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Resumen

INTRODUCCION:

El linfoma de células T/NK extranasal, presenta las mismas caracter isticas histopatoldgicas y similar expresién inmunohistoquimica
que su contrapartida nasal. Puede observarse en piel, tracto gastrointestinal, pancreas y testiculo. En esta ultima localizacién se
hallan descriptos en la literatura unos 10 casos, ninguno de ellos en edad pediatrica.

METODOS:

Paciente de 07 afios de edad, con tumor en testiculo izquierdo, que abarca escroto. No se observan otras lesiones, ni adenopatias. El
paciente presenta buen estado general. Se realiza biopsia del tumor a nivel subescrotal, que se estudia mediante hematoxilina-
eosina, giemsa, PAS y reticulina seg in Gomori. El cuadro histoldgico presento infiltrado linfoide denso polimorfo, con areas de patron
tipo paniculitico. Observandose amplias areas de necrésis y patron angiocéntrico/angiodestructivo en esta muestra y especialmente
en la pieza de orquiectomia.posterior. Estudios de inmunohistoqu imica fueron realizados por anticuerpos anti: CD20, CD3, CD4, CD8,
CD5, CD45R0, CD43, CD56, MDR-1 y Granzime B. Estudios para EBV mediante ISH fueron realizados mediante EBER-1.

RESULTADOS:

CD3+, CD56+, CD45RO+, CD43+, CD20-, CD5-, CD8+, MDR-1-, EBER-1 (EBV)+. Diagnostico: NK/T-cell Lymphoma, Nasal type. Se
realizé orquiectomia y 3 ciclos de quimioterapia sin respuesta. Se derivo a un hospital de Buenos Aires donde se realiz6 radioterapia,
con fallecimiento del paciente a los 2 meses del diagndéstico.

CONCLUSIONES:

Se postula que los linfomas T/NK extranasales son mas agresivos que su contrapartida nasal. En este caso y pese a ser MDR-1
negativo, no respondidé a quimioterapia. Tampoco a radioterapia pese a reduccion inicial del tumor. En estadio final se disemino en
forma cutadnea. Este caso tiene algunas caracteristicas distintivas del linfoma T/NK como ser CD3+, CD56, EBV+ vy
algunas particularidades como ser CD8+, su infrecuente localizacién topogr afica testicular y la rareza de tratarse de un paciente
pediatrico. En nuestra revision de la literatura no encontramos ning Un caso de linfoma de células T/NK pediatrico.

Introduccion

El linfoma de células T/NK extranasal, presenta las mismas caracteristicas histopatoldégicas y similar expresion
inmunohistoquimica que su contrapartida nasal. Puede observarse en piel, tracto gastrointestinal, p &ncreas y testiculo. En esta Ultima
localizacion se hallan descriptos en la literatura unos 10 casos, ninguno de ellos en edad pediatrica. Este linfoma esta definido como
un linfoma extraganglionar, agresivo caracterizado por citologia polimorfa, presencia de necrésis, patron histolégico
angioinvasor/angiodestructor, con expresién inmunohistiquimica de CD3, CD56, CD45RO y CD43, variable expresion de CD8 y
negativo para marcadores B. Encontrandose fuertemente asociados a Virus de Epstein-Barr.

Este linfoma es mas prevalente en Asia, América central (Especialmente México y Nicaragua) y América del Sur
(especialmente Peru), que en paises "occidentales".
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El propésito de este trabajo es presentar un caso de este raro linfoma en edad pediatrica, presentandose con tumor
testicular y sub-escrotal y caracteristizado morfologicamente por citologia pleomorfica, amplias areas de necrosis, patron
angiocentrico-angiodestructor y en sectores patron de tipo paniculitico.

Material y Métodos

Paciente de 07 afios de edad, admitido en el hospital de Nifios "Héctor Quintana" de Jujuy-Argentina, con tumor en testiculo
izquierdo, que abarca escroto. No se observan otras lesiones (cutaneas, abdominales, mediastinicas), ni adenopatias. Tampoco
hepato o esplenomegalia. El paciente presentaba buen estado general. Se realiza biopsia del tumor a nivel subescrotal, que se
estudia mediante Hematoxilina-Eosina, Giemsa, PAS y Reticulina seg in Gomori. El cuadro histolégico presento infiltrado linfoide
denso polimorfo, con areas de patron tipo paniculitico. Observandose amplias areas de necroésis y patron
angiocéntrico/angiodestructivo. Se informa como probable linfoma de tipo NK/T y se realiza posteriromente

orquiectomia. Los estudios de inmunohistoquimica fueron realizados por anticuerpos anti: CD20, CD3, CD8, CD5, CD45R0, CD43,
CD56. Estos estudios se realizaron en la Fundacion para la medicina de C 6rdoba (Argentina) mediante anticuerpos DAKO y utilizacion
de autostainer. MDR-1 (Multi Drug Resistance) y Granzime B y estudios para EBV mediante ISH fueron realizados mediante EBER-
1. Estos estudios y repeticion de CD3, CD4, CD56 y CD20 fueron realizados en the Cancer Institute-Tokyo por la Dra. Noriko
Yamamoto.

Resultados

CD3+, CD56+, CD45R0O+, CD43+, CD20-, CD5-, CD8+, MDR-1-, EBER-1 (EBV)+. Diagndstico: NK/T-cell Lymphoma, Nasal type.
CD8+ Se realizaron 3 ciclos de quimioterapia sin respuesta. Se derivo al Hospital Oncoloégico "Angel Roffo" de la ciudad de Buenos
Aires, donde se realiz6é radioterapia, con reduccion inicial de la masa tumoral, pero con diseminacién masiva ulterior especialmente a
nivel cuténeo y con fallecimiento del paciente a los 2 meses del diagndstico.
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Imagen 1: Amplios sectores de necrdsis colicuativa - Hematoxilina-Eosina: Sectores de necrosis y células viables rodeando vasos
sanguineos.
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Imagen 2: Necrdsis y patron angiocéntrico - Hematoxilina-Eosina: Amplias areas de necrdsis con presencia de patrén angiocéntrico-

angiodestructor.
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Imagen 3: Patrén angiocéntrico-angiodestructor - Hematoxilina -Eosina: Ampliacion de la zona angiocéntrica mostrada en imagen 3.
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Eosina: Infiltracion sub-escrotal con patrén histolégico de tipo paniculitico.

Imagen 4: Patrén tipo Paniculitis. - Hematoxilina
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Imagen 5: CD56(NCAM) - Intensa expresion de CD56 (NCAM).
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Imagen 6: CD8. - Se observé una fuerte expresion de CD8.
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Iméagen 7: Granzime B. - Expresion de Granzime B, en niveles citotoxicos.
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Iméagen 8: EBER-1 (ISH) - Sefial positiva para Virus de Epstein -Barr lograda por estudio de EBER-1, mediante "In Situ"Hibridization.
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Imagen 9: CD5 - La expresion de CD5 es ocasional en células de gran diametro.

Discusi 6n

El linfoma testicular de estirpe Natural Killer, es una afeccidén poco frecuente. En nuestra revision de la literatura encontramos 11
casos del mismo, ninguno de ellos pediéatrico. Los casos reportados son mayormente asiaticos (Sun y col. 11 chan y col 78 , Kimy
col & Ng vy col 6.), 4 de ellos en trabajos de autores hispanos (Bartolomé y col 4, Pérez -Valles y col 10, Calafat 13) y también autores
de Turquia (Guller y col 9), Francia (Ballereau y col %) y USA (Macon y col 3) han presentado ocasionales casos. Si bien el caso
presentado por Perez-Valles y col. no reune todos los requisitos para ser considerado NK, al ser CD56 negativo y mostrar
reordenamiento clonal de TCR, podria considerarse un Linfoma T/NK-like. En 5 de estos casos el tratamiento fue quimioterapia,

ademas de orquiectomia. 2 de ellos orquiectomia y uno orquiectomia y radioterapia. Todos fallecieron en un lapso de entre 2 a 14
meses. El rango de edades fué de 32 a 70 afios.

Nuestro caso parece ser el primer caso pediatrico que se reporta. Ante la falta de experiencia se supuso que en paciente de esta
edad y con estudio de MDR-1 negativo, existia alguna probabilidad de una mejor evolucién que los casos de adultos. Sin embargo el
paciente no respondié a los 3 ciclos de quimioterapia instauraday pese a una respuesta inicial a la radioterapia, que produjo
reducciéon tumoral de 50 %, el paciente falleci6 rapidamente con enfermedad diseminada. La ubicacién primaria del tumor fué en
testiculo izquierdo, recidivando luego de la orquiectomia en testiculo derecho y finalmente extension cutanea masiva. El paciente
fallecié el mismo dia de su cumpleafios, en la ciudad de Buenos Aires a 1700 km de su hogar.

Llamativamente la mayoria de los casos reportados on en pacientes asiaticos o hispanos sugiriendo predispocion racial.

El cuadro histolégico en nuestro caso mostré grandes areas de necrosis "geogréafica” y un patrén angiocéntrico/angiodestructor
caracteristico. Sin embargo algunas areas, especialmente a nivel subescrotal, mostraban un patrén de tipo "paniculitico” similar al
observado en los linfomas de tipo SCPTCL (Subcutaneous Panniculitis T-cell Lymphoma). Sin embargo no se observaba el particular

http://www.conganat.org/7congreso/final/vistalmpresion.asp?id_trabajo=186 30/09/2005



7° Congreso Virtual Hispanoamericano de Anatomia Patol 6gica Fégina 12 de 13

"rimming"” de linfocitos CD8 alrededor de adipocitos. En ocasiones los linfomas T/NK y los de tipo SCPTCL comparten rasgos
morfologicos, lo que hace dificultosa su diferenciacién histoloégica, especialmente en biopsias peque fias y son necesarios estudios de
inmunohistoquimica y deteccion de EBV para su diferenciacion.

El inmunofenotipo de estas neoplasias se reporta como CD2, CD3e y CD56 positivo, también CD43 y CD45R0O La expresion de CD4
y CD5 es habitualmente negativa, mientras que CD8 es variable en su inmunoreactividad. Moléculas citotoxicas son expresadas (TIA-
1, Granzime B y Perforina). Nuestro caso ademas de ser CD3e+, CD43 y CD45R0O+ es también fuertemente positivo para CD8 y
expresa Granzime B en niveles citotoxicos, ademas de mostrar sefiales de EBV (Epstein-Barr Virus) en estudio de EBER-1 mediante
"In Situ" Hibridization. La fuerte expresién de CD8 es un aspecto llamativo de este caso, sin embargo es reportado en 4/11 casos de
la serie de Aozasa y col 12(Osaka University), 11/42 en la serie de Ng y col ® y expresado en 3/17 casos de nuestra serie (datos no
publicados).

Conclusiones

Nosotros presentamos un caso de linfoma testicular agresivo de estirpe celular T/NK presentandose como masa testicular.
Afeccion primaria testicular de este tipo de linfomas es infrecuente ain en Asia donde este linfoma es particularmente prevalente.
Hasta recientemente solo unos pocos casos han sido reportados y algunos de ellos por autores hispanos. Nosotros identificamos en la
literatura de unos 11 casos testiculares de estirpe NK/T, ninguno en paciente pediatrico. Si bien entre estos casos, el presentado por
Perez-Valles no reuniria los criterios para un linfoma de célula T/NK y uno de los casos presentados por Chan pertenece a una
Leucemia Agresiva de células NK, entidad clinico-patolégica distintiva. La revision de la literatura indica curso clinico agresivo con
muerte entre 2 y 12 meses a partir del diagnéstico.

Se postula que los linfomas T/NK extranasales son mas agresivos que su contrapartida nasal. En este caso y pese a ser MDR-1
negativo, no respondidé a quimioterapia. Tampoco a radioterapia pese a reduccion inicial del tumor. En estadio final se diseminé en
forma cutanea. Este caso tiene algunas caracteristicas distintivas del linfoma T/NK como ser CD3+, CD56, EBV+ vy
algunas particularidades como ser CD8+, su infrecuente localizacién topogr afica testicular y la rareza de tratarse de un paciente
pediatrico. En nuestra revision de la literatura no encontramos ning Un caso de linfoma de células T/NK pediatrico.
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