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Resumen  La  leucemia/linfoma  de células  T del  adulto  es  una  neoplasia  de linfocitos  T  causada
por el  retrovirus  humano  HTLV-1,  con  manifestaciones  sistémicas  y  cutáneas  muy  variables.  El
HTLV-1 afecta  a  más de 5-10  millones  de personas  en  el  mundo  y  su  distribución  geográfica
en zonas  endémicas  se  encuentra  íntimamente  ligada  a  la  prevalencia  de  leucemia/linfoma  de
células T del adulto.  Existen  distintas  variantes  en  función  de su  presentación  clínica  siendo
las de  peor  pronóstico  la  aguda  y  el linfoma.  El  diagnóstico  diferencial  presenta  dificultades
debido a  la  inespecificidad  de  los  síntomas.  En  el  laboratorio  de  análisis  clínicos  la  sospecha
diagnóstica es  mediante  el estudio  citológico  en  sangre  periférica  con  la  observación  de células
características del  leucemia/linfoma  de  células  T del  adulto.
© 2019  AEBM-ML,  AEFA  y  SEQC-ML.  Publicado  por  Elsevier  España,  S.L.U.  Todos  los derechos
reservados.
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Adult  T-cell  Leukaemia/Lymphoma:  a case report

Abstract  Adult  T-cell  leukaemia/lymphoma  is a  mature  peripheral  T-cell  leukaemia  of  adults
associated  with  infection  by  the human  retrovirus  HTLV-1  that  presents  with  highly  variable  sys-
temic and cutaneous  manifestations.  HTLV-1  is estimated  to  affect  at  least  5-10  million  people
worldwide,  and  its  geographic  distribution  in endemic  regions  is closely  related  to  ATLL  preva-
lence.  Adult  T-cell  leukaemia/lymphoma  is classified  into  different  clinical  types  according  to
its clinical  characteristics,  with  acute  and  lymphomatous  types  having  the  worst  prognosis.  Dif-
ferential diagnosis  of  adult  T-cell  leukaemia/lymphoma  can  be difficult  due  to  the non-specific
symptoms  in affected  individuals.  The  Clinical  Analysis  laboratory  can  help  initiate  the  diagnosis
by visualising  pathognomonic  cells  for  adult  T-cell  leukaemia/lymphoma  in  a  peripheral  smear.
© 2019  AEBM-ML,  AEFA  y  SEQC-ML.  Published  by  Elsevier  España, S.L.U.  All  rights  reserved.
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Introducción

La  leucemia/linfoma  de  células  T del adulto  (LLCTA)  es
una  neoplasia  de  linfocitos  T,  consecuencia  de la trans-
formación  y expansión  clonal  de  estas  células  por el  virus
linfotrópico  de  células  T  humanas  tipo  i  (HTLV-1),  y  cuyo
proceso  de  leucemogénesis  posiblemente  involucre  factores
virales1,  epigenéticos,  constitucionales  y factores  genéticos
adquiridos2. La  presentación  clínica  de  la  enfermedad  es
muy  variable,  desde  un  curso  indolente  hasta  linfadenopa-
tías  generalizadas,  hepatoesplenomegalia,  afectación  de la
piel,  lesiones  líticas  óseas  e  hipercalcemia2. En  sangre  peri-
férica  se  observan  células  con  un gran pleomorfismo  celular,
aspecto  polilobulado,  la cromatina  puede  ser condensada
o  laxa,  a  veces  con  nucléolo  visible  y el  citoplasma  escaso
y  basófilo3,4.  Según  las  características  clínicas  la  LLCTA  se
divide  en  4  subtipos:  aguda,  crónica,  latente  y linfoma
con  pronósticos  diferentes5.  El tratamiento  actual  incluye
terapia  antiviral,  quimioterapia  y  trasplante  alogénico  de
médula  ósea6.

Se  debe  establecer  diagnóstico  diferencial  con  el  neu-
roblastoma,  linfoma  T  cutáneo  y otras  neoplasias  linfoides
tipo  T.  El  diagnóstico  se confirma  con  el  estudio  serológico
del  HTLV.  El  virus  infecta  las  células  T CD4  positivas,  que
son  las  que  originan  el  tumor.  Se  estima  que  el  5%  de los
portadores  del  retrovirus  desarrollan  la  enfermedad3,4.

Presentamos  un caso de  una  paciente  que  acude  a urgen-
cias  por  dolor  abdominal,  siendo  el  diagnóstico  del linfoma
casual.

Presentación del  caso

Mujer  de  56  años  de  edad, natural  de  Marruecos  y  residente
en  España desde  hace 9  años que  acude  al  servicio  de urgen-
cias  del  hospital  por presentar  dolor abdominal  epigástrico
de  48  horas  de  evolución.  En  la  exploración  física  no  se pal-
pan  adenopatías,  masas  ni  visceromegalias.

En  la  analítica  solicitada  la  función  renal,  iones  (Na,
K)  y  perfil  hepático  se encuentran  dentro  de  los  interva-
los  de  normalidad,  a excepción  de  la LDH  con  un  valor

de  533  UI/L  (240-480  U/L). Los  resultados  del hemograma
muestran  hemoglobina  y plaquetas  normales,  recuento  de
leucocitos  de  7.200/uL  con linfocitosis  de  5.000/uL  (69,7%),
observándose  un  patrón  anómalo  en  el  diagrama  de  dis-
persión  realizado  en el  equipo  UniCel® DxH  800 Coulter®

(fig. 1).  En  el  estudio  de  sangre  periférica,  se  observa  un
13%  de células  de aspecto  linfoide  con  marcado  pleomor-
fismo  celular,  tamaño  pequeño-mediano,  escaso  citoplasma
y  cromatina  densa, con  hendidura  nuclear  y/o  núcleo  mul-
tilobulado  (fig. 2).

La  paciente  es  valorada  en  la  consulta  de Hematología
Clínica,  se solicita  serología  viral  (Epstein-Barr,  hepatitis  B
y  C,  VIH,  citomegalovirus  y herpes  simple 1  y 2) que  resulta
negativa,  marcadores  linfocitarios  por citometría  de  flujo en
sangre  periférica  que  revela  una  población  de  linfocitos  T
(59,93%)  CD4++,  CD7− compatible  con  síndrome  linfoproli-
ferativo  T.

En  médula  ósea  el  estudio  de reordenamiento  del
receptor  T  (TCR)  mediante  PCR  multiplex  y  electrofore-
sis  es  compatible  con  reordenamiento  clonal  de  TCR  beta
y  gamma.  En  el  estudio  histopatológico  se observa una
médula  ósea  normocelular,  sin  fibrosis  y  escasa  cantidad  de
linfocitos  T  maduros  (CD3+).  En  el  estudio  de marcadores
linfocitarios  se concluye  que  la  médula  ósea  está infiltrada
por  una población  de linfocitos  T  CD4++,  CD7− y CD25+.

El estudio  digestivo  (gastroscopia  y  colonoscopia)  pre-
senta  hiperplasia  linfoide  con  estudio  de  marcadores
negativo  para  síndrome  linfoproliferativo.  En  el  PET-TAC:
ganglios  inespecíficos  axilares  y  mesentéricos,  bazo  de
15  cm.

Se  realiza  serología  para  el  HTLV-1  que  resulta  posi-
tiva  para  los  anticuerpos  HTLV  I/II  mediante  inmunoanálisis
por quimioluminiscencia  y  se confirman  los  anticuerpos  IgG
frente  a  HTLV-1  por inmunoblot.

La  paciente  es  diagnosticada  de leucemia/linfoma  de
células  T  del adulto  HTLV-1  positivo.

El  seguimiento  se  realiza  en otro  hospital,  en  su evolu-
ción  a  los 5  meses  se la  diagnostica  de LLCTA  en estadio  iv,
variante  aguda  con afectación  adenopática  supra-  e  infra-
diafragmática,  esplénica,  médula  ósea  y  SNC.
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Figura  1  Señalada  con  un círculo,  la  población  linfocitaria  en  el diagrama  de  dispersión  UniCel® DxH  800  Coulter®. A, Patrón
anómalo de  linfocitos  en  caso  clínico.  B,  Patrón  normal  de  linfocitos  en  paciente  sano.
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Figura  2  Imágenes  al  microscopio  (x100).  A, B.  Linfocitos  binucleados.  C,  D.  Linfocitos  con  hendidura  nuclear.  Tinción  de  May
Grünwald-Giemsa,  1.000x  aumentos.

Discusión

Las  neoplasias  linfoides  T o B  pueden  presentarse  como  una
leucemia  (75%  de  los  casos)  y  en  menor  proporción  como
linfoma3.  La  LLCTA  es una  neoplasia  linfoide  asociada  al
HTLV-1.  La  presentación  clínica  más  frecuente  es  la  forma
aguda.

El  diagnóstico  de  LLCTA  se realiza  de  acuerdo  a  las
características  clínicas,  el  estudio  de  sangre  periférica  y
los  cambios  inmunofenotípicos  detectados  por  la citometría
de  flujo,  siendo  la  expresión  más  frecuente  CD4+,  CD25+,
CD7−, CD8−. El diagnóstico  de  confirmación  se realiza
mediante  la  detección  de  la  infección  por HTLV-1.

En  nuestro  caso  el  diagnóstico  se sospechó  por la  obser-
vación  de  un  patrón  anómalo  de  la fórmula  diferencial  en el
analizador  hematológico  y  el  posterior  estudio  citológico  en
sangre  periférica.  Como  datos  clínicos  y analíticos  adiciona-
les  la  paciente  solo  presentaba  un  aumento  discreto  de la
LDH.

El  HTLV-1  es un  retrovirus  humano  con un número  esti-
mado  de  infecciones  de  al  menos  5-10  millones  de  personas
en  el  mundo7.  La distribución  geográfica  de  la LLCTA  está
unida  directamente  a la  epidemiologia  del HTLV-18.  Se trans-
mite  a  través  de  3  vías:  sexual,  vertical  y por  transfusión  de
sangre9.  Hasta  finales  de  2013  se habían  documentado  en
España  253  casos  de  HTLV-1,  de  ellos  18  pacientes  desarro-
llaron  LLCTA.  Se  estima  que  entre  un  4-5%  de  los pacientes
infectados  con  HTLV-1  desarrollarán  una  LLCTA10.

Conclusiones

La  prevalencia  de  la  LLCTT  es  baja,  pero  tiene  una  impor-
tante  morbimortalidad  asociada.  Es determinante  el estudio
hematológico  realizado  por  el  Laboratorio  de Análisis  Clí-
nicos  para  su detección  precoz,  como  queda  expuesto  en
nuestro  caso  clínico.
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