 tumores malignos que corres-

GRAFICA 1
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Linfomas (N = 75)

. Linfomas de
células B (22)

. Linfomas de
células T (53)

GRAFICA 2
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Sexo (N = 75)

. Femenino (31)
. Masculino (44)




Cuapro 2
Linfoma de Linfoma de
células B células T
n=22 n=s;
Micosis fungoide
75%
Sexo
Femenino 7 24
Masculino 15 29
Edad
Minimo 16 16
Méximo 89 81
Promedio 49.06 55.17
Topografia
Cabeza 16 8
Cuello I o
Tronco 10 4
Extremidades superiores 7 43
Extremidades inferiores 8 4
Evolucién (afios)
<1 17 I
Ias 5 24
>5 o 18
Total 22 53
Minimo (meses) 0.5 1
Miximo 48 300
Promedio 10.4 64.5

ponden a 101.6 casos por 100,000 habitantes. Los tumores
malignos que se presentaron con mayor frecuencia fueron el
carcinoma cérvico-uterino (24.4%), piel (13.6%), mama
(119), prostata (6%) y estémago (39). De las principales neo-
plasias malignas en hombres en edad productiva (15-44 afios),
la piel ocupé el segundo lugar con 563 casos y en edad
productiva alta (45-64 afos) el primer lugar con 1,845 casos
registrados. En las mujeres en edad productiva, las neopla-
sias en piel ocuparon el quinto lugar con 810 casos y el cuar-
to lugar entre los 45-64 afios con 2,111 casos. De los tumores
registrados, se encontraron 105 casos de linfoma de células T
periférico y cutdneo: 56 casos en hombres y 49 en mujeres.’
De todas las neoplasias cutdneas, se estima que los lin-
fomas son una entidad poco frecuente. En México no exis-

ten datos estadisticos completos; sin embargo, la informa-
cién encontrada en nuestro estudio es similar a lo descrito
en la literatura internacional, donde se reporta que los lin-
fomas de células T representan entre 65-80% de los linfo-
mas cutdneos, mientras que los linfomas de células B supo-
nen entre 20 y 25% de las localizaciones cutdneas.

De los linfomas de células T, la micosis fungoide y sus
variantes, asi como las linfoproliferaciones cD30+ son las
mds frecuentes y tienen una evolucién indolente. La mico-
sis fungoide es el subtipo més comun y representa alrededor
de 509% de todos los linfomas cutidneos. Tiene una inciden-
cia anual de 0.2-0.4 casos por 100,000 habitantes y la re-
lacién hombre-mujer es de 1.6-2.0/1. Puede aparecer en
personas jovenes, e incluso en nifios, pero se presenta con
mayor frecuencia en la cuarta o quinta década de vida.> 49"
En nuestro estudio, del total de linfomas de células T, 75%
corresponde a micosis fungoide, la cual es mds frecuente en
pacientes del sexo masculino.

Comentarios

A pesar de que al Centro Dermatolégico “Pascua” se re-
miten pacientes de todo el pafs, solamente se pudieron
confirmar 75 casos de linfoma cutdneo en el servicio de
Dermatooncologfa (antes de que se enviara a los pacientes
para estudios complementarios y manejo multidisciplina-
rio). Al tratarse de un estudio retrospectivo de 20 afios del
servicio, se eliminaron 65 casos porque no contaban con el
estudio histopatolégico respectivo o por no haber sido cla-
sificados adecuadamente. Dado que se requieren estudios
de inmunofenotipo y citogenética, la clasificacién corres-
pondiente de todos los casos, asi como el tratamiento, se
realizé en un centro hospitalario de tercer nivel.

Aunque se considera que los linfomas cutdneos son una
entidad poco comin, probablemente son subdiagnostica-
dos, por lo que es de suma importancia tener en mente la
posibilidad de dicha patologia para realizar el diagnéstico
clinico adecuado y llevar a cabo un protocolo de estudio,
tratamiento y seguimiento.

Es necesario contar con estadisticas nacionales, por lo
que se requiere llevar a cabo un registro interinstitucional
y clasificar los casos adecuadamente, para brindar a los
pacientes el diagnéstico y tratamiento correctos.
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