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RESUMEN

Los linfomas/leucemias Tyd
son poco frecuentes en la pobla-
cion pediatrica. Reportamos el
caso de un nifio de 5 afios que
presenté adenomegalias cervi-
cales, supraclaviculares, axila-
res e inguinales induradas no
dolorosas de 15 dias de evolu-
cion. Hemograma de ingreso:
Hto:44%; Hb:15.49%; Leucoci-
tos: 5900/mms?3; Plaquetas:
262.000/mm?3, Eritrosedimenta-
cion: 7mm. Serologia negativa
para Epstein-Barr, HIV, HCV,
HBC. Radiografia de Térax nor-
mal. La biopsia por anatomia
patolégica del ganglio mostré una
infiltracion por Linfoma Linfo-
blastico /Leucemia Linfoblasti-
ca Aguda T y por citometria de
flujo una poblacion de linfocitos
TCR yd +, con expresién de
CD7++, CD3+, CD5+, CD2+,
CD45+, CD4-, CD8-, CD38++,

HLA-DR+ heter, CD71+. Ademas,
se evaluaron las regiones varia-
bles d del TCR por CF sugiriendo
monoclonalidad paralaVé 3. La
médula 6sea mostré una infil-
tracion del 30% de blastos con
las mismas caracteristicas in-
munofenotipicas. El paciente re-
cibié tratamiento para Leuce-
mia Linfoblastica Aguda proto-
colo ALLIC BFM 2002. El dia 15
del tratamiento presentd 5% de
blastos en la médula 6sea. Ac-
tualmente se encuentraen buen
estado general y bajo tratamien-
to. Se presenta el caso por la
baja frecuencia de la patologia 'y
el compromiso de médula 6sea
en un paciente con hemograma
normal.
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ABSTRACT

Tyd lymphomas/leukemias
are rare in infant population.
Here we report the case of a 5
year old boy who presented cer-
vical, supraclavicular, axillary,
and inguinal indurated non-pa-
inful adenomegalias with a 15
day evolution. Blood count at
admission: HCT: 44%; Hb:15.4g
%; White Blood Cells: 5,900/
mm? Platelets: 262,000/mm?3,
Eritrosedimentation: 7mm. Ne-
gative serology for Epstein-Barr,
HIV, HCV, HBC. Normal chest
X-ray. Biopsy by pathological
anatomy of the node revealed
infiltration by Lymphoblastic
Lymphoma / Acute Lymphoblas-
tic Leukemia T and by flow cyto-
metry a population of TCR yd +
lymphocytes, with CD7++, CD3+,
CD5+, CD2+, CD45+, CD4-,
CD8-,CD38++, HLA-DR+ heter,
CD71+ expression. In addition,
the variable regions y of TCR
where assessed by flow cytome-
try suggesting monoclonality for
V3. The bone marrow showed a
30% infiltration of blasts with
the same immunophenotypical
characteristics. The patient un-
derwent treatment for Acute
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Lymphoblastic Leukemia proto-
col ALLIC BFM 2002. On the
fifteenth day of treatment the
patient presented 5% of blastsin
his bone marrow. At present, his
general condition is good and he
is under treatment. This case is
presented due to the rare occu-
rrence of the pathology and the
bone marrow involvement in a
patientwith normal blood count.

Key words: lymphoma /leu-
kemia Tyg, flow cytometry, in-
fant population.

INTRODUCCION

En laclasificacién de la Orga-
nizacion Mundial de la Salud
(WHO), el Linfoma / Leucemia
Linfoblastica T (LLT) es una
neoplasiade células T precurso-
ras. Dentro de los Linfomas No
Hodgkin (LNH) la incidencia en
nifios del Linfoma Linfoblastico
(LL) es del 35%, segun la biblio-
grafia (1). En nuestro medio es
infrecuente, menor al 10%.

Los LL T presentan caracte-
risticas de linaje especificos co-
munes cuya presentaciény cur-
so clinico es heterogéneo. Afec-
tan predominantemente a ni-
fAos y adolescentes, con mayor
incidencia en raza blanca y va-
rones.

Aproximadamente el 95% de
losLL derivandecélulas T inma-
duras, el resto derivade células
B precursoras que expresan an-
tigenos pre- B tempranos y pre-
B sin expresion de Inmunoglo-
bulinas de superficie (2).

ElReceptor de Células T (TCR)
es una molécula heterodimérica
constituida por una cadenas ay
otra 3 o unayy otra J, constitu-
yendo las dos posibilidades de
receptores que expresa el linfo-
cito T: TCR a/By TCR y/9, res-
pectivamente. Ambas estructu-
ras son similares.

La distribucion de las célu-
las Ty/d esta limitada y restrin-
gida a ciertos tejidos: 1-10% en
sangre periférica, 2-4% en gan-
glios linfaticos, 3-5% de timoci-
tos en médula 6sea 'y 15% en la
pulpa roja esplénica y tracto
gastrointestinal, cumpliendoun
rol importante en la defensa
contramicroorganismos invasi-
vos de amplio espectro (2,3).

Citolégicamente el LL es in-
distinguible de la Leucemia Lin-
foblastica Aguda (LLA). Las célu-
las son de pequefio a mediano
tamafio, uniformes, con nudcleo
grande y redondo, con cromati-
nade distribucién fina, nucléolo
pequefio o indiferenciable, con
escaso citoplasma basdéfilo (2).
El 80% de los casos evolucionan
a formas leucémicas que se aso-
cian a un mayor grado de dise-
minacién. De hecho, la distin-
cionentrelosLLyLLA serealiza
a través del compromiso de la
médula 6sea mayor aun 25% de
blastos.

Existen varias teorias acerca
de la patogénesis molecular de
LL, basadas en estudios de LLA
T. La similitud en el origen celu-
lar, inmunofenotipo y caracte-
risticas morfolégicas y clinicas
sugieren que son manifestacio-
nes diferentes de una misma
entidad (2).

El pronéstico de los pacientes
pediatricos con LNH ha mejora-
do sustancialmente en los ulti-
mos afios con la introduccién de
regimenes de quimioterapiaagre-
sivos. En pacientes con LL T se
utilizan altas dosis de metotrexa-
to (5 gs/m? en la fase M) con la
correspondiente profilaxis del
Sistema Nervioso Central, agre-
gando quimioterapia intratecal
y radioteapia craneana, esta ul-
tima segun la edad del nifo.
Reportamos el caso de un nifio
de 5 afios que presentd adeno-
megalias cervicales, supraclavi-

culares, axilares e inguinales
induradas, no dolorosas de 15
dias de evolucion, sin viscero-
megalias y con compromiso de
médula 6sea.

MATERIALES Y METODOS

Se evaluaron parametros he-
matolégicos rutinarios y el perfil
serolégico al ingreso del pacien-
te.

Analisis anatomo-patolégi-
co: Un fragmento del ganglio
fresco se fij6 en formol al 10% y
en solucion de Bouin, incluido
en parafina y coloreado con he-
matoxilina-eosina (H-E). Poste-
riormente se realiz6 inmunomar-
cacion con CD3y CDS5.

Estudio inmunolégico por
citometria de flujo: Otro frag-
mento ganglionar se disgregé
mecénicamente, se lavo dos ve-
ces y se inmunomarc6 por 20
minutos a temperatura ambien-
te con un panel multiparamétri-
co, utilizando las siguientes com-
binaciones: CD4/CD8/CD3,
CD7/CD5/CD3,CD3/CD16+56
/CD19, CD10/CD5/CD19,
CD2/CD3/CD45,TCRa-p ¥
TCR y&/CD3, HLADR/CD38/
CD3, CD71/HLADR/CDA45, k/
CD20/CD19y /CD20/CD19, e
intracitoplasma: 1gG1/1gG2a/
CD45, Tdt /CD3/CD45, CD3/
CD1la/CD45. También, se anali-
zaron por citometria de flujo las
regiones variables §(V3): Vo1, 2
y 3.

En la médula 6sea se evalua-
ron los perfiles anteriores, ade-
mas de combinaciones panora-
micas: CD71/CD33/CD45.

Biologia molecular: el DNA
se obtuvo a partir de células de
ganglio linfaticoy amplificacion
por PCR multiplex del fragmento
de la regién variable de la cade-
na del Receptor T, utilizando
cebadores de las regiones Vy |
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(V2,v3,v4,Vv8) y Wyll(V9) y de la
region de unién (JGT1,2, JGT3;
JGT4). Control de integridad del
ADN (gen de la actina humana).

Anélisis citogenético con-
vencional: de médula 6sea

Tratamiento: El paciente
recibe el tratamiento para LLA:
Protocolo ALLIC BFM 2002 es-
tirpe T, riesgo estandar, con buen
estado general, buena respues-
ta al tratamiento y sin intercu-
rrencias.

RESULTADOS

Laboratorio de ingreso: Hto:
44%, Hb: 15.49%, Leucocitos:
5900/mm?3. Los valores de la
Férmula Leucocitaria fueron:
N:48%; L:35%; M:8%; E:9%; Pla-
quetas: 262.000/mm?3; Veloci-
dad de Sedimentacion Globular:
7mm. Los parametros que eva-
luan el Medio Interno estuvieron
dentro de los limites de normali-
dad. Los estudios seroldgicos
fueron negativos: Eptein Barr;
HIV, HCV, HBC. La Radiografia
de Toérax fue normal. La biopsia
del ganglio por anatomia patolo-
gica mostré una infiltracion por

LLT. Los estudios por Citometria
de flujo del ganglio linfatico de-
tectaron una poblacién que re-
presenta el 86%, con expresion
de CD3+dim, CD45+dim, CD4-,
CD8-, CD5+, CD2+,Tcryd+ dim,
CD7++, HLA DR+ heterogéneo,
CD38++, CD71+, CD45ro+ e in-
tracitoplasma Tdt- y CD1a-. En
la médula ésea se detectdé un
30% de infiltracion con el tipo
L1-L2 del mismo perfil inmu-
nofenotipico (Figura.l). El ana-
lisis de las regiones variables &
del TCR (Vd) mostrd expresion de
Vo3 en el 96% en la poblacién
CD3 dim, CD45 dim (Figura 2).

Los estudios de biologia mo-
lecular mostraron un control
positivo paraactina; no se deter-
mino producto de amplificacion
de la cadena a del RC de LT.

Estudio citogenético: el ca-
riotipo fue normal: 46 XY (ana-
lisis de 20 metafases).

CONCLUSIONES

Se presenta el caso por la
bajafrecuenciadel Linfoma/Leu-
cemia Linfoblastica Ty/d en la
nifiez. El cuadro clinico de pre-
sentaciéon con poliadenopatias
sin visceromegalias, pero con

hemogramanormal, inicialmen-
te no sugerian compromiso de
médula ésea, con un porcentaje
de blastos del 30%.

Utilizando las diferentes téc-
nicas complementarias de labo-
ratorio logramos estudiar en for-
ma completa el caso, distinguir
esta entidad e implementar la
intensificada quimioterapia. Se
llegé al diagnéstico con técnicas
de laboratorio disponibles en
nuestro pais, desde un servicio
de hematologia general de un
hospital publico.
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