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1. LINFOMA T SUBCUTANEO Y SINDROME
HEMOFAGOCITICO EN UN PACIENTE PEDIATRICO

I. Lopez Lerma?, B. Ferrer®, J.L. Dapena, A. Castany?, C. Juarez?
y V. Garcia-Patos?

aServicio de Dermatologia; *Servicio de Anatomia Patolégica;
Servicio de Hematologia y Oncologia Pedidtricas. Hospital
Universitari Vall d’Hebron. Barcelona. Espafia.

Presentamos un paciente de 11 ahos de edad con antecedente per-
sonal de sindrome hemofagocitico a los 8 anos de edad atribuido a
infeccion por parvovirus B19, tratado seglin protocolo HLH-2004. No
se encontraron mutaciones bialélicas en PRF1, UNC13D; STPXBP2,
ni SH2D1A. El paciente consultd por fiebre y nédulos subcutaneos
en extremidades y tronco de 2 meses de evolucion, desarrollando
durante su ingreso parametros de sindrome hemofagocitico y preci-
sando ingreso en UCI. La biopsia cutanea mostré una histologia
compatible con linfoma T subcutaneo tipo paniculitis. La inmuno-
histoquimica mostraba que las células atipicas eran CD3, CD5, CD7
y CD8 positivas; CD56, CD30 y EBER negativas, expresaban molécu-
las citotoxicas y el ki-67 era mayor del 70% pero la tincién inmuno-
histoquimica de los receptores mostré una tincion no valorable para
BF-1 y algunas células positivas para TCR gamma. Los estudios mo-
leculares demostraron clonalidad del receptor de célula T beta y
gamma. El paciente recibio tratamiento con ciclosporina + dexame-
tasona, poliquimioterapia tipo CHOEP y alotrasplante de médula
oOsea. Las hemofagocitosis familiares tipo 2, 3, 4 y 5 presentan una
herencia autosdmica recesiva con mutaciones asociadas a los genes
PRF1, UNC13D, STX11 y STXBP2, respectivamente. Genes que inter-
vienen en la funcion citotoxica de los linfocitos T CD8+ y NK. En el
paciente se observaron variaciones genéticas en el gen UNC13D:
mutacion en heterocigosis: (exén 32) (no reportada previamente) y
en el gen STXBP2 (SNP rs144586070: heterocigoto G/A). Este caso
nos platea una serie de preguntas: 1) ;Es una linfohistiocitosis he-
mofagocitica primaria? con una segunda mutacion en el otro alelo
no detectable por secuenciacion directa (compuesto heterocigoto)
o en otro gen diferente no reconocido aun (herencia digénica).
2) ;Estas mutaciones predisponen el desarrollo de sindrome hemo-
fagocitico secundario? 3) ;Estas mutaciones favorecen el desarrollo
de linfoma paniculitico?

2. MICOSIS FUNGOIDE CD8 POSITIVA EN PACIENTE
CON TIMOMA

N. Lopez-Navarro?, V. Flores-Secilla?, R. Castillo-Mufioz?,
E. Gallego®, E. Herrera-Acosta? y E. Herrera?

aServicio de Dermatologia; Servicio de Anatomia Patoldgica.
Hospital Clinico Universitario Virgen de la Victoria. Mdlaga. Espana.

Introduccion: La micosis fungoide es el linfoma cutaneo primario de
células T mas frecuente. Lo mas habitual es que muestre un inmu-
nofenotipo T helper CD3 y CD4 positivo, y con negatividad para CD8.
Son escasas las referencias en la literatura en relacion a la expresion
de CD8 a nivel intraepidérmico en este tipo de linfoma. En esta situa-
cion es fundamental una buena correlacion clinico-patologica con el
fin de diferenciarlo de otros tipos de linfomas primarios cutaneos de
mayor agresividad, como el linfoma T CD8 epidermotropico. Presen-
tamos el caso clinico de una micosis fungoide con expresion intraepi-
dérmica de CD8 en un paciente con un timoma cortical tipo 2B.

Caso clinico: Varon de 47 afos con antecedentes de HTA, SAOS, obe-
sidad, osteopenia y timoma tratado con timectomia en marzo de 2006
(timoma cortical 2B) sin poder resecar el tumor de forma completa
por afectacion pericardica y pleural severa. Miastenia gravis y eritro-
blastopenia autoinmune secundaria, en tratamiento con bromuro de
piridostigmina y ciclosporina 125-150 mg a dias alternos. En agosto de
2014 refiere el inicio de lesiones hiperqueratdsicas a nivel de plantas
de pies, asi como pequenas papulas y placas eritematodescamativas
a nivel de la zona axial de tronco y extremidades superiores e inferio-
res. El estudio dermatopatologico demostro la existencia de hiper-
queratosis y paraqueratosis focal, queratinocitos necroticos,
degeneracion vacuolar basal focal e infiltrado linfocitario compuesto
por linfocitos atipicos dispuestos de forma perivascular y en banda en
dermis papilar, siendo especialmente llamativo el epidermotropismo
formando micro y macroabscesos intraepidérmicos. En el estudio in-
munohistoquimico fue especialmente llamativa la expresion de CD8
de forma preferente en el componente intraepidérmico. El estudio
mediante PCR evidenci6 monoclonalidad para el TCR-Beta. En la ana-
litica no se detectaron alteraciones importantes con LDH en limites
normales. El TAC toracoabdominopélvico evidencio la existencia de
timoma residual (similar a controles previos). Con estos hallazgos se
diagnostico de linfoma primario cutaneo de tipo micosis fungoide con

0001-7310/© 2016 Elsevier Espana, S.L.U. y AEDV. Todos los derechos reservados.



252 Resimenes de las comunicaciones de las reuniones del Grupo de Trabajo de Linfomas Cutaneos (GLC)

expresion de CD8. Se inicid tratamiento con acitretino a razon de
35 mg dia con control parcial del cuadro clinico, por lo que se decidio
anadir PUVA, con un mejor control del mismo.

Discusion: La expresion de CD8 en pacientes con micosis fungoides
es un hecho con escasas referencias en la literatura. El significado
clinico de esta expresion aberrante no esta del todo aclarado. Segln
las observaciones de Izban y Van der Putte, se asocia a una progre-
sion mas acelerada de la enfermedad y a un curso clinico con mayor
tendencia a la cronicidad. Sin embargo, en las observaciones de Mas-
sone esta expresion de CD8 no tiene implicaciones pronosticas. La
asociacion de timoma con procesos dermatologicos es bien conocida,
si bien la relacion entre timoma y linfomas cutaneos es infrecuente.

3. LINFOMA DE CELULAS T CD30 POSITIVO HODGKIN-LIKE
EN UN PACIENTE CON MICOSIS FUNGOIDE

M. Toro Montecinos?, J. Bassas-Vila?, A. Plana Pla?, J.L. Mate®,
. Bielsa Marsol® y C. Ferrandiz?

aServicio de Dermatologia; *Servicio de Anatomia Patoldgica.
Hospital Universitari Germans Trias i Pujol. Badalona. Barcelona.
Espana.

Introduccion: La asociacion de micosis fungoide (MF) y el linfoma de
Hodgkin (LH) se ha descrito de manera ocasional en la literatura. Sin
embargo, puede haber muchas similitudes microscopicas entre el LH y
la afectacion ganglionar por algunos tipos de linfomas T CD30 positivos,
lo que dificulta la diferenciacion de ambas entidades. Se describe el
caso de un paciente con MF que desarrollé un linfoma T CD30 positivo
ganglionar con caracteristicas clinico-patoldgicas similares a las del LH.
Caso clinico: Varon de 60 afios que presentaba un cuadro cutaneo
de 20 afos de evolucion en forma de unas maculas y placas erite-
matodescamativas generalizadas. Se le habian realizado multiples
biopsias cutaneas, con la orientacion clinica de MF, en las que los
hallazgos no eran suficientemente especificos para llegar a este
diagnostico. A finales del afio 2013 present6é un empeoramiento de
las lesiones cutaneas y aparicion de adenopatias inguinales. En la
piel se confirmo el diagnostico de MF y en el estudio microscopico
de una adenopatia se pudo observar una proliferacion difusa de
células blasticas, similares a las células de Reed-Sternberg. En el
estudio inmunohistoquimico ganglionar se identificd una positividad
para CD30 y CD15 y una negatividad para PAX5 y otros marcadores
de células B. Se realizé un reordenamiento del TCR tanto en la piel
como en el ganglio, objetivandose un pico monoclonal similar en
ambas muestras. Asi pues, se llegé al diagnostico de una MF asocia-
da a un linfoma cutaneo T CD30 positivo similar a un LH. Inicialmen-
te se tratd con quimioterapia y posteriormente se realiz6 un
trasplante de progenitores hemopoyéticos emparentado.
Discusion: En algunos pacientes con MF se ha descrito la aparicion
de linfomas ganglionares que simulan un LH. Estos corresponden a
linfomas T, y al igual que los LH tienen positividad para CD30 y CD15
y presentan células similares a las de Reed-Sternberg. Sin embargo,
hay algunos hallazgos que permiten diferenciar ambos procesos
como son la negatividad de PAX5 y la clonalidad del TCR. Es impor-
tante diferenciar estas dos entidades ya que tanto el tratamiento
como el pronostico de las mismas es distinto.

4. LINFOMAS CUTANEOS DE CELULAS T Y FARMACOS
ANTI-TNF. ;DEBEMOS PREOCUPARNOS?

L. Maronas Jiménez?, D. Menis?, C. Gutiérrez Garcia-Rodrigo?,
A. Delgado Marquez?, V. Gargallo Moneva?, V. Monsalvez?
y P.L. Ortiz Romero®®

aServicio de Dermatologia. Hospital Universitario 12 de Octubre.
Madrid. bInstituto i+12. Universidad Complutense. Madrid. Espana.

Introduccién: Aunque no existe evidencia cientifica concluyente
que demuestre que los pacientes tratados con farmacos anti-TNF
presentan un mayor riesgo de desarrollar linfomas que la poblacion

general, diversos autores han postulado que la inmunosupresion
derivada del propio tratamiento puede influir en la evolucion natu-
ral de una enfermedad incipiente o recién establecida, facilitando
su progresion. Por otra parte, trabajos de nuestro grupo sobre mi-
cosis fungoide han demostrado alteracion en la expresion de multi-
ples genes relacionados con vias originadas en TNF.

Material y métodos: Presentamos nuestra experiencia clinica con
un paciente diagnosticado de micosis fungoide y artritis reumatoi-
de, que recibi6 tratamiento de forma prolongada con diversos far-
macos anti-TNF (adalimumab, etanercept).

Discusion: Revision y exposicion de las perspectivas actuales sobre
el tratamiento concomitante con farmacos anti-TNF en pacientes
diagnosticados de trastornos linfoproliferativos de células T.

5. SINDROME CONSTITUCIONAL Y LINFOCITOSIS:
LA IMPORTANCIA DE LA EXPLORACION CUTANEA

L. Martinez-Leborans, L. Cubells-Sanchez, A. Esteve-Martinez,
A. Pérez-Ferriols y V. Alegre de Miquel

Servicio de Dermatologia. Hospital General Universitario
de Valencia. Espafia.

Introduccion: El linfoma de células NK/T tipo nasal es un tumor poco
frecuente, de presentacion mayoritariamente extranodal y afecta-
cion del tracto respiratorio superior en su inicio. Su prondstico es in-
fausto, con una supervivencia media tras el diagnostico de 8 meses.
Caso clinico: Presentamos el caso de un varon ecuatoriano de
23 afos de edad, sin antecedentes personales de interés, en estu-
dio en hematologia por un cuadro constitucional y linfocitosis NK en
sangre periférica. En el PET-TAC se objetivaron multiples areas cap-
tantes en todo el cuerpo, especialmente en miembros inferiores,
motivo por el cual se realizd una exploracion fisica en esta localiza-
cion por primera vez. En la exploracion fisica se observaron tres
nodulos eritematosos, infiltrados al tacto y ulcerados en superficie,
por lo que se remitio al paciente a dermatologia para estudio. Se
realizaron dos biopsias para hematoxilina-eosina y tinciones de in-
munohistoquimica, y la correlacién clinico patologica establecio el
diagnostico de linfoma de células NK/T tipo nasal.

Conclusiones: La agresividad de este tipo de neoplasias hace nece-
saria la realizacion de un diagnostico temprano para iniciar el tra-
tamiento lo antes posible. Con este caso clinico queremos poner de
manifiesto la importancia que tiene la exploracion fisica en la his-
toria clinica para llegar a un diagnoéstico correcto.

6. PAPULOSIS LINFOMATOIDE. RESULTADOS .
FINALES DEL ESTUDIO OBSERVACIONAL MULTICENTRICO
DEL GRUPO ESPANOL DE LINFOMAS CUTANEOS

R. Fernandez-de-Misa® B. Hernandez-Machin®, J. Sanchez Schmidte,
F. Gallardos, R.M. Pujol¢, M.P. Garciad, F. Valenti-Medinas,

0. Servitjee, L. Marofnas’ P. Ortiz, |. Pau Charles?, T. Estrachs,

S. Pérez Gala", C. Roman', J. Cafueto’, L. Blanch Rius’, R. 1zuj,

A. Ortiz-Bruguésk, R.M. Marti® M. Blanes!, M. Morillo™, P. Sanchez",
Y. Pefate®, A. Pérez Gil®, |. Lopez®y J. Bastidar

aHospital Universitario Nuestra Sefora de Candelaria. Santa Cruz
de Tenerife. °Clinica Buenaderma. Las Palmas de Gran Canaria.
‘Hospital del Mar. Barcelona. “Hospital de la Santa Creu i Sant Pau.
Barcelona. ¢Hospital de Bellvitge. Barcelona. 'Hospital Universitario
12 de Octubre. Madrid. *Hospital Clinic. Barcelona. "Hospital
Universitario Ramoén y Cajal. Madrid. 'Hospital Universitario

de Salamanca. Salamanca. 'Hospital de Basurto. Bilbao. *Hospital
Arnau de Vilanova. LLeida. 'Hospital General Universitario de
Alicante. Alicante. "Hospital Virgen del Rocio. Sevilla. "Complejo
Asistencial Universitario Leon. Ledn. °Complejo Hospitalario
Universitario Insular. Las Palmas de Gran Canaria. PHospital Nuestra
Sefora de Valme. Sevilla. ‘Hospital Vall d’Hebron. Barcelona.
"Hospital Doctor Negrin. Las Palmas de Gran Canaria. Espafia.
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Introduccién: La papulosis linfomatoide (PL) se considera la menos
agresiva de las proliferaciones CD30 cutaneas primarias, pero su
curso clinico es variable y carecemos de marcadores que anticipen
qué pacientes presentan mayor riesgo de sufrir una enfermedad
mas activa o de desarrollar linfomas secundarios.

Objetivos: Analizar las caracteristicas fundamentales de la PL, la
respuesta a los tratamientos de primera linea, la actividad de la en-
fermedad y la tendencia a desarrollar linfomas asociados.
Pacientes y métodos: Se desarrolld un estudio retrospectivo obser-
vacional incluyendo a 252 pacientes correspondientes a 17 centros
entre mayo de 1986 y marzo de 2014. Se recogieron los siguientes
datos: sexo, edad al diagnostico, intervalo al diagnéstico, localiza-
cion y clinica de las lesiones, estadificacion, tipo histologico, clona-
lidad, desarrollo de linfoma secundarios, tratamiento de primera
linea y resultado de dicho tratamiento.

Resultados: La mediana del tiempo a respuesta completa (RC) tras
la terapia inicial fue de 7 meses y un 48% de los pacientes alcanzo
RC. Los pacientes T3 mostraron un riesgo ligeramente incrementado
de recidiva paréntesis (p = 0,02). Se apreci6 recaida cutanea en el
78% de los casos que alcanzaron RC. Desde el momento en que se
suspendio el tratamiento de primera linea la supervivencia libre de
enfermedad (SLE) global fue de 5 meses, pero esta aumentd a 23 me-
ses en los pacientes tratados con fototerapia (p = 0,019). El tipo Ade
PL fue el mas frecuentemente observado y la existencia de un trata-
miento de primera linea diferente a la fototerapia se asocié con un
riesgo aumentado de recaida temprana (< 6 meses) (p = 0,03). El
porcentaje de pacientes sin actividad de la PL no se modificé a lo
largo del seguimiento y se aprecio actividad en el 54% de los pacien-
tes durante la ultima visita. El 31% de los pacientes desarrollé mico-
sis fungoide (MF). La PL se encontraba en T2 en 6/7 casos con MF
previa, pero se encontr6 en T3 en 8/9 pacientes con MF de desarrollo
posterior (p = 0,009). El desarrollo de MF no se asoci6 de forma sig-
nificativa con el tipo de PL ni con la existencia de clonalidad.
Conclusiones: Los datos epidemioldgicos clinicos y patoldgicos apo-
yan los resultados previos de series mas cortas. Sin embargo, los
datos correspondientes a respuesta al tratamiento, alaSLE y a la
actividad de la enfermedad aportan datos nuevos sobre la enferme-
dad. Estos datos sugieren la conveniencia de revisar los criterios de

respuesta actuales. En la misma direccion que los publicados por
otros autores, nuestros resultados apuntan a un comportamiento
especifico cuando PL se asocia a MF.

7. LINFOMAT PRIMARIO CUTANEO DE FENOTIPO CENTRO
FOLICULAR, DESCRIPCION DE DOS CASOS

V. Gargallo Moneva, H.F. Larrain Paez, L. Angulo Martinez,
L. Maronas Jiménez, C. Postigo Llorente y P.L. Ortiz Romero

Servicio de Dermatologia. Hospital Universitario 12 de Octubre.
Madrid.

El linfoma primario cutaneo de fenotipo centro folicular fue descri-
to por primera vez en el afno 2010, se encuentra dentro de la cate-
goria de linfomas T periféricos no especificados. Clinicamente las
lesiones se pueden manifestar como papulas, placas o nddulos. His-
tolégicamente se caracteriza por la presencia de multiples células
B acompanantes y de células T helper foliculares cuyo fenotipo in-
cluye algunos de estos marcadores: Bclé, CD10, PD-1, CXCL13 o
ICOS. Por esta razon en algunos de los casos descritos previamente
en la literatura el diagnostico inicial fue de linfoma B primario cu-
taneo. Presentamos dos casos representativos de esta entidad, tan-
to clinica como histoldgicamente, en los que los pacientes fueron
diagnosticados inicialmente como linfoma B folicular primario cu-
taneo. Ante la falta de respuesta al tratamiento se realiz6 una nue-
va biopsia que reveld de forma patente la presencia de células T
clonales como origen de la neoplasia. El examen retrospectivo de
las biopsias iniciales revelé el mismo clon. Se inici6 tratamiento con
bexaroteno con buena respuesta en ambos casos. Esta nueva enti-
dad se asemeja al linfoma T primario cutaneo de células pleomor-
ficas pequehas/medianas CD4+ aunque se diferencia de este en que
las lesiones suelen ser multiples y si bien el pronéstico es bueno
suele ser mas resistente a los tratamientos con un curso lentamen-
te progresivo. Aunque todavia no existen unos criterios diagnosticos
consensuados, estos dos nuevos casos presentados ponen de rele-
vancia la importancia de reconocer esta entidad para evitar retra-
sos diagnosticos y tratamientos incorrectos.



