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de inicio cutdneo y revision de la literatura.

Elizabeth Ball de Picon, Yosely Moreno, Bernardino Tachén, Yasmin Ordoiiez, Marisela Morales.

Servicio de Dermatologia. Laboratorio Dermatopatologfa. Hospital Universitario de Caracas, Escuela Luis Razetti.
Instituto de Hemato-Oncologia, Universidad Central de Venezuela.

Resumen

La leucemia/linfoma de células T del adulto es una enfermedad maligna de linfocitos T CD4+ maduros infec-
tados con el virus linfotrépico humano tipo I. El presente trabajo es un estudio descriptivo de cuatro pacientes
con leucemia/linfoma de células T del adulto asociados al virus VLTH-1, que presentaron lesiones cutaneas como
manifestacion inicial de su enfermedad. Algunos de estos pacientes fueron diagnosticados erroneamente como
micosis fungoides. El virus linfotrépico humano tipo | se transmite por mecanismos similares al virus de la
inmunodeficiencia humana.En nuestro pais y otros paises de América Latina, no se realiza de rutina el descarte
el virus en donantes de sangre.Estos casos son los primeros publicados en Venezuela con enfermedad de inicio
cutaneo. El objetivo de este trabajo es alertar al dermatdlogo y familiarizarlo con las caracteristicas clinicas e
histopatolégicas de esta enfermedad relativamente desconocida en nuestro medio.

Palabras clave: Linfoma/Leucemia de células T del adulto (LLCTA), virus linfotrépico humano tipo | (VLTH-1),
micosis fungoides (MF).

Leukemia/lymphoma of T cells in adults associated with human
lymphotropic virus type 1.

Presentation of four cases with initial cutaneous presentation

and literature review.

Abstract

Adult T cell leukemia/lymphoma is a malignant proliferation of mature CD4+ T lymphocytes infected with the
human T cell lymphotropic virus type |. This study describes the clinico-pathological features of four patients with
adult T cell leukemia/lymphoma associated with human T cell lymphotropic virus. These patients presented
themselves with skin lesions as the initial manifestation of the disease. A few of them were initially misdiagnosed
as mycosis fungoides. Transmission occurs in a manner similar to that described for HIV. In our country and other
countries of Latin America, the virus is not routinely screened in blood donors.The present cases are the first ones
published in Venezuela with skin lesions as the first clinical sign.The aim of this paper is to alert dermatologists
regarding the clinical and histopathological features of this relatively unknown disease in Venezuela.

Key words: Adult T cell leukemia/lymphoma, human T cell ymphotropic virus type |, mycosis fungoides.

Introduccion cién es endémica: Japon, Africa, Malasia, Caribe y el sureste

La leucemia/linfoma de células T del adulto (LLCTA) es una
enfermedad linfoproliferativa maligna de linfocitos T CD4+
maduros infectados con el virus linfotrépico humano tipo |
(VLTH-1).Ocurre con alta frecuencia en areas donde la infec-

de Estados Unidos.Recientemente se ha descrito en Sur Amé-
rica: Colombia, Brasil, Chile. Argentina y Uruguay'=. El VLTH-1
fue el primer retrovirus patogénico humano aislado descu-
bierto en 1980 por Poiesz y Gallo”. Gessain asocio el virus con
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la paraparesia espdstica tropical o mielopatia asociada al
VLTH-12%, Los individuos infectados desarrollan anticuerpos
contra el virus y se convierten en portadores de por vida,
con un riesgo del 1% al 4% de desarrollar alguna de las ma-
nifestaciones de la enfermedad.La LLCTA ocurre con mas fre-
cuencia en personas de 40 a 60 afos, lo que sugiere que el
perfiodo de latencia puede ser tan largo como 30 a 50 afos.

El virus se integra en forma aleatoria al genoma del hués-
ped. Contiene genes comunes a todos los retrovirus, pero
ademas contiene una regién de 1,6 kb designada pX. Esta
region codifica el producto del gen tax (p40TAX),una protef-
na reguladora que produce la activaciéon de muchos genes
virales y celulares (transactivacion) lo cual estimula la expre-
sién de oncogenes y citoquinas'’. Esta proteina p40TAX es
fundamental en la proliferaciény transformacién neoplasica
de los linfocitos T CD4+°%,

La transmision del virus ocurre en forma similar al VIH:
por contacto sexual, transfusién sanguinea,compartir agu-
jas o jeringas contaminadas.La transmision intrauterina es
muy rara; la transmisién vertical ocurre por exposicion
perinatal y por la lactancia materna sobre todo cuando es
prolongada?’. La transmisién por transfusiones es menos
eficiente que la del VIH, se calcula que 1 unidad de sangre
completa positiva para el virus infecta al 50-60% de los re-
ceptores®. La seropositividad del virus en bancos de san-
gre de Europa y Estados Unidos es baja (0,005%-0,0046%)*
4, mientras que en Latinoamérica es variable: 0,0032% en
Buenos Aires y alrededor del 1% en Brasil, Perd, Paraguay y
Trinidad y Tobago? Estudios epidemiolégicos en el drea del
Caribe, demuestran que la prevalencia de seropositividad
para el virus aumenta con la edad, es mayor en mujeres
sobre todo de bajo estrato socio-econdmico y se
correlaciona con historia de transfusiones?.La infeccién por
el virus VLTH-1 se considera una enfermedad de transmi-
sion sexual y se detecta en el semen y secrecion cervical
de personas infectadas, la transmision es mucho mas efi-
ciente del hombre hacia la mujer. La seropositividad au-
menta en grupos con practicas sexuales de alto riesgo y
se asocia con otras enfermedades de transmision sexual>*®,
En usuarios de drogas intravenosas la seroprevalencia va-
rlaentreel 04y el 53%"%

Los criterios diagndsticos de LLCTA asociada al VLTH-1 son
los siguientes:

1. Neoplasia maligna de linfocitos T citoldgica y/o

histolégicamente comprobada.

2. Linfocitos T anormales en sangre periférica excepto en
laforma linfomatosa.Los linfocitos malignos incluyen las
tipicas «células en flor» y linfocitos T pequefios maduros
con nucleo hendido o lobulado.

Serologia positiva para el anticuerpo anti-VLTH-1.
4. Demostracién de clonalidad del DNA proviral del

VLTH-191° Existen cuatro formas de presentacion cli-

nica: forma latente, crénica, linfomatosa y aguda'™.

w

Forma latente: el recuento de linfocitos es normal y pue-
de presentar 5% o mas linfocitos anormales en sangre
periférica, puede haber lesiones cutdneas o pulmonares. Au-
sencia de linfadenopatias, compromiso visceral, éseo, ascitis
o derrame pleural. Calcemia normal. LDH no mayor de 1,5
veces el valor normal.

Forma crénica: ocurre una linfocitosis absoluta con mas
de 5% de linfocitos T anormales en sangre periférica. Puede
presentarse linfadenopatia, hepatoesplenomegalia, lesiones en
piel y pulmon. Calcio normal y LDH hasta 2 veces por encima
del valor normal superior.

Forma linfomatosa: linfadenopatia histoldogicamente
comprobada, ausencia de linfocitosis y menos del 1% de
linfocitos anormales en sangre periférica.

Forma aguda: se presentan manifestaciones leucémicas,
linfadenopatias y tumores extranodales.En estas dos ultimas
formas clinicas el prondstico es pobre, con una sobrevida
media de 11,6 meses.Las formas cronica y latente tienen un
curso mas indolente. La rata de sobrevida a los 2 y 5 afios es
del 30% y 12% respectivamente'®.

La terapia combinada con agentes citotéxicos ha produci-
do ratas de respuesta del 20% al 45%, pero la respuesta usual-
mente dura pocos meses''. Recientemente se han utilizado
otros tratamientos tales como la combinacion de interferén
alfa y zidovudina, asf como anticuerpos monoclonales dirigi-
dos contra el receptor de la interleukina-2'.

El presente trabajo es un estudio descriptivo de cuatro pa-
cientes con LLCTA asociados al VLTH-1 quienes presentaron
lesiones cutdneas como manifestacién inicial. El objetivo es
alertar al dermatdlogo y familiarizarlo con las caracteristicas
clinicas e histopatoldgicas de esta enfermedad relativamente
desconocida en nuestro medio.

Pacientes y métodos

Desde octubre de 1998 hasta septiembre de 2003, se
evaluaron los pacientes con linfoma cutaneo primario o
con infiltraciéon cutdnea secundaria a linfomas
extracutaneos en el Servicio de Dermatologia del Hospi-
tal Universitario de Caracas, en conjunto con la unidad de
Hemato-Oncologia del MSDS. A los pacientes se les reali-
z6 historia clinica y examen fisico, estudio histopatolégico
e inmunohistoquimico de lesiones en la piel, laboratorio
y estudios complementarios para evaluar la extensiéon de
la enfermedad y determinar si se trataba de un linfoma
cutédneo primario o secundario de acuerdo a criterios ya
conocidos'. El estudio histopatoldgico con la tincién de
hematoxilina/eosina se procesé en el Laboratorio de
Dermatopatologia del Hospital Universitario de Caracas.
El estudio inmunohistoquimico se practicé en biopsias de
piel fijadas en formalina y sumergidas en parafina median-
te el método ya conocido de la avidina-streptavidina-
inmunoperoxidasa, utilizando un panel de anticuerpos
monoclonales para linfocitos Ty B (CD45Ro, CD3, CD30,
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CD20, CD79A); dicho estudio se efectud en el Instituto
Anatomopatolégico José Antonio O’ Daly de la Universi-
dad Central de Venezuela.

La deteccién de anticuerpos para VLTH-1 en suero se in-
vestigd mediante el método de ELISAy la prueba confirmatoria
mediante la técnica de Western Blot, en el Instituto de
Inmunologfa Clinica de la Universidad Central de Venezuela.
Los frotis de sangre periférica tenido con el método de Wright-
Giemsa, se estudiaron en el Instituto de Hemato-Oncologfa
del MSDS.

Resultados

De un total de 80 pacientes con lesiones cutdneas de
linfoma primario o secundario evaluados entre octubre de
1998 y septiembre del 2003, se presentaron 4 casos (5%) de
LLCTA asociados al VLTH-1,dos del sexo femenino y dos del
sexo masculino,en la quinta década de la vida,con una edad
promedio de 52,5 afos. Dos pacientes naturales de Colom-
bia con mds de 20 afios viviendo en Venezuela y dos casos
procedentes del estado Vargas que negaron viajes a zonas
endémicas del Caribe.

CasoN° 1

Paciente masculino de 54 afos de edad, natural de Colom-
bia y procedente de Caracas.Se presenta con lesiones en piel,
hipertermia nocturna, diaforesis y pérdida de peso de un mes
de evolucién,acompanado posteriormente de hiporexia, ma-
lestar general, mialgias, artralgias, ojo rojo derecho, disminu-
cion de agudeza visual, odinofagia y rinorrea anterior. Niega
uso de drogas ni transfusiones. Al examen fisico: fototipo de
piel IV, pdpulas, nédulos y tumores, infiltrados, de consistencia
dura, localizados en tronco, brazos,dorso de mufiecas, palmas
y plantas. Placas eritemato-violdceas infiltradas en axilas e in-
gles.Nodulos en pabellones auriculares y mejillas.Adenopatias
renitentes de 2 cm, mdviles, no dolorosas v bilaterales en el
cuello,axilas e ingles.Bazo e higado no palpables.

Laboratorio: leucocitocis (13.400/mm?3) con neutrofilia
(76%). Transaminasas elevadas: TGO=121 U/L, TGP=313 U/L,
Fosfatasa alcalina: 96 U/L, LDH: 716 ULI. Hipercalcemia.

Estudio histopatoldgico de biopsia de piel: epidermis
sin modificaciones, escaso epidermotropismo de linfocitos,
edema en dermis papilar y denso infiltrado mononuclear
nodular y difuso constituido por linfocitos de nucleos gran-
des, pleomorficos que se extienden a dermis reticular. Esca-
s0s eosindfilos y neutrdfilos.Inmunohistoquimica: Infiltracion
por linfocitos, la mayoria de los cuales presentaron
inmunomarcaje positivo para CD3 y CD45Ro y negativo para
CD20,CD79Ay CD30.

Otros estudios: biopsia de médula dsea: infiltracion por
linfocitos grandes. Serologia VLTH-1: positivo, confirmada por la
técnica de Western-Blot. Frotis de sangre periférica:linfocitos de
nucleos grandes, polilobulados. Evaluacion por el servicio de
Oftalmologia: probable uveditis e infiltracion del nervio dptico.

Diagnéstico: Forma aguda de LLCTA asociada a VLTH-1.
Intervalo prediagndstico de 1 mes.

Tratamiento: poliquimioterapia (esquema HIPERCIVATE)
y metrotrexate intratecal. La enfermedad progresa a pesar
del tratamiento vy el paciente fallece.

Caso N°2

Paciente masculino de 50 anos de edad, natural de
Cartagena, Colombia y procedente de Caracas.Se presenta
con nédulos y tumores eritematosos infiltrados,algunos cu-
biertos con costra necrética, generalizados, de 4 meses de
evolucién (Figura 1). Ausencia de adenopatias y
hepatoesplenomegalia.

Laboratorio: leucocitosis mayor de 50.000/mm?,
LDH: 339 U/L.

Estudio histopatolégico de biopsia de piel: epider-
motropismo de linfocitos atipicos aislados o formando micro-
abscesos de Pautrier. Denso infiltrado que se extiende a der-
mis profunda constituido por linfocitos grandes y medianos,
pleomorficos, de nucleos polilobulados (Figura 2).
Inmunohistoquimica:Infiltracién de la dermis por linfocitos que
presentaron inmunomarcaje positivo para CD45Ro y CD3.

Otros estudios: TAC torax-abdomen y pelvis:
adenopatias peripancreaticas y paraadrticas izquierdas
menores de 10 mm. Frotis de sangre periférica: aumento
de linfocitos, algunos hendidos con presencia de nucleolo.
Aspirado de médula dsea: sin evidencia de infiltracion
linfomatosa. Citometria de flujo de sangre periférica:
inmunofenotipo correspondiente a trastorno linfoide de
células T colaboradoras con co-expresion de receptor de
IL-2.Serologia positiva para VLTH-1 mediante la técnica de
Western Blot .

Diagndstico: forma aguda de LLCTA. Intervalo
prediagnoéstico de 5 meses. Se indica tratamiento con
poliquimioterapia. El paciente fallece por progresion de la
enfermedad.

Fig. 1: Histopatologia. Fig.2: Inmunohistoquimica.

Linfocitos atipicos formando micro-  Inmunotincion positiva de linfocitos
abscesos de Pautrier en epidermis.  en epidermis para CD45Ro.
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CASO N° 3

Paciente femenina de 53 anos de edad, natural de Caracas,
procedente del estado Vargas, consulta por tres lesiones infil-
tradas en brazo de 1 afo de evolucidn. Antecedente de her-
mana fallecida por LLCTA un ano antes a la cual cuidé durante
su enfermedad. Al examen fisico: piel fototipo Il, placa tumoral
de 4 x4 cm de didmetro de forma perfectamente redondeada
y bien delimitada, color rosado (Figura 3) con dos papulas saté-
lites eritematosas en dorso del antebrazo izquierdo, tercio distal.
Ausencia de adenopatias o visceromegalia.Exdmenes de labo-
ratorio y hematologfa completa dentro de limites normales.

Fig. 3. Placa tumoral redondeada, bien delimitada, rosada,
en antebrazo derecho.

Estudio histopatolégico de biopsia de piel: epider-
mis atrofica, escasos focos de epidermotropismo de
linfocitos atipicos. Dermis infiltrada en toda su extensién
por denso y difuso infiltrado de linfocitos atipicos de nu-
cleos grandes y pleomorficos, cromatina granular, algunos
con nucleolo prominente. El infiltrado se extiende hasta el
paniculo adiposo (Figura 4). Inmunohistoquimica: infiltra-
cion de epidermis y dermis por linfocitos positivos para los
antigenos CD3 y CD45Ro, negativos para CD30y EMA.

Otros estudios: TAC
téraco-abddmino-pélvica:
adenopatias axilares bila-
teralesde 0,5 cm.

La paciente fue diag-
nosticada como micosis
fungoides (lesién tumoral)
y se inici¢ radioterapia lo-
cal. Sin embargo, en vista
de los antecedentes fami-
liares epidemiolodgios se
realizd serologia para
VLTH-1 que resultd positi-
va por el método de ELISA,
confirmada por la técnica
de Western Blot.Un afio y
4 meses posterior a la apa-

Fig.4. Histopatologia.

Linfocitos grandes, atipicos, algu-
nos con nucleos de contornos
polilobulados en dermis papilar.

ricion de las lesiones en piel, presentd debilidad, astenia, fie-
bre, diaforesis y pérdida de peso. Adenopatias cervicales y
axilares bilaterales. Aparicion de multiples lesiones papulo-
nodulares eritematovioldceas en térax y extremidades.
Leuocitosis, anemia, plaquetopenia, elevacion de LDH. En el
frotis de sangre periférica presencia de linfocitos atipicos de
contorno polilobulado.

Diagnéstico: Fase aguda de LLCTA.

Tratamiento: Poliquimioterapia. La paciente fallece por
sepsis 18 meses posterior a la aparicion de las lesiones en piel.

CASO N°4

Paciente femenina de 53 afios de edad, natural y proce-
dente del estado Vargas quien presentaba placas
eritematodescamativas en regién frontal, cuero cabelludo
y cuello, de dos afios de evolucién. En enero de 2003 apa-
recen papulas, placas y nédulos en térax y region lumbar.
Posteriormente, placas himedas, rezumantes en region
submamaria e inguinal bilateral. Niega uso de drogas
intravenosas, transfusiones sanguieas, dos hijos aparente-
mente sanosy 7 parejas sexuales durante su vida.

Examen fisico: Piel fototipo Il.Paciente en buenas con-
diciones generales.Placas eritematosas con descamacion
laminar, rezumantes y algunas costras en cuero cabellu-
do, Iinea de implantacion del pelo, cuello y térax anterior
(Figura 5).Placas eritematosas, infiltradas, excoriadas y con
secrecion purulenta en regiones submamarias e
inguinales. En térax y abdomen multiples nédulos rosa-
dos, lisos, brillantes y bien delimitados (Figura 6).En la re-
gion lumbar izquierda tumor ulcerado ovalado de aproxi-
madamente 18 x 8 cm (Figura 7). No se evidenciaron
linfadenopatias ni visceromegalia.

Laboratorio: leucocitosis 22.000/mm?* con neutrofilia
(82%).Hipoalbuminemia.Transaminasas: SGOT: 70 U/L, SGPT:
186 U/L, LDH 429.

Frotis de sangre periférica: linfocitos grandes con nucleos
de contorno polilobulado con aspecto de células en flor.

Fig. 5. Placas eritematosas descamativas en cuero cabelludo,
frente, mejillas y cuello.
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Fig. 7. Tumor ovalado de 18 x 8 cm de superficie ulcerada
con cambios de radiodermitis en piel perilesional.

Estudio histopatoldgico de biopsia de piel: epidermis
con pequenos focos de epidermotropismo. Dermis infiltrada
difusamente por linfocitos grandes y medianos, de ntcleos
pleomorficos, polilobulados. Inmunohistoquimica:infiltracion
por linfocitos que presentan inmunotincién positiva para
CD45Roy CD3.Ausencia de inmmunomarcaje para CD20y CD30.

Biopsia de médula désea: sin evidencia de infiltracion.
Serologfa positiva para VLTH-1 por método de ELISA, confir-
mada por Western Blot.

Diagndstico: LLCTA en su forma cronica de presentacion.
La paciente se negd a recibir tratamiento.

Discusion

La infeccion por VLTH-1 es una epidemia global, que afecta
de 10 a 20 millones de individuos en el mundo’.En dreas de
alta endemicidad como Japdn, la tasa de prevalencia puede
ser tan elevada como 15% de la poblacion general®. La
seroprevalencia se incrementa con la edad y es mayor en
mujeres que en hombres.En América Latina la asociacion en-
tre VLTH-1y LLCTA fue reconocida por Pombo de Oliveira en
Brasil'®y Blank en Colombia'”.En el Instituto Nacional de Can-
ceren Lima Pert,de 300 nuevos casos de linfoma no Hodgkin

detectados cada ano, al menos 10% estan asociados al VLTH-
12. Un estudio prospectivo de 132 casos de sindromes
linfoproliferativos crénicos en Chile evidencio que el tipo de
trastorno linfoproliferativo de células T mas frecuentemente
observado fue LLCTA asociado a VLTH-1 (48%)'8.En el presen-
te estudio observamos que 5% de todos los pacientes con
linfoma cutdneo primario o secundario evaluados en un pe-
riodo de 5 afos presentaron un cuadro clinico de LLCTA.

La edad de aparicion: quinta década de la vida, coincide
con los reportes de la literatura y evidencia que el perfodo
de incubacion de la enfermedad es largo. Sin embargo, se
han reportado casos en menores de 30 anos'**.Ninguno de
los pacientes reportados en el presente trabajo refirid uso
de drogas por via intravenosa o transfusiones de sangre. En
el tercer caso, la paciente tenia el antecedente de una her-
mana que fallecié por esta enfermedady a la cual cuidé has-
ta sumuerte,sin embargo, laliteratura indica que no se trans-
mite por contacto casual y los trabajadores de la salud que
cuidan a pacientes infectados sélo deben tener precaucion
con la exposicion percutdnea con sangre contaminada por
el virus®*. Suponemos entonces que el contagio de ambas
hermanas podria haber sido por via materna (lactancia ma-
terna) o por contacto sexual con una pareja infectada.

Para el dermatdélogo la importancia de conocer esta enti-
dad radica en que hasta 77% de los casos de LLCTA presentan
infiltracion cuténea con linfocitos T malignos, con un cuadro
clinico e histolégico similar a la micosis fungoides’.En particu-
lar, la forma latente de la enfermedad tiene manifestaciones
predominantemente cutdneas y un curso clinico indolente
antes de pasar a la fase aguda, agresiva y terminal,como ocu-
rrié con el caso nimero 3.De hecho, antes del descubrimien-
to de virus VLTH-1, casos de LLCTA eran erréneamente diag-
nosticados como micosis fungoides'.Sin embargo, la entidad
se considera una leucemia con linfoma asociado, aun en la
forma latente, motivo por el cual no se incluye en la clasifica-
cion de linfomas cutdneos primarios'. Se ha reportado la aso-
ciaciéon entre VLTH-1 y sobreinfeccion por Strongyloides
stercoralis,sarna Noruega, coinfeccién con VIH, artritis y uveitis?.

Ademés de las papulas,nddulos y tumores, otras manifes-
taciones cutdneas se han asociado a esta enfermedad tales
como xerosis,dermatitis seborreica, sarna noruega, foliculitis
decalvans del cuero cabelludo,dermatitis infectiva y prurigo'.
En los cuatro pacientes descritos llama la atencién la gran
infiltracién, circunscripcion vy brillo de las lesiones, asi como
la variedad en el nimero y extension de las mismas: desde
lesiones extensas y generalizadas (casos 1,2y 4) hasta lesio-
nes inicialmente circunscritas a una regién anatémica (caso
3).Predominaron las papulas,nédulos y tumores ulcerados o
no. El cuarto caso presentd una dermatitis de aspecto
psoriasiforme en dreas seborreicas y compromiso de los plie-
gues axilares e inguinales con sobreinfeccién bacteriana y
micdtica.El caso 1 presentd ademds ampollas durante la eta-
pa de reagudizacién de su enfermedad.
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Con respeto a las formas clinicas de LLCTA observadas en
nuestros pacientes, los casos 1y 2 presentaron desde el ini-
cio la forma aguda, el caso 3 debuto con la forma latente y
en el curso de pocos meses desarrolld la forma leucémica
aguda.El caso 4 permanece estable en la forma crénica des-
de hace 2 afos hasta el momento de presentar este reporte.
No observamos la forma linfomatosa. Shimomaya y col, en
su casuistica de 818 casos en Japdn encontrd que 57% pre-
sento la forma aguda, 19% linfomatosa, 18,5% forma crénica
y 5,5% la forma latente'®. El estudio chileno de Cabreray col,
con una muestra de 26 pacientes,observé 46% con la forma
aguda, 23% con la linfomatosa, y 15% de los casos con las
formas crénica y latente'®,

Estudios recientes de virologia molecular e inmunologfa
del virus han demostrado la importancia de la respuesta
inmune del huésped en reducir el riesgo de adquirir la en-
fermedad y explican por qué algunos individuos infecta-
dos con el virus desarrollan enfermedad severa, mientras
que la mayoria permanece como portadores asintomaticos
durante toda la vida?'.

Clasicamente la histopatologia de la LLCTA se describe
como infiltrados cutédneos caracterizados por un infiltrado
denso de linfocitos pleomarficos,de nticleos hiperlobulados
llamados células en flor. La morfologia nuclear en flor es
mas notable en el frotis de sangre periférica. También pue-
den observarse linfocitos pequefios vy linfocitos grandes
binucleados similares a las células de Reed Sternberg con
prominente nucleolo eosinofilico. Las mitosis son frecuen-
tes. La distribucion del infiltrado puede ser liquenoide,
perivascular superficial y profunda o nodular y difusa. En
ocasiones el infiltrado es mas masivo que en la micosis
fungoides.El compromiso de la epidermis por los linfocitos
T malignos resulta en rasgos histoldgicos que simulan a la
micosis fungoides o al Sindrome de Sézary. Algunos auto-
res han encontrado marcado epidermotropismo de los
linfocitos T, mientras que otros como Jaffe y col, observa-
ron un compromiso casi exclusivamente de la dermis pro-
funday del subcutéaneo por las células malignas?*?.Se han
reportado microabscesos de Pautrier en menos de 50% de
los casos de LLCTA?* En los pacientes reportados en el pre-
sente estudio los cambios epidérmicos fueron variables:
acantosis o adelgazamiento de la epidermis, grados varia-
bles de epidermotropismo desde escasos linfocitos atipicos
individuales o formando pequefnos grupos de dos o tres
linfocitos, hasta verdaderos microabscesos de Pautrier. Un
caso presenté focos de necrosis epidérmica coincidiendo
con la aplicaciéon del esquema de poliquimioterapia y apa-
ricién de lesiones ampollares. En todos los casos, el infiltra-
do ocupd masivamente la dermis y en algunos casos el
paniculo adiposo, plantedndose el diagndstico diferencial
con micosis fungoides en etapa tumoral o con linfomas
difusos de células grandes. Se observaron sin embargo,
linfocitos méas pleomorficos, de mayor tamafo que en mi-

cosis fungoides, con nucleos de contorno més irregular y
polilobulado en vez de cerebriformes. Al igual que en mi-
cosis fungoides, el infiltrado de linfocitos atipicos se acom-
pand en ocasiones de eosindfilos.

Una vez desarrollado el cuadro de LCCTA, la enfermedad
es incurable y usualmente mortal a corto plazo. Un estudio
en 53 pacientes determiné que los niveles de LDH, calcio
séricoy proteinas totales presentaban una estrecha relacion
predictiva con la sobrevida de estos pacientes®. Las causas
de muerte mas frecuentes son infeccion debido a la
inmunosupresién y progresion a pesar del tratamiento®. De
los cuatro pacientes presentados, 3 fallecieron por infeccion
secundaria o falta de respuesta al tratamiento.

En conclusion, la leucemia/linfoma de células T del adulto
es una entidad relativamente desconocida en nuestro pafs
por especialistas no relacionados con la hematoncologia.
Para el dermatélogo tiene especial importancia por la alta
frecuencia de manifestaciones cutdneas en todas las for-
mas clinicas de la enfermedad, que a veces constituyen la
forma de presentacién inicial.

Existen pocos estudios de prevalencia del virus en Vene-
zuela. Merino y col, reportaron una prevalencia de 6,8% en
poblacién aborigen'?. Loreto encontrd una baja prevalencia
de anticuerpos en poblacién de alto riesgo (0,59%) alin cuan-
do esa cifra fue estadisticamente significativa al compararla
con la prevalencia en poblacién de bajo riesgo (0,6%), con-
cluyendo que en vista de que el virus no se detecta en me-
nores de 19 afos ni en amerindios, la prevalencia de infec-
cién en Venezuela debe ser baja®. Sin embargo, como lo
demuestran los casos presentados, la enfermedad esta pre-
sente en nuestro pafs. Es posible que haya un sub-registroy
que la entidad sea mucho mas frecuente, teniendo en cuen-
ta que la inmigracion a Venezuela de personas procedentes
del &rea del Caribe y otras regiones de América del Sur ha
persistido en los Ultimos afos. Es preocupante el hecho de
que no se realice serologia para VLTH-1y 2 de rutina a todos
los donantes de sangre en Venezuela y en otros pafses de
América Latina.EnVenezuela se realiza el despistaje del virus
en donantes de sangre del Banco de Sangre del Hospital
Vargas pero no en otros bancos de sangre.Llama la atencion
que dos de los casos provenian del estado Vargas,uno de los
puertos mas importantes del pafs.

Si s6lo 1 a 4% de los pacientes infectados con el virus
desarrollan la enfermedad y en 3 afios hemos detectado
cuatro casos en nuestro servicio,es muy posible que el por-
centaje de pacientes con serologfa positiva para el virus sea
significativo.Es recomendable realizar mas estudios de pre-
valencia seroldgica en donantes de sangre, poblacion de
alto riesgo y poblacion general.Igualmente, el dermatdlo-
go debe estar atento y sospechar la enfermedad en pacien-
tes con lesiones en piel sugestivas de linfoma cutadneo pero
gue presenten manifestaciones sistémicas y compromiso
del estado general.
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