Evaluacion comparativa de la incidencia de lesiones
microvasculares cutaneas en dos grupos de linfomas
con y sin tratamiento oncoespecifico

EDUARDO F. VALDES, Prof. Auxiliar de Medicina.
M. V. HARRERO y IGNASIO CALB

Unidad Docente «Y». Facultad de Medicina. Universidad de Buenos Aires.
(Argentina).

En una publicacion anterior comunicamos el hallazgo de lesiones micro-vas-
culares cutdneas en un grupo de 10 pacientes con linfomas en tratamiento on-
coespecifico, estudiados con biopsia cutdnea (mano y pierna) evaluada con téc-
nicas histolégicas e histoquimicas (1 a 10).

En estos casos, las lesiones microangiopaticas descritas se caracterizaron
por comprometer los vasos del plexo papilar y subpapilar, presentando como
elementos lesionales importantes el engrosamiento PAS positivo de la membra-
na basal, tumefaccion y proliferacion endotelial y disminucién de la luz vascular.

Si bien las lesiones microvasculares halladas presentaron similitudes morfo-
l6gicas con la microangiopatias diabética (11 a 15), no se pudo demostrar en
estos pacientes la presencia de anormalidades en el metabolismo hidrocarbo-
nado (curva de tolerancia a la glucosa) o en los factores de la coagulacion.

Teniendo en cuenta que todos los casos estudiados habia recibido tratamien-
to oncoespecifico (Vincristina Natulan, Ciclofosmamina y dosis elevadas de
prednisona) y no pudiendo descartar prima facie una eventual accion patogé-
nica de los corticoides exdégenos (efecto diabetégeno), nos parecié de interés
evaluar la eventual presencia de lesiones microvasculares cutédneas en linfomas
diagnosticados recientemente y virgenes de tratamiento oncoespecifico.

Material y método

Se valora mediante biopsia cutdnea realizada en el dorso de la mano, mé-
todo de Punch, dos grupos seleccionados al azar de linfomas (10 casos de cada
grupo) con tratamiento oncoespecifico (Grupo A) y virgenes de tratamiento
(Grupo B).

El Grupo A de pacientes tratados incluydé una casuistica de 10 casos de
ambos sexos, con edades comprendidas entre los 26 y 75 anos y los siguientes
diagnésticos etiolégicos: 6 Hodgkin, 2 linfosarcomas, una linfoadenosis crénica,
un reticulosarcoma. El Grupo B de pacientes no tratados incluyo 10 casos de
ambos sexos, con edades comprendidas entre los 22 y los 67 anos y los siguien-
tes diagnosticos etiologicos: 3 Hodgkin, 4 linfosarcomas, un linfoma linfocitico
y 2 reticulosarcomas.
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La evaluacion clinica de cada caso se hizo mediante: diagndstico histopa-
tologico del linfoma, estudio del metabolismo hidrocarbonado y estudio de los
factores de coagulacion.

La biopsia cutdnea (Punch) realizada en el tercio externo del dorso de la
mano fue evaluada con las técnicas siguientes: hematoxilina Eosina, PAS, orceina
y tricromico de Gomory.

Para cuantificar las lesiones microvasculares halladas se establecieron 4 gra-
dos diferentes, adjudicandose un «score» a cada uno de ellos:

Grado |I: Engrosamiento minimo de la membrana basal, PAS positivo. Sin
alteraciones endoteliales.

Grado 1l: Mayor engrosamiento PAS positivo de la membrana basal. Sin
alteraciones endoteliales concomitantes.

Grado Ill: Engrosamiento severo PAS positivo de la membrana basal. Tume-
faccion endotelial leve. Reduplicacion de fibras eldsticas en vasos comunicantes
y dermoepidérmicos.

Grupo IV: Engrosamiento severo PAS positivo de la membrana basal. Lesio-
nes endoteliales importantes (tumefaccion y proliferacion). Disminucion de la
luz vascular. Reduplicacion de fibras elasticas. Esclerosis de los vasos de mayor
calibre en dermis (reticular inferior). :

Al final de este estudio se efectué un anélisis estadistico comparativo de
las lesiones microvasculares cutaneas halladas en ambos grupos.

Resultados

Los estudios de las biopsias cutaneas de mano realizados en ambos grupos
de linfomas (20 casos) registraron en todos los pacientes la existencia de lesio-
nes microvasculares cutianeas con las caracteristicas descritas en la microangio-

TABLA |
Intensidad de Grupo A ” Grupo B

lesion microvascular Tratado No tratado
Grados N.* de casos N.° de casos

| 0 0

1 6 7

1l 4 3

v 0 0

patia paralinfomatosa: engrosamiento PAS positivo de la membrana basal y alte-
raciones endoteliales con disminucion de la luz vascular.

Mediante el andlisis estadistico no se pudo objetivar diferencia alguna en lo
relativo a las caracteristicas de las lesiones microvasculares o en su intensidad
en los dos grupos estudiados.

En lo referente a la presencia de microangiopatia cutdnea descrita, la ma-
yor incidencia correspondié (Tabla 1) en ambos grupos a los Il y Ill, que desde
el punto de vista anatémico presentaron un importante engrosamiento PAS po-
sitivo de la membrana basal, tumefacciéon endotelial leve y reduplicacién de fi-
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Fig. 1. Dermis (plexo papilar y sub-
papilar). Se observan vasos de pe-
quefio calibre con engrosamiento de
la membrana basal PAS positivo y
disminucién de la luz. Ocular 8, am-
pliacion 80, Objetivo 10

Fig. 2. Se observan vasos de pe-

quefio calibre con engrosamiento de

la membrana basal PAS positivo,

tumefaccion endotelial y disminu-

cion de la Juz. Ocular 8, amplia
cion 344, Objetivo 43

A Fig. 2 B
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bras elasticas en vasos comunicantes y dermoepidermicos. Estas alteraciones
microvasculares se hallaron en ambos grupos, con mayor intensidad a nivel de
los plexos papilar y subpapilar.

Las curvas de tolerancia a la glucosa evidenciaron normalidad en casi la
totalidad de pacientes, con excepcion de curvas diabetégenas en un caso del
Grupo A y en otro del Grupo B.

Por otra parte, los estudios de la coagulacién no evidenciaron anormalidad
destacable alguna en ambos grupos.

DISCUSION

Este analisis estadistico permiti6 comprobar la presencia, con diferente gra-
do de intensidad, de lesiones microvasculares cutédneas en ambos grupos de lin-
fomas, con y sin tratamiento oncoespecifico. De igual modo no se registro dife-
rencia alguna en las caracteristicas anatomo-lesionales de la microangiopatia ha-
llada en ambos grupos, ya que se observaron alteraciones similares microvascu-
lares: engrosamiento PAS positivo de la membrana basal, alteraciones endote-
liales (tumefaccion y proliferacion) y disminucion de la luz vascular (30 a 32).

Lesiones microvasculares semejantes con caracteristicas anatomo-histoqui-
micas diabético-similes, han sido descritas por diversos autores en la diabetes
mellitus y enfermedades no diabéticas (infecciosas, reumaticas, 12, etc.). Por
otro lado, Frizzera (9) en enfermedades de caracter linfomatoso (linfoadenopatia
angioinmunoblastica) encuentra lesiones microvasculares ganglionares y cuténeas
caracterizadas por hipertrofia e hiperplasia endotelial, aunque sin alteracion de la
membrana basal.

Los resultados obtenidos en estas experiencias, si bien no permiten aclarar
la fisiopatogenia de las lesiones descritas, descartan una eventual accion pato-
génica de los farmacos utilizados en el control terapéutico oncoespecifico en los
pacientes que han recibido tratamiento. La corticoterapia utilizada en estos casos
(80 mg diarios de prednisona) lleva implicita la consideracion de un posible efec-
to diabetégeno que plantea la posibilidad de una vinculacién patogénica con las
lesiones microvasculares descritas.

Basandonos en los hallazgos enumerados, consideramos asimismo que las
alteraciones del metabolismo hidrocarbonado, de incidencia frecuente en los lin-
fomas, segun Lisker (16), o las alteraciones de la coagulacion no presentan rela-
cion etiopatogénica alguna con la microangiopatia descrita.

Por consiguiente y dada la existencia de lesiones microvasculares cutdneas
en los linfomas virgenes de tratamiento especifico, se sugiere la posibilidad de
una relacion directa entre las lesiones microangiopaticas y la enfermedad linfo-
matosa, en si misma o a través de las mdaltiples modificaciones que determina
en la economia (metabdlicas, inmunolégicas, endocrinas, etc., 17 a 28).

Conclusiones - Resumen

Se describe la presencia de lesiones microvasculares cutédneas caracteriza-
das por engrosamiento PAS positivo de la membrana basal y lesiones endotelia-
les (tumefaccién y proliferacion) con disminucion de la luz vascular, en dos
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grupos de linfomas (10 pacientes cada uno) con y sin tratamiento oncoespeci-
fico.
En las lesiones microangiopaticas con caracteristicas lesionales diabético-
similes se descarta una eventual accion patogénica de los corticoides exdgenos.
Se plantea una relacion patogénica entre la microangiopatia descrita y los
linfomas, a través de las alteraciones que éstos determinan en el paciente (me-
tabdlicas, inmunolégicas, endocrinas, etc.).

SUMMARY

Cutaneous microvascular lesions and their characteristics in two groups of
lymphangiomas with and without oncospecific treatment are described. Pathogenic
eventualities are commented on.
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