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Niveles elevados de inmunoglobulina E y
papulosis linfomatoide (subtipo B) como
antecedentes de linfoma linfocitico B bien
diferenciado

Sr. Director:

La leucemia linfatica crénica/linfoma linfocitico de células pe-
quenias (LLC/LLS) es una neoplasia de linfocitos B, pequerios
vy monomorfos, que coexpresan CD5 junto a marcadores de
células B. La LLC constituye el 90% de las leucemias linfoides
crénicas en Estados Unidos y Europa y el LLS corresponde al
6,7% de los linfomas no Hodgkin (LNH). Los pacientes con
LLC tienen afectacién de médula 6sea y linfocitosis en sangre
periférica con el fenotipo caracteristico. Puede existir infiltra-

Fig. 1. Lesiones papulonodulares y ulceronecréticas en distin-
tos estadios evolutivos.

ci6n de ganglios linfaticos, bazo e higado y mas raramente de
localizaciones extranodales. El término LLS quedaria restrin-
gido a casos sin expresion en sangre periférica. La mayoria de
los pacientes se encuentran asintomaticos, aunque algunos pue-
den presentarse con astenia, anemia hemolitica autoinmune o
infecciones®. Revisada la literatura, sélo hemos encontrado un
caso de LLC de células B (LLC-B) con inmunoglobulina E (IgE)
elevada y lesiones cutaneas pruriginosas®.

Un varén de 55 afios, ex fumador y con antecedentes de car-
diopatia isquémica y diabetes, acudi6é a nuestro centro por erup-
cién cuténea pruriginosa generalizada de 4 meses de evolucion.
A la exploracion fisica presentaba lesiones papulonodulares y
ulceronecroticas en distinto estadio evolutivo, en cara, tronco
y raices de miembros (fig. 1). En la analitica destacaba una hi-
pergammaglobulinemia policlonal con altos niveles séricos de
IgE (3.333 Ul/1), linfocitosis relativa, eosinofilia leve y beta-2
microglobulina elevada (5,2 mg/dl). Los estudios de autoinmu-
nidad, marcadores tumorales, serologias viricas e investigacion
de parésitos fueron negativos. Un prick test para acaros (Der-
matophagoides pteronyssimus, Acarus siro) y la serologia para
Anisakis resultaron positivos, aunque el paciente nunca habia
presentado clinica respiratoria ni digestiva. La gastroscopia evi-
denci6 gastritis cronica superficial con presencia de Helicobacter
pylori. La biopsia de las lesiones cutaneas mostr6 un infiltrado
linfocitario T (CD3+, CD30-) perivascular, perianexial e intersticial
con epidermotropismo, que fue interpretado como papulosis
linfomatoide (PL) subtipo B, con estudio de clonalidad por reac-
ci6n en cadena de la polimerasa (PCR) negativo (fig. 2). El inmu-
nofenotipo linfocitario, por citometria de flujo, de sangre peri-
férica y médula 6sea, evidencié un 3% y un 6% de linfocitos B
clonales (cadenas ligeras lambda positivas moderadas y kappa
negativas), respectivamente, con los siguientes marcadores:
CD19, CD20, CD110, FMC7, CD5 y CD23 positivos, CD22
y CD79b positivos moderados, CD25, CD103 y CD38 nega-
tivos. En la tomografia computarizada (TC) corporal se apre-
ciaban adenopatias de tamafio no significativo en diversos te-
rritorios y esplenomegalia leve homogénea. La biopsia de una
adenopatia inguinal mostré histiocitosis sinusal. Aunque en ese
momento no existia diagnostico estricto de sindrome linfopro-
liferativo, los resultados obligaban a una estrecha vigilancia. Las
lesiones cutaneas fueron tratadas con esteroides topicos y orales,
antihistaminicos, antibioticos locales y sistémicos, emolientes y
pulsos mensuales de Ig, sin obtener respuesta o siendo ésta tran-
sitoria. Durante el seguimiento el paciente presenté infeccio-
nes cutaneas de repeticion, asi como nédulos subcutaneos en
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Fig. 2. Intenso infiltrado de linfocitos T (CD3+, CD30-) de me-
diano a pequerio tamario en dermis superficial con epidermo-
tropismo (x 400).

térax y cuero cabelludo, y los niveles de IgE fueron aumentan-
do progresivamente hasta llegar a 31.800 UI/I. A los 26 me-
ses de evolucién el paciente present6 un brote poliadenopati-
co, cuyo estudio histolégico demostré infiltracion por linfoma B
linfocitico bien diferenciado/LLC-B. Asimismo, la médula 6sea
mostrd patrén de infiltracion nodular por LNH de fenotipo B.
Se inici6 tratamiento quimioterapico parenteral con fludarabi-
na, ciclofosfamida y rituximab cada 28 dias, esquema que tuvo
que suspenderse tras el 5.° ciclo por pancitopenia grave persis-
tente. La respuesta al tratamiento fue excelente, con remision
radiologica completa, desaparicion de las lesiones cutéaneas y
un 3% de linfocitos B clonales en médula 6sea.

Los niveles elevados de IgE pueden encontrarse relacionados
con diversas patologias (atopia, parésitos, virus de la inmuno-
deficiencia humana [VIH]) y preceder o coexistir con una neo-
plasia®. La mayoria de los tumores asociados son linfomas de
Hodgkin (LH) o LNH de célula T, y excepcionalmente LL.C-B?>.
El paciente que nos ocupa no tenia historia previa de atopia
ni rasgos de sindrome hiper IgE (cambios radiologicos v facies
caracteristicos, infecciones pulmonares recurrentes durante la
infancia), excepto infecciones cutaneas de repeticion. El pro-
teinograma no mostrd un pico monoclonal, con lo que la sin-
tesis de IgE podria corresponder a un fenémeno paraneopla-
sico. Ante un sindrome hiper IgE, descartadas las afecciones
mas frecuentes, habria que sospechar una neoplasia subyacente,
sobre todo hematologica*. Por otro lado, este paciente pre-
sentaba lesiones cuténeas pruriginosas compatibles con PL. La
PL esté incluida en el grupo de los linfomas cutaneos T°. Se
presenta en forma de papulas y nédulos excoriados y necréti-
cos en distinto estadio evolutivo, sobre todo en tronco, gliteos
y extremidades, que regresan de forma espontanea en 1 o 2
meses, dejando cicatrices e hipopigmentacién. El proceso es
crénico, puede durar meses incluso décadas, v la superviven-
cia es del 100%. Histologicamente se describen tres subtipos
(A, B, C)°. El caso de este paciente corresponde al B (infiltra-
do en banda de linfocitos de pequefio y mediano tamarfio con
nucleo cerebriforme y epidermotropismo, CD30-). En un pe-
querio porcentaje se asocia a sindromes linfoproliferativos como
la micosis fungoides, el linfoma anaplésico de células grandes,
el LH y el mieloma . Hasta el momento no se ha recogido
ningin caso en la literatura de PL subtipo B asociado a LLS.
En el curso de una PL, cualquier sintomatologia sistémica o al-
teracion del estado general deberia alertarnos en la busqueda
de una neoplasia hematologica subyacente.
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