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asociado a actinomicosis

Primary Cutaneous Anaplastic Large Cell Lymphoma cD30+ Associated with Actinomycosis

Oscar Solano-Anguiano,' Josefina Navarrete-Solis,* César Pena-Ruelas’ y Silvia Herndndez-Martinez*

1 Residente de Dermatologia

2 Jefe del Servicio de Dermatologia

3 Departamento de Patologia

4 Departamento de Patologia

Centro Médico Nacional del Noreste 25, Instituto Mexicano del Seguro Social (IMSS)

RESUMEN

El linfoma cuténeo primario anaplasico de células grandes cD30+
se caracteriza por la presencia de linfocitos T atipicos que expre-
san CD30; se presentan con nédulos solitarios, agrupados o mul-
tifocales, eritematomarrones y tienen tendencia a la ulceracion.
Histopatoldgicamente se observa infiltrado nodular de células
grandes linfoides que expresan CD2, CD4, CD8, CD45RO, y por
definicién el D30 debe estar positivo en mas del 75%. Se puede
optar por el uso de radioterapia local o por escision quirtrgica,
la alternativa de quimioterapia con mdltiples agentes ofrece una
tasa de curacién de hasta 85% con CHOP. El tratamiento mas
actual disponible es el brentuximab vedotin, un anti cD30.

La actinomicosis es una infeccion polimicrobiana, Actinomyces
israelii es la principal causante en la forma cervicofacial, produce ma-
sas con presencia de fistulas; el diagndstico se basa en caracteristi-
cas histoldgicas con estructuras filamentosas y granos particulares;
la penicilina u otros betalactdmicos son una opcién de tratamiento
por la susceptibilidad presentada. A continuacion se presenta el
caso de un paciente con linfoma cutaneo primario de células gran-
des D30+, el cual presenta asociacion con actinomicosis, se analiza
cémo abordar esta enfermedad, su tratamiento y evolucién.

PALABRAS CLAVE: linfoma cutdneo primario, células grandes, cD30+,
actinomicosis.

Introduccién
| linfoma cutdneo primario anapldsico de células
grandes CD30+ forma parte del grupo de enfermeda-
des linfoproliferativas CD30 positivas, el cual clinicamen-
te presenta grandes nédulos con presencia de deformidad
y fistulas que tienden a remitir espontdneamente.’

ABSTRACT

The primary cutaneous anaplastic large cell lymphoma cp30+
is characterized by the presence of atypical T lymphocytes that
express CD30; they present with solitary, grouped or multifocal
erythematous-brown nodules that present tendency to ulcer-
ation. Histopathologically, a nodular infiltrate of large lymphoid
cells expressing D2, CD4 or CD8, CD45RO and by definition
€D30 must be positive in more than 75%. The use of local ra-
diotherapy or surgical excision can be chosen, the option of
chemotherapy with multiple agents offers a cure rate of up to
85% with CHOP. The most current treatment available is bren-
tuximab vedotin, an anti cb30.

Actinomycosis is a polymicrobial infection, Actinomyces israelii
is the main cause in the cervico-facial form, produces masses
with the presence of fistulas, the diagnosis is based on histologi-
cal characteristics with filamentous structures and characteristic
grains, penicillin or other beta-lactams are an option of treat-
ment for the presented susceptibility. Next, we present the
case of a patient with primary cutaneous lymphoma of large
D30+ cells that has an association with actinomycosis, the ap-
proach, treatment and evolution.

KEYWORDS: primary cutaneous lymphoma, large cells, cD30+, acti-
nomycosis.

Presentacion del caso
Paciente masculino de 37 afios, antecedente de tabaquis-
mo por 14 afios, ya suspendido, el resto de antecedentes
sin relevancia para su enfermedad actual.

Inicia su padecimiento en agosto de 2018 en el drea
submandibular derecha con un nédulo eritematoso mal
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delimitado, el cual presenta ulceracién, mes y medio des-
pués presenta diseminacién y apariciéon de mayor nimero
de lesiones, comenzé tratamiento con antibiético no es-
pecificado, no tuvo mejoria.

En la exploracién fisica se encontré dermatosis dise-
minada en la mandibula y en la parte derecha del cuello,
constituida por maltiples nédulos y gomas de 0.5 hasta
3 cm de didmetro, eritematosos, con presencia de exuda-
do fibrino purulento amarillento, algunos con necrosis en
su superficie, induracién y eritema del tejido adyacente,
refirié dolor y prurito como sintomatologia acomparante
(figura 1).

Con impresién diagnéstica de actinomicosis se decidié
iniciar tratamiento empirico con amoxicilina/clavulanato
y amikacina, asi como drenaje quirdrgico.

Dentro del protocolo de estudio panel viral, citome-
galovirus, toxoplasma, VDRL, PCR para tuberculosis, virus
de Epstein-Barr, y anticuerpos anticoccidioidomicosis
negativos. El cultivo de exudado reporté Achromobacter
xylosoxidans y Enterococcus casseliflavus sensibles a penicilina.

Los hallazgos histopatolégicos mostraron un proceso
inflamatorio agudo y crénico con presencia de necrosis,
fibrosis, tejido de granulacién y abundantes colonias bac-
terianas morfol6gicamente compatibles con Actinomy-
ces (figura 2B), asi como necrosis extensa, un infiltrado
linfocitario atipico de aspecto neopldsico, con presencia
de citoplasma abundante, nicleos pleomérficos y nucleo-
los prominentes, con tinciones positivas para CD4, CD8 y

CD30 en mds del 70% y negativo para ALK y CD20, com-  Figura 2. A) Infiltrado linfocitico de aspecto atipico, con niicleos pleomérficos

patible con un linfoma cutdneo primario anapldsico de ¥ nucieolo prominente y disposicion angiocéntrica (40x); B) proceso inflamato-

i rio agudo y crénico con presencia de necrosis, fibrosis, tejido de granulacion y

células grandes CD30+ ALK- (ﬁgura 2A) abundantes colonias bacterianas morfolégicamente compatibles con Actinomy-
ces (10x).

Figura 1. Lesiones diseminadas en la parte derecha de la mandibula y el cuello,
constituidas por mdltiples nddulos y gomas de 0.5 hasta 3 cm de didmetro, eri-
tematosas, presencia de exudado fibrino purulento amarillento, algunas con ne-
crosis en su superficie. Figura 3. Inmunohistoquimica CD30+.
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La tomografia axial computada (TAC) de cuello repor-
t6 la regién submandibular derecha con engrosamiento
cutdneo asociado a trabeculacién y aumento de la atenua-
cién del tejido celular subcutdneo adyacente, dicha édrea
mide 4 x 2.2 x 2.8 cm.

Se decidié valoracién por parte del Servicio de He-
matologia y se hizo biopsia de hueso; se comenzé trata-
miento quimioterdpico con ciclofosfamida, doxorrubici-
na, vincristina y prednisona, con posterior aplicacién de
radioterapia. La respuesta al tratamiento fue adecuada y
todas las lesiones remitieron (figura 4).

Discusion

Los trastornos linfoproliferativos cutdneos CD30 positivos
son un grupo heterogéneo que comprende la papulosis
linfomatoide, el linfoma cutdneo primario anapldsico de
células grandes y la transformacién de micosis fungoide,
que es la segunda forma mds comun de linfomas cuta-
neos, se presenta hasta en 30% de los pacientes.’

El linfoma cuténeo primario anapldsico de células
grandes CD30+ tiene un buen prondstico en ausencia de
enfermedad avanzada,? es distintiva la presencia de linfo-
citos T atipicos que expresan CD30 en la biopsia de piel, el
cual es un receptor transmembrana de la superfamilia del
factor de necrosis tumoral ’

La mayoria de estos enfermos se encuentran entre la
sexta y octava décadas de la vida, aunque se han descri-
to casos en pacientes pedidtricos y congénitos, con ligera
predominancia en hombres.”

Clésicamente se presenta con nédulos solitarios, agru-
pados o multifocales eritematomarrones en la porcién su-
perior del cuerpo, de crecimiento rdpido en el transcurso
de pocas semanas o meses, con tendencia a la ulceracion,
afectan sobre todo la cabeza, el cuello y las extremidades,
son asintomdticos,' no presentan sintomas B, algunos de
los tumores pueden llegar a presentar remisién esponta-
nea parcial o completa en hasta 429 de los pacientes,’ sin
embargo las recurrencias son comunes en hasta 39% y la
diseminaci6n extracutdnea se registra en 139%.'

En la histopatologia se puede encontrar un infiltrado
nodular de células grandes linfoides que se extiende hasta
la dermis profunda o el tejido celular subcutdneo. Las cé-
lulas presentan morfologfa anapldsica, pleomérfica o in-
munobldstica, nicleo irregular redondeado y citoplasma
palido abundante, el fenotipo es de célula T activada ex-
presando CD2, CD4, CD8, CD45R0O%, por definicién el CD30
debe estar positivo en més de 75% de las células tumorales
y cominmente ALK negativo.

El diagnéstico se realiza con correlacién clinico-pato-
l6gica, estudios de imagen como tomografia computari-
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Figura 4. Respuesta a un mes de la aplicacion de quimioterapia y radioterapia.

zada para descartar enfermedad sistémica, es necesario
excluir inmunodeficiencias, en particular VIH.? Entre los
diagnésticos diferenciales se puede encontrar una gran
variedad de linfomas cutineos primarios, incluidos el
linfoma de células B y leucemia cutis.? Su estadificacion
se realiza con base en la clasificacién TNM propuesta por
la EORTC e ISCL.'

En este tipo de lesiones, cuando son localizadas, se
puede optar por el uso de radioterapia local como prime-
ra opcién de tratamiento, ya que tiene una tasa de cura-
cién de hasta 1009,° también se puede realizar escisién
quirdrgica, la alternativa de quimioterapia con multiples
agentes ofrece una tasa de curacién de hasta 85% con
CHOP.S

Otras opciones terapéuticas que se pueden ofrecer
a los pacientes es el uso de metotrexato, retinoides ora-
les, fototerapia y se han reportado casos con buena res-
puesta con el uso de interferén e imiquimod.' Uno de los
medicamentos mds actuales para el tratamiento de este
linfoma es el brentuximab vedotin, un anti CD30, y el mo-
gamulizumab, un anticuerpo monoclonal humanizado
anti CCR4.”

El pronéstico depende de multiples factores clinicos e
histopatoldgicos, con supervivencia de 97.5% a cinco afios
en enfermedad clasificada en T1, de 93% para T2 y de 77%
para tumores estadio T3."

La actinomicosis es una infeccién poco comun, poli-
microbiana, no presenta dolor y es crénica, causada por
Actinomyces spp.,® requiere la presencia de otras bacterias
acompafiantes como estreptococos, enterococos y espe-
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cies de Haemopbilus. En las presentaciones cérvico-faciales
Actinomyces israclii es la principal causante. La pérdida de
la integridad en las membranas mucosas y la presencia
de tejido desvitalizado, como en el caso de nuestro pa-
ciente, puede resultar en la invasién de tejidos més pro-
fundos causando infeccién. En ocasiones se ha infradiag-
nosticado porque simula otras enfermedades infecciosas
o neopldsicas, se ha encontrado relacién entre el desarro-
llo de infeccién y factores inmunosupresores como VIH,
leucemia y otros. Es importante tener como sospecha
principal la presencia de un nédulo doloroso y persisten-
te en donde exista antecedente de traumatismo.”

Los estudios de laboratorio no correlacionan con el es-
tado clinico del paciente y no son especificos,’ los hallaz-
gos radiolégicos pueden reportar la presencia de masas,
abscesos o fistulas, el diagnéstico se basa en caracteristicas
histolégicas con estructuras filamentosas y granos parti-
culares, aunque la identificacién del patégeno sélo es po-
sible en menos de 50% de los casos.”

El tratamiento con antibiético depende de la duracién,
localizacién y severidad de la infeccién, en algunos casos
puede llegar a requerir escisién quirtrgica concomitante.
La penicilina u otros betalactdmicos son una opcién de
tratamiento por la susceptibilidad presentada, y se cuen-
ta con otras opciones como clindamicina, eritromicina y
linezolid. Actualmente la mortalidad reportada varfa de
cero hasta 28%."

Conclusion

Decidimos reportar este caso ya que tras la revisién y bus-
queda bibliogréfica no se encontraron antecedentes de
la asociacién de ambas patologias. Es necesario realizar
la evaluacién completa de los pacientes que se presenten
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con este tipo de lesiones ya que ambas tienen caracterfs-
ticas clinicas similares con riesgo de diseminacién a otras
localizaciones del cuerpo, dar tratamiento antibiético
oportuno, asi como valoracién e inicio de tratamiento por
parte del drea de hematologia.
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