Rev Esp Cir Oral Maxilofac. 2023;45(2):83-87

NOLA p
¢ & crg

95 4 yzaev?

Revista Espaiola de

Cirugia Oral y
Maxilofacial

www.revistacirugiaoralymaxilofacial.es

Caso clinico

Manifestacion oral de linfoma linfoblastico de células-T:
un caso inusual y desafiante

Sergio Gutiérrez Braghetto®, Pablo Navarro Wike® y Francisca Donoso-Hofer?

1Servicio de Cirugia Maxilofacial. Hospital San Juan de Dios. Santiago, Chile. 2Departamento de Cirugia Maxilofacial y Traumatologia
Maxilofacial. Facultad de Odontologia. Universidad de Chile. Santiago, Chile

INFORMACION DEL ARTICULO

RESUMEN

Historia del articulo:

Recibido: 10 de mayo de 2022
Aceptado: 27 de junio de 2023

Palabras clave:

Linfoma, linfoma linfoblastico de
células T, maxilofacial, diagnéstico.

Las neoplasias malignas de origen linfoide corresponden a un complejo grupo de enfermeda-
des cuyo diagnéstico es complicado, ya que requiere la aplicacién de pruebas inmunohisto-
quimicas, un exhaustivo andlisis por parte del equipo histopatoldgico, asi como también una
muestra representativa del tejido a examinar. Se presenta el caso de un paciente previamente
diagnosticado con linfoma no-Hodgkin estirpe T, con manifestacién clinica en cavidad oral,
el cual present6 una mala respuesta al esquema quimioterapéutico inicial. Debido al fracaso
terapéutico, se solicitaron nuevas biopsias y analisis inmunohistoquimicos, siendo la muestra
de cavidad oral la que confirma el diagnéstico, esta vez acertado, de linfoma linfoblastico de
células T. Se modifica el esquema terapéutico a uno de mayor intensidad, logrando una evo-
lucién favorable de la enfermedad. El presente articulo corresponde al primer caso de linfoma
linfoblastico de células T con localizacién en maxilar superior reportado en la literatura. Se
recalca la dificultad diagndstica de los variados tipos de linfomas y destaca la importancia de
los exdmenes complementarios para lograr un correcto diagnéstico y manejo de esta patologia.

Oral manifestation of T-cell lymphoblastic lymphoma: an unusual
and challenging case

ABSTRACT
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Lymphoma, T cell lymphoblastic
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*Autor para correspondencia:

Malignant neoplasms of lymphoid origin correspond to a complex group of diseases whose
diagnosis is difficult since it requires the application of immunohistochemical tests, an
exhaustive analysis by the histopathological team as well as a representative sample of
the tissue to be examined. We present the case of a patient previously diagnosed with non-
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Hodgkin’s lymphoma type T, with clinical manifestation in the oral cavity, who presented a
poor response to the initial chemotherapeutic scheme. Due to the therapeutic failure, new
biopsies and immunohistochemical analysis were requested, being the oral cavity sample the
one that confirmed the diagnosis, this time correctly, of T-cell lymphoblastic lymphoma, thus
modifying the initial therapeutic scheme to one of greater intensity, achieving a favorable evo-
lution of the disease. The present article corresponds to the first case of T-cell lymphoblastic
lymphoma with maxillary location reported in the literature. It emphasizes the diagnostic
difficulty of the different types of lymphomas and highlights the importance of complemen-
tary examinations to achieve a correct diagnosis and management of this pathology.

We believe that this new, relatively simple technique can be an alternative to complex surgeries
that involve the use of complicated bone grafts, with the consequent savings in time and morbid-
ity for patients who associate maxillary hypoplasia and edentulism with severe bone atrophy.

INTRODUCCION

El linfoma linfoblastico de células T es una neoplasia
maligna de origen linfoide, proveniente de células T precur-
soras o inmaduras. Esta patologia corresponde a un subtipo
de linfoma no-Hodgkin, el cual representa el 2 % del total de
linfomas de células T y B, afectando principalmente a pacien-
tes pediatricos y a hombres jéovenes con una edad media de
20 anos'3.

El afio 2017, en la ultima actualizacién de la clasificacién de
tumores hematopoyéticos y linfoides de la OMS, esta patologia
fue catalogada como una entidad tnica entre el linfoma y la
leucemia linfoblastica de células T*°, diferenciadas exclusiva-
mente por el grado de compromiso presente en la médula
6sea. El diagnoéstico de linfoma linfoblastico es establecido
cuando existe menos de un 25 % de infiltracién de linfoblas-
tos en la médula ésea*.

El linfoma linfoblastico de células T puede presentarse de
manera extranodal en un 40 % de los casos, aproximadamente.
Sin embargo, su manifestacién en la cavidad oral es muy poco
comun, existiendo escasos reportes en la literatura'®.

El propésito de este articulo es presentar y discutir un caso
clinico infrecuente de linfoma linfoblastico de células T, siendo
el primer caso reportado en la literatura con localizacién en
maxilar superior, de dificil diagnéstico.

CASO CLINICO

Paciente de sexo masculino, de 38 anos, sin antecedentes
morbidos relevantes o alergias conocidas, es derivado al Ser-
vicio de Cirugia Maxilofacial del Hospital San Juan de Dios
con el previo diagnéstico de linfoma no-hodgkin estirpe T. El
paciente fue referido para una nueva evaluacién y estudio ana-
tomopatolégico de la lesiéon presente en cavidad oral debido
a una mala respuesta al esquema quimioterapéutico inicial.

Al examen fisico e imagenolégico del paciente se identifi-
caron 3 lesiones:

1. Masa neoplasica mayor a 10 cm ubicada en la regién

mediastinica.

2. Tumor Unico, unilateral, asintomatico, ubicado en vesti-
bulo maxilar derecho, mayor a 3 cm, de margenes defini-
dos y regulares, cubierto por mucosa eritematosa de base
sésil, superficie lisa, brillante y de consistencia blanda
(Figura 1).

3. Lesién hiperdensa invadiendo a la regién infraorbitaria
derecha de forma irregular y limites netos, de 27,05 mm
de didmetro mayor que adelgaza y erosiona corticales.
(Figura 2).

En una primera instancia se realiz6 la biopsia de médula

6sea con un resultado de infiltracién de linfoblastos menor al
25 %, mientras que la biopsia obtenida de la masa mediastinica

Figura 1. Fotografias intraorales. Se observa lesién tumoral en regién maxilar superior derecha de base sésil, bien definida,
recubierta por mucosa eritematosa.
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Figura 2. Corte coronal en tomografia axial computarizada
(TAC), invasion de la lesién a regién infraorbitaria derecha
de 27,05 mm de didmetro mayor.

anterior informaba un proceso linfoproliferativo de células T
de alto grado, por lo cual se inici6 el tratamiento quimiotera-
péutico con tres ciclos de protocolo CHOP-E (ciclofosfamida,
doxorrubicina, vincristina, etopdsido, prednisona), bajo el diag-
néstico de linfoma no-Hodgkin estirpe T.

Al tercer ciclo de quimioterapia se decidié reevaluar el caso
por mala respuesta al tratamiento, por lo cual se solicitaron
nuevas biopsias de médula ésea, masa mediastinica anterior

y lesién de cavidad oral con nuevos biomarcadores (Tabla I). El
estudio inmunohistoquimico de la muestra intraoral resultd
positivo para los marcadores TdT, CD99 y GATA3 y negativo
para los marcadores, CD20, CD10, CD1A, PAX-5 (Figura 3), con-
firmando el diagnéstico de linfoma linfoblastico de células
T, por lo cual se inicié un nuevo esquema quimioterapéutico
denominado HYPERCVAD (ciclofosfamida, vincristina, doxo-
rrubicina, dexametasona).

Actualmente, el paciente ha completado ocho ciclos del
protocolo de quimioterapia HYPERCVAD establecido, en el cual
se puede observar un resultado favorable con regresién de la
lesién presente en cavidad oral (Figura 4).

Tabla I. Comparacién biomarcadores de biopsia
mediastinal con diagnéstico linfoma no-Hodgkin

estirpe T y biopsia cavidad oral con diagnéstico
linfoma linfoblastico de células T.

Tipo de muestra  Biopsia mediastino  Biopsia cavidad oral

Biomarcadores CD-45 + CD-45 +
CD-3 + CD-3 +
CD-4 + CD-4 +
CD-7 + CD-7 +
CD-8 + CD-8 +
CD-56 + (difuso) CD-56 -
GATA-3 + (débil) GATA-3 +

Figura 3. Fécnica inmunohistoquimica. A: marcador TdT +. B: marcador GATA +. C: marcador CD99 +. D: marcador CD10 -.
E: marcador CD1A -.
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Figura 4. Fotografias intraorales. Se observa lesién en
remision posterior a 8 ciclos de quimioterapia con protocolo
HYPERCVAD.

DISCUSION

El diagnéstico de estas lesiones al requerir de estudios
especificos es dificil. El diagnéstico diferencial entre los tipos
de linfomas radica exclusivamente en el anélisis histolégico
de la lesién, por lo que su identificacién temprana permitira
instaurar una terapia a tiempo?. En este caso, al no emplearse
los biomarcadores necesarios para este subtipo de linfoma,
resultd en un retraso en la instalacién de tratamiento adecua-
do, afectando al pronéstico de la enfermedad.

Los linfomas no-Hodgkin se caracterizan por una prolifera-
cién descontrolada de células T, B o Natural Killer, lo cual expli-
ca sus variadas clasificaciones, entre las cuales se encuentra
el linfoma linfoblastico de células T, definido como una expan-
sién clonal de linfocitos T inmaduros o precursores, el cual
representa aproximadamente al 2 % del total de manifesta-
ciones clinicas de los linfomas no-Hodgkin'*.

Clinicamente, el linfoma linfobléstico de células T se pre-
senta como una masa voluminosa mediastinica con sintomas
de dificultad respiratoria, con poca infiltracién en la médula
6sea, al igual que en el presente caso. No obstante, destaca la
manifestacion extranodal a nivel intraoral, la cual es extrema-
damente inusual en estos tipos de lesiones. Son generalmente
los linfomas linfoblasticos de células B, los cuales tienen pre-
sentaciones extranodales. Sin embargo, la presentacién clinica
de nuestro paciente, comparada con los escasos reportes en la
literatura, son coincidentes?7-.

Existen tres casos reportados en la literatura sobre esta
patologia a nivel maxilofacial. Todos se presentaron en mandi-
bula, por lo que la localizacién en maxilar superior de nuestro
paciente es el primer caso reportado en esta ubicacién. Com-
plementando, en los reportes publicados, imagenolégicamente
el linfoma linfobléstico de células T en regién maxilofacial, se
describe como una lesién radiolicida/hiperdensa, irregular,
que erosiona y/o perfora corticales, pudiendo afectar a estruc-
turas vitales adyacentes, coincidiendo con las caracteristicas
de nuestro paciente®’.

El gold estandar para el diagnéstico de esta patologia es la
prueba inmunohistoquimica, la cual busca un patrédn linfo-
citario especifico para poder llegar a un diagnéstico certero.
Microscépicamente, los resultados inmunohistoquimicos del
presente caso se contradicen con los reportes en la literatura,

donde el biomarcador TdT positivo es fundamental para el
diagnéstico de linfocitos precursores y el CD99 y GATA3 posi-
tivos, para linfocitos T. Teniendo en cuenta que los marcadores,
CD20, CD10, CD1A, PAX-5 negativos, descartan la presencia de
linfocitos B, al igual que en nuestro paciente’*.

Actualmente, la terapia estdndar para el tratamiento de esta
patologia implica profilaxis del SNC y protocolos intensivos de
quimioterapia similares a los utilizados para el tratamiento de
leucemia, el cual incluye el uso de multiples fairmacos, tales
como el metotrexato, prednisona, ciclofosfamida, vincristina,
citarabina, elspar, etopdsido, tioguanina, nitrosoureas y antra-
ciclinas. En el presente caso, se utiliz6 para la quimioterapia un
régimen HYPERCVAD, la cual seglin la literatura establece una
terapia intensiva reciente para el tratamiento de neoplasias de
células T inmaduras, lo que ha mejorado significativamente el
pronoéstico de esta enfermedad, logrando supervivencias gene-
rales a largo plazo en el rango de un 80 % a 95 %’.

Por lo tanto, el no tener respuesta favorable al tratamiento
inicial y al solicitar los nuevos biomarcadores en la biopsia
de cavidad oral posterior al fracaso terapéutico, resulté fun-
damental para lograr el diagnéstico preciso de esta patologia,
reconociendo al TdT intracelular en los linfocitos inmaduros
presentes en la lesion, el cual permitié diferenciar el diagnés-
tico de linfoma no-Hodgkin estirpe T previamente establecido.

Al igual que en la literatura, recalcamos la dificultad diag-
néstica que presentan los linfomas y con mayor razén con
presentaciones muy poco comunes, como lo es la cavidad oral,
lo que hace imprescindible conocer las distintas técnicas his-
tolégicas para su diagnéstico preciso y precoz, y asi tener un
mejor prondstico al tratamiento empleado®®.

En conclusiodn, el linfoma linfoblastico de células T es
una neoplasia maligna muy poco comun y su presentacién
en cavidad oral es extremadamente infrecuente. El presen-
te caso de dificil diagndstico constituye el primer reporte de
esta patologia con localizacién en maxilar superior descrito
en la literatura. La dificultad diagndstica de esta enfermedad
radica en que su manifestacién clinica intraoral es similar en
las diversas subclasificaciones de los linfomas, por lo que un
correcto estudio inmunohistoquimico inicial es fundamental
para lograr el diagnéstico temprano y asi instaurar el protocolo
terapéutico ideal, mejorando el pronéstico de la enfermedad y
aumentando la sobrevida de nuestros pacientes.
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