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Rengifo, E. et al.; Imporiancia del estudio citogquimice en el diggndstico del linfoma de Burkire.

Se estudian 26 pacientes que padecen de tumores clinicamente compatibles con el diagndstico de lin-
foma de Burkitt. El estudio histopatolégico y citoquimico permitié establecer ¢l diagndstico certero
en 9 casos. El resto de los casos correspondieron a linfoma linfocitico pobremente diferenciado v lin-
foma histiocitico, 2 entidades con las que es necesario establecer el diagndstico diferencial de linforma
de Burkitt. En las improntas tefiidas con May-Grunwald-Giemsa, en cazos de linfoma de Burkitt, las
células linfoides presentaron pequefias vacuolas de tamafio uniforme distribuidas por el citoplasma a
manera de collar o agrupadas en la region paranuclear, que se tifien con colorantes para grasas neutras.
El citoplasma baséfilo y pironinofilico no presenta en general actividad alfa naftol acetato esterasa
{AMAE) ni fosfatasa dcida y es paraamino salicilico (PAS) negativo. Los histocitos por su parte, pre-
sentaron con frecuencia gotas de grasas neutras v en algunos casos presentaron material PAS positivo
en su citoplasma.

INTRODUCCION

En 1958 Burkirt® describié en nifios africanos un linfoma de caracteristicas muy par-
ticulares y en estudios epidemioldgicos posteriores se postuld que por su distribucion geo-
grafica podria ser el primer tumor humano de origen viral. 2> 3

En 1964 Epstein et al.® hallaron un virus en un cultivo de material de biopsia de un
paciente que padecia de linfoma de Burkitt. Este virus actualmente se conoce como virus
Epstein-Barr, agente causal de la mononucleosis infecciosa y se asocia fuertemente
al tumor de Burkitt en nifios africanos (variedad endémica},a’ ® no asi en casos america-
nos, europeos o de otras latitudes (variedad no endémica).’ Ademads, ambas variedades
difieren entre si por la distribucién etaria y él o los sitios de presentacion.®

El linfoma de Burkitt es un linfoma indiferenciado a inmunoblastos B, de crecimien-
to particularmente ripido y muy sensible a la quimioterapia, ® que presenta un cuadro
clinico inespecifico, similar al de otros tumores linforreticulares o de otra histogéne-
sig, 10,11

El cuadro histologico se caracteriza por la presencia de células linfoides B uniforme-
mente inmaduras, que presentan un niimero variable de pequefias vesiculas claras, de
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tamafio uniforme, que corresponden a gotas de lipidos, junto a grandes histiocitos espu-
mosas en cuyo citoplasma puede observarse restos celulares, distribuidos en forma tal que
el cuadro histologico presenta un aspecto de cielo estrellado tipico,*%+13 po patogno-
monico, ya que puede observarse en otros tumores malignos, con los cuales es necesario
establecer diagnostico diferencial, 12+ 1%

El objetivo del presente trabajo es informar nuestra experiencia en el estudio de 23
casos de linfomas extraganglionares, clinicamente compatibles con el linfoma de Burkitt,
en 9 de los cuales se establecié diagndstico certero de linfoma de Burkitt.

MATERIAL Y METODO

Del material de biopsia de 23 pacientes que presentaban tumores de localizacién
extraganglionar, clinicamente compatibles con linfoma de Burkitt, se tomé un fragmento
para su procesamiento en parafina, previa fijacion en formol al 10 %, con el cual se obtu-
vieron cortes colorcados en hematoxilina y eosina. Con el otro fragmento se realizaron
improntas seriadas. Ademds, se realizaron frotis de muestras de sangre periférica ¥/o mé-
dula osea, a fin de realizar estudios etiologicos y citoquimicos, que comprendieron las
siguientes técnicas:

I. Técnica de May Grunwald-Giemsa segiin Forreza (1964),'% en improntas v frotis seca-
dos al aire durante | hora.

2. Aceite rojo O (0il red o) en propilen glicol segiin Chayen et al. (1969),'¢ en improntas

secadas al aire.

- Reaccion PAS segin Hotchkiss v Mc Manus, tomado de Chayen et al. (1969).18

4. Verde metilopironina de Brachet segin Spannkoff (1966),1 en improntas fijadas en
metanol absoluto durante 5 min.

5. Fosfatasa écida segiin el método del Naftol Fosfato de Gréssner (1958).18

6. Aifa naftol acetato esterasa segiin Gemori (1952).1°2

fad

RESULTADOS

De los 23 tumores estudiados, 14 presentaron un patron histologico en forma de
cielo estrellado, dado por la presencia de histiocitos grandes y eSpUMosos, que ¢n general
contienen detritus celulares en su citoplasma, rodeados de células linfoides inmaduras
que constituyen el elemento tumoral.

De los casos que presentaron aspecto de cielo estreliado, 2 fueron descartados por
piesentar zonas de maduracion de las células linfoides, io que sugirio el diagaostico de lin-
foma linfocitico pobremente diferenciado, Fn el otro, la intensa actividad fosfatasa dcida
y alfa naftol acetato esterasa (ANAL), asi como la presencia de gotas de lipidos de tama-
fio no uniforme, sugirieron el diagndstico de linfoma histiocitico.

Los 11 casos restantes presentaron células linfoides uniformemente inmaduras, de
citoplasma basofilo y pironinofilico, las cuales en las extensiones contenian en su cito-
plasma pequenas gotas de lipidos de tamafio uniforme y distribuidas a manera de collar
© en ocasiones agrupadas. Sin embargo. la observacion en 2 de estos casos de pequeiios
granulos icido paraamino salicilico (PAS) positivos en el citoplasma de las células tumora-
les descartd el diagnostico de linfoma de Burkitt.

L a edad de los pacientes que padecian de linfoma de Burkitt oscild entre 4 y 14 ados,
para una media de 7,1. La proporcion de pacientes segin el sexo M/F fue de 1.7:1, seme-
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jante a la observada en zonas endémicas. Todos los casos tenian color de la piel blanco,
excepto uno que era mestizo. La localizacion del tumor varid ¥y en ocasiones s observa-
ron tumores multiples, los sitios mds frecuentemente afectados fueron los maxilares v el
abdomen, aunque también se observd en nasofaringe, rifiones y region intracraneal, 2 de
nuestros casos s¢ observaron en la provincia de Pinar del Rio, 2 en Ciudad de La Habana,
1 en provincia La Habana, 1 en Ciego de Avila y 1 en Camagiiey.

DISCUSION

El estudio citoquimico permitio realizar el diagnostico diferencial, especialmente en
los 14 casos que presentaron un cuadro histologico en forma de ciele estrellado. Ademas.
se evidencid que para lograr un diagnostico certero, es necesario realizar todas las técnicas
citoquimicas recomendadas por la oMs, 12 aunque los estudios inmunchistoquimicos
pueden ser de utilidad, al demostrar que las células tumorales son monoclonales tipe B.

El diagndstico de linfoma histiocitico se favorece cuando existen variaciones en la
tincion citoplasmitica, mas evidente en la tincion de verde metilopironina de Brachet, y
las células tumorales presentan intensa actividad fosfatasa dcida y alfanaftol acetato este
rasa (ANAE) fluoruro de sodio resistente, ambas homogéneamente distribuidas por el
citoplasma,m mientras que el linfoma linfocitico pobremente diferenciado se caracteriza
por variaciones en el tamafio de los niicleos, que a veces presentan identaciones. El ¢ito-
plasma presenta pironinofilia no marcada o variable.??

Aunqgue en nuestra serie no observamos casos de leucemia linfoblastica aguda, mi de
crisis blistica de leucemia mieloide cronica, éstas son 2 entidades a tener en cuenta en el
diagnéstico diferencial del linfoma de Burkitt.!?

El estudio serologico de nuestros pa:.‘:ivsrltnt'.s22 demostrd que todos los casos que pre-
sentaron toma de los huesos faciales tenian altos titulos de anticuerpos contra antigenos
asociados al VEB (Virus de Epstein-Barr), caracteristica de los casos africanos, aunque
puede ademés observarse en zonas no endémicas.?¥'2* Fuera de Africa la localizacion
abdominal es la més frecuente ¥ el paciente puede no presentar anticuerpos anti VER, o
ser éstos muy bai-:}s.zsf 26

Los casos de linfoma de Burkitt con frecuencia aparecen agrupados (clusrer), en las
zonas endémicas®’ y en las no endémicas.”® En nuestro estudio 4 pacientes presentaron
cercania geografica, 2 en el mismo municipio en la provincia de Pinar del Rioy 2 en el
mismo municipio en Centro Habana. Los dos Gltimos aparecieron con 18 meses de dife-
rencia, mientras que los observados en la provincia de Pinar del Rio, aparecieron cerca-
nos en espacio y tiempo, por lo que se consideraron como posible agrupamiento, ademas,
existe la posibilidad de que hubiera otro caso en diche municipio, el cual no tuvo confir-
macion citoquimica.

El presente estudio demuestra la existencia del linfoma de Burkitt en nuestro pais,
por lo que ante casos clinicamente sospechosos, debemos tomar medidas para realizar los
estudios citoquimicos yfo inmunnhistoquimicos para lograr un diagndstico positivo v
diferencial adecuado de un tumor muy sensible a la quimioterapia ¥ que detectado a
tiempo puede presentar mejor prondstico que otros linfomas de la infancia.
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SUMMARY
Rengifo, E. et al : Importance of cytochemical study in the diagnosis of Burkitt's ymphoma.

Twenty six patients suffering tumors clinically compatible with the diagnosis of Burkitt's lymphoma
are studied. The histopathologic and cytochemical study allowed to establish a skillful diagnosis in
nine cases The remainder cases corresponded to poorly differentiated lymphoeytic lymphoma and to
histiocytic lymphoma. With ‘these two entities is necessary to establish differential diagnosis of Bur-
kitt's lymphoma. In the cases of Burkitt's lymphoma, in plates stained by Mey-Grinwald-Giemsa met-
hod, the lymphoid cells presented small vacuoles, uniform in size, distributed by the cytoplasm as a
collar or clustered in the paranuclear region, which are stained with dyes for neutral fat. In general,
the basophilic and pyroninophilic cytoplasm does not present alphanaphtol acetate esterase (ANAE)
activity neither acid phosphatase and is negative para-aminosalicylic acid (PAS). The histocytes pre-
sented, frequently, drops of neutral fats and in some cases presented positive PAS in the cytoplasm.

RESUME

Rengifo E. et al.: fmportance de 'érude cytochinique dans le diagnosiic du lymphome de Burkitt.

On €wdie 26 sujets porteurs de tumeurs compatibles du point de vue clinique avec le diagnostic de
Iymphome de Burkitt L'étude histopathologique et cytachimique a permis de poser le diagnostic
certain dans 9 cas, le reste a correspondu 4 lymphome lymphocytaire faiblement différencié et lymp-
home histiocytaire 2 entités avec lesquelles il faut établir le diagnostic différentiel du lymphome de
Burkitt Dans les cas de lymphome de Burkitt, les échantillons sur lesquels on avait utilisé la coloration
de May Grunwald Giemsa ont présenté des cellules lymphoides a petites vacuoles de taille uniforme,
distribuées en collier par le cytoplasme ou groupées dans la région paranucléaire, qui sont colorées avec
les colorants pour les graisses neutres Le cytoplasme basophile et pyroninophilique, généralement ne
présente pas d activité alpha-naphtol acétate estérase (ANAE) ni phosphate acide, étant acide paraami-
no salicylique (PAS) négatif Par ailleurs, les histocytes ont souvent présenté des gouttes de graisses
neutres et dans certains cas, du matériel PAS positif dans le cytoplasme.
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