Cartas cientificas

Asociacion de linfoma de Burkitt
meningeo y virus de Epstein-Barr
en paciente infectada por el VIH

Sr. Editor: El virus de Epstein-
Barr (VEB) se relaciona con la mono-
nucleosis infecciosa y con neoplasias
como el linfoma de Burkitt o el carci-
noma nasofaringeo. Aproximadamen-
te el 50% de los linfomas en pacientes
con el virus de la inmunodeficiencia
humana (VIH) contienen ADN del
VEB. Se presenta el caso de una pa-
ciente VIH (+) infectada por el VEB
con déficit neurolégico subagudo como
forma de presentacién de un linfoma
de Burkitt meningeo.

Una mujer de 46 afios con infeccion
VIH estadio C2, del que fue diagnos-
ticada un afo antes, inici6 tratamien-
to antirretroviral de gran actividad
(TARGA) seis meses antes con lopina-
vir-ritonavir 300-100 mg 2 veces/dia,
lamivudina 300 mg/dia y estavudina
60 mg/dia, con correcto cumplimiento
terapéutico. Los linfocitos CD4 al in-
greso eran de 290/pl y la carga viral
de VIH, de 116.000 copias.

Estudiada dos meses antes por pa-
raparesia de extremidades inferiores,
las resonancias magnéticas (RM) cra-
neal y dorsolumbar fueron normales y
el estudio del liquido cefalorraquideo
(LCR), positivo para ADN de VEB. In-
gresa por empeoramiento de parapa-
resia de 20 dias de evolucién y fiebre
de 38 °C. En la exploracién destaca
paraparesia de extremidades inferio-
res con balance muscular 2/5 y nivel
sensitivo superficial D11-D12, asi
como ausencia de reflejos osteotendi-
nosos en extremidades inferiores. En-
tre las pruebas complementarias, he-
mograma con leucocitos 16,9 x 109;
hemoglobina 6,1 mmol/l; hematocrito
0,26; plaquetas 85 x 109; VSG 29 mm/
12 hora; bioquimica sanguinea con urea
23,4 mmol/l; creatinina 79,5 pmol/l;
GGT 200 UI/l; ALT 60 UI/l; LDH
410 UI/1; bioquimica de LCR con pro-
teinas 1,8 g/1; glucosa 0,02 mmol/l; lin-
focitos 100/pl; ADN de VEB en sangre
y LCR, positivos. El resto de estudios
microbiolégicos en LCR fueron nega-
tivos; baciloscopia y cultivo de bacilo
Koch en esputo y LCR, negativos; se-
rologias a ldes, Borrelia, Brucella y
Rickettsias, negativas; radiologia de
térax, normal. En la RM dorsolumbar
se observ6 aracnoiditis lumbar con re-
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alce en filum terminale y leptomenin-
ge distal. El analisis citolégico e inmu-
nofenotipico del LCR mostré presen-
cia de 66% de linfocitos B patolégicos
con fenotipo compatible con linfoma
de célula B grande de tipo Burkitt y
traslocacién (8;14) en el 28% de las cé-
lulas del LCR. Dicho estudio desveld
ademds otras caracteristicas fenotipi-
cas (CD19+, CD22+, CD20++, CD23-)
con negatividad para traslocacion
(14;18) y bcl6 (-).

Con el diagnéstico de linfoma me-
ningeo tipo Burkitt y estudio de exten-
sion negativo se inicié tratamiento
quimioterépico, que en aquel momen-
to (afio 2002) consistié en metotrexato
intratecal (12 mg/m?) y poliquimiote-
rapia sistémica con esquema CHOP
(ciclofosfamida 750 mg/m?, adriamici-
na 50 mg/m?, vincristina 1,4 mg/m?,
prednisona 100 mg/m?). Recibi6 un to-
tal de seis ciclos a intervalos de tres
semanas y en su evolucion se evi-
denci6 extensién intraabdominal me-
diante T'C de control. Fallecié al cabo
de seis meses sin posibilidad de efec-
tuar autopsia.

El VEB es un herpesvirus ADN que
produce sindromes clinicos como la
mononucleosis o la infeccién crénica
activa por VEB, pero también se rela-
ciona con el desarrollo de neoplasias y
linfomas!2.

En nuestro caso, una paciente VIH
(+) con TARGA desarrolla un linfoma
de Burkitt limitado inicialmente a lep-
tomeninge lumbar. La presentacion
clinica no es excepcional pero si poco
frecuente, ya que lo mds comun es el
inicio con masas intraabdominales.
En pacientes con el VIH, la infeccién
por VEB se relaciona con linfomas no
hodgkiniano tipo Burkitt de alto grado
y elevada agresividad y capacidad de
proliferacion. Son caracteristicas del
linfoma de Burkitt las traslocaciones
del oncogén c-myc como la (8;14)
(q24;q932), detectada en el estudio de
nuestra enferma.

El caso entrafi6 cierta complejidad
diagnéstica por su inicio clinico sub-
agudo, con estudios previos positivos
para ADN de VEB en LCR y aisla-
miento de células linfomatosas en li-
quido espinal después de varios anali-
sis citolégicos negativos.

Respecto al tratamiento instaurado,
cabe destacar que las pautas utiliza-
das actualmente poseen mayor capaci-

dad de penetracion en sistema nervio-
so®. Por otro lado, la paciente recibia
TARGA, que se mantuvo junto con la
quimioterapia. La introduccién del
TARGA ha modificado el curso clinico
de los linfomas no Hodgkin*, asi como
la respuesta al tratamiento quimiote-
rapico y la supervivencia en pacientes
VIH con este tipo de linfomas®. Sin
embargo, los linfomas no Hodgkin de
localizaciéon primaria en el sistema
nervioso central siguen teniendo mal
pronéstico y pobre supervivencia en
VIH (+)8.

En definitiva, la presentacion clini-
coanalitica inicial y lo circunscrito de
la afectacion linfomatosa confirieron
dificultad diagnéstica al caso, cuyo
pronéstico fue malo por la estirpe his-
tolégica, la inmunodepresion de base,
la localizaciéon en SNC y las pautas de
tratamiento, entre otros.
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