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Sarcoma de Kaposi asociado a
linfocitopenia CD4+ idiopática:
presentación de un caso

Se presenta un paciente con sarcoma de Kaposi (SK) localizado en pie dere-

cho, acompañado de herpes bucal recidivante con repercusión general (aste-

nia, mialgias, artralgias). Se realizó la resección de la lesión cutánea como

diagnóstico y tratamiento. Los estudios serológicos mostraron: HIV-1 y HIV-2

negativos y HHV8 IgG positivo. Estudios inmunológicos: proteinograma por

electroforesis y cuantificación de inmunoglobulinas, normales; recuento de

linfocitos T CD4+, disminuido; linfocitos T CD8+, normales; relación CD4

CD8, disminuida y pruebas cutáneas de hipersensibilidad retardada negativas

(anergia cutánea). Se estableció el diagnóstico de sarcoma de Kaposi asociado

con linfocitopenia CD4+ idiopática. La resección biopsia sirvió de tratamien-

to local de la lesión además, se administró timomodulina como inmunoesti-

mulante, en lo que se asistió a una mejoría del cuadro clínico general, del re-

cuento de linfocitos T CD4+ y de las pruebas cutáneas de hipersensibilidad

retardada.

Palabras clave: Linfocitopenia CD4+ idiopática. Sarcoma de Kaposi.

Kaposi’s sarcoma associated with
idiopathic CD4+ lymphocytopenia:
case report

A case of Kaposi’s sarcoma, located on the right feet, is herein presented. The

lesion developed in a patient who presented herpes labialis with general symp-

toms (asthenia, mialgia, arthralgia). Excision treatment of the skin lesion was

performed. Serologic tests showed HIV-1 and HIV-2 negative status and

HHV8 IgG positivity. Immunologic tests: electrophoretic proteinogram and

immunoglobulin titres were normal. Flow cytometry showed decreased CD4+

T lymphocytes, CD8+ T lymphocytes were normal, CD4:CD8 ratio was decre-

ased, and delayed hypersensitiveness skin tests were negative (cutaneous

anergy). The diagnosis of Kaposi’s sarcoma with a background of idiopathic

CD4+ lymphocytopenia was performed. Timomodulin was administrated as a

immunostimulant, improving the clinical status, CD4+ lymphocytes count and

delayed hypersensitiveness skin tests results. Literature on the subject is

briefly discussed.
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El Dr. Moritz Kaposi1 describió en 1872 cinco va-

rones con "sarcoma múltiple pigmentado idiopáti-

co de piel", conocido posteriormente como sarco-

ma de Kaposi (SK), una alteración angioproliferativa de

bajo grado, que podría ser una neoplasia o una respuesta

inflamatoria proliferativa, o ambas. Posteriormente este tu-

mor vascular se asoció al virus del herpes humano 8

(HHV8), que se encuentra en todas las lesiones de SK2.

A principios de la década de los noventa, se comenzó

a describir linfocitopenias CD4+, en donantes de sangre se-

ronegativos3,4 y en grupos de varones homosexuales o bise-

xuales5, sin la evidencia de infección por el virus de la in-

munodeficiencia humana (HIV), en poblaciones sanas de

Australia6, de África7 y en ancianos8. También se comuni-

caron casos de infecciones recidivantes, con serología ne-

gativa para HIV-1 y HIV-2 y con linfocitopenia CD4+9,10,

desde diferentes centros asistenciales. Luego el Center for

Disease Control and Prevention, (Atlanta, EE.UU.), llamó

a esta entidad linfocitopenia CD4+ idiopática (Idiopathic

CD4+ Lymphocytopenia, ICL), definida por la presencia

de infecciones víricas, bacterianas o micóticas recidivantes,

en pacientes con linfocitopenia CD4+ (<300/µl o <20%) en

sangre periférica y serología negativa para HIV11.

El objeto de esta comunicación es presentar un caso

de SK no HIV (forma clásica) asociado a ICL y describir

su cuadro clínico, tratamiento y evolución.

OBSERVACIÓN CLÍNICA

Varón de 20 años, sin antecedentes personales ni pa-

tológicos de relevancia clínica, heterosexual no promis-

cuo, no consumidor de drogas parenterales ni orales, que

consultó en abril de 1998 por presentar una lesión cutánea

interdigital rojiza y verrugosa de 10 mm de diámetro en el

de pie derecho. Dicha lesión se extirpó para diagnóstico y

tratamiento; el estudio histológico e immunohistoquímico

fue compartido con sarcoma de Kaposi.

La lesión recidivó en julio de 1998 y noviembre de

1999, con el mismo diagnóstico de SK.

En enero de 2000 concurrió a nuestro servicio por

herpes simple bucal (recidivante: seis episodios en los

ocho meses previos a la consulta) con repercusión del es-

tado general (mialgias, astenia, hiporexia), sin adenomega-

lias ni organomegalias, afebril. Presentaba una lesión de

similares características y ubicación a las descriptas ante-

riormente. Se realizó una biopsia que fue diagnósticada de

SK (por histología e inmunomarcación).

Hallazgos anatomopatológicos
Macroscópicamente todas las biopsias correspondie-

ron a tomas excisionales losángicas con lesión nodular ro-

jiza en dermis que elevaba la epidermis. El estudio histo-

lógico mostró en todos los casos una proliferación de

células fusiformes dispuestas en fascículos entrelazados a

nivel de la dermis papilar y reticular. Dichas células deli-

mitaban espacios seudovasculares de tipo hendidura con

frecuente contenido de eritrocitos en su interior. Se obser-

varon, además, espacios capilares genuinos revestidos por

células endoteliales típicas. Ocasionalmente se hallaron in-

clusiones globulares acidófilas. Las figuras mitóticas fue-

ron escasas y típicas. El proceso adoptó una configuración

nodular.

Mediante técnicas de inmunohistoquímica realizadas

sobre el material incluido en parafina, se observó positivi-

dad de las células fusiformes y endoteliales con CD34 y

vimentina. Los demás marcadores utilizados (citoqueratina

cóctel, proteína S-100, actina y desmina) resultaron nega-

tivos.

Laboratorio
Hematocrito 0,4; hemoglobina 123 g/l; plaquetas

230x109/l; leucocitos 7,0x109/l (PMN, 4410 por µl; linfoci-

tos, 1750 por µl; monocitos, 350 por µl); VSG 10 mm.

Linfocitos T: CD4, 292 por µl (12%); CD8, 302 por µl

(14%); CD4/CD8, 0,96 (por citometría de flujo). Proteino-

grama: proteínas totales, 7,20 g/l; albúmina, 41 g/l; gam-

maglobulina, 11 g/l; IgG, 1282 mg/dl; IgM, 130 mg/dl;

IgA, 169 mg/dl. Prolactina: 10 mg/ml (valor normal de 5 a

29 mg/ml).

Estudios serológicos
HIV-1 y HIV-2 (por Elisa y PCR), negativo. Virus de

hepatitis A, B y C, negativos. HHV8 IgG, positivo (1/80).

HTLVI y II (por Elisa), negativo. Virus del herpes simple,

IgG positivo (1/160).

Pruebas cutáneas de hipersensibilidad retardada
Se utilizaron gérmenes y hongos no anemófilos. Se

inyectó el antígeno (0,10 ml) con una separación de 3 cm.

Las lecturas se efectuaron a las 48 horas. Se midie-

ron los diámetros mayor y menor de la pápula formada, se

sumaron y dividieron por dos. Se consideró como prueba

negativa la ausencia de pápula o un tamaño menor de 5

mm y como respuesta normal la presencia de una pápula

de 5 mm o más. Se utilizaron antígenos provistos por

Alergopharma Argentina bajo licencia de laboratorios Gre-
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er (EE.UU.). Se interpretó que el paciente presentaba

anergia cutánea (tabla I).

Se estableció el diagnóstico de sarcoma de Kaposi

asociado a síndrome ICL y se decidió iniciar tratamiento

con timomodulina (Leucotrofina 60 mg, laboratorio Ellem

Milano, Italia, distribuido por Bagó Argentina), una ampo-

lla bebible durante diez días; se suspendió diez días y se

repitió este ciclo en tres oportunidades. Se administraron

dos ciclos más de timomodulina en agosto de 2000.

La evolución clínica del paciente fue favorable.

Asintomático, no presentó herpes bucal. Al examen clíni-

co no se observaron lesiones en piel ni mucosas. No se

han detectado adenomegalias ni organomegalias desde

abril de 2000, en 18 meses de seguimiento. Esto se corre-

laciona con los controles de pruebas cutáneas de hipersen-

sibilidad retardada y recuento de CD4+.

DISCUSIÓN

El caso que aquí se presenta corresponde a un sarco-

ma de Kaposi en un paciente con linlocitopenia CD4+

idiopática.

En 1994 se identificaron fragmentos de ADN de un

virus no conocido previamente, al que se llamó herpesvi-

rus asociado al sarcoma de Kaposi (KSHV), también de-

nominado herpesvirus humano 8 (HHV8), en un paciente

afecto de sida con SK en piel. Este virus, del subtipo gam-

maherpesvirus, al igual que el EBV, se halló en más del

95% de las lesiones de SK y si bien se reconoce la contri-

bución de la proteína tat del virus HIV en la patogenia del

SK, está claro que el HHV8 es el factor primario y nece-

sario para el desarrollo del tumor. Sin embargo, el HHV8,

por sí mismo, es un factor de bajo riesgo para el SK, lo

cual sugiere que hay diferentes cofactores para el creci-

miento12.

La mayoría de los herpesvirus humanos (HHV) se

asocian con enfermedades de huéspedes inmunocompro-

metidos, como resultado de la reactivación del virus o de

proliferación de células transformadas o en crecimiento.

Así, también aparece la inumodepresión del huésped como

un cofactor importante en la expresión del SK en algunos

pacientes infectados con el HHV813.

En los últimos 20 años, con la epidemia de sida, se

ha acumulado una gran experiencia acerca del SK, una

gran causa de morbilidad y mortalidad en estos pacientes,

especialmente en varones homosexuales y bisexuales. Tí-

picamente la enfermedad es multifocal y recurre a pesar

del tratamiento. En una serie de 129 pacientes, sólo el

30% estaba libre de enfermedad a los 10 años, pero sólo

uno había muerto de SK14.

En los pacientes con lesión única, una biopsia exci-

sional a menudo provee el tratamiento adecuado. La resec-

ción simple es también apropiada para tratar las recurren-

cias. Una vez establecido el diagnóstico, la observación es

lo indicado en pacientes inmunocompetentes asintomáti-

cos, con progresión lenta de la enfermedad. La inmunode-

presión sería el único factor estadísticamente significativo

independiente que afecta el tiempo de progresión14.

En el caso de nuestro paciente, se interpretó que el

SK se asociaba con una inmunodeficiencia HIV negativa

(ICL), con la consiguiente posibilidad de otras recidivas si

este síndrome persistía.

La utilización de preparaciones de hormona tímica en

inmunodeficiencias celulares se remonta a alrededor de

1970, sobre todo en Italia, Alemania y Rusia, donde demos-

tró claramente su eficacia en el tratamiento de las inmuno-

deficiencias y del cáncer. Por esta razón, se decidió instau-

rar tratamiento con hormona tímica con la intención de

mejorar el recuento y funcionalidad de las células relaciona-

das con su inmunodeficiencia. Se usó timomodulina por ser

la única hormona comercializada en Argentina y de fácil

administración (vía oral)15. Se utilizaron dosis habituales,

tras lo cual se repitieron las pruebas cutáneas de hipersensi-

bilidad retardada, que objetivaron hipoergia, por lo que se

indicó repetir la administración de hormona. El recuento de

linfocitos CD4+ aumentó. Esto se correlacionó con la res-

puesta cutánea tardía y la evolución clínica del paciente.

Tabla I. Estudios de laboratorio y pruebas cutáneas de
hipersensibilidad retardadas en el paciente presentado

Inicio Post timomodulina
(Pretimonodulina) 3 ciclos de TM 2 ciclos de TM

Fecha 05/01/00 20/01/00 28/06/00 06/10/00

CD4+ (por µl) 292 (12%) 270 (14%) 689 1075

CD8+ (por µl) 302 290 343 620

CD4/CD8 0,96 0,93 1,4 1,7

HIV (Elisa) Negativo Negativo Negativo

PPD (mm) 0 11 16

Epidermoph. (mm) 0 7 8

Tricophit. (mm) 0 3 2

E. coli (mm) 0 3 11

Candida (mm) 0 7 8

Neumococo (mm) 0 3 3

G. Bronq. (mm) 0 6 7

CD/TM = timonodulina.
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En este momento, el paciente lleva 18 meses de se-

guimiento, con ausencia de síntomas debidos a recidivas

de herpes oral, sin afección general y sin recidiva de SK.

Nuestra intención es remarcar la asociación de una

entidad como el SK, enfermedad claramente relacionada

con estados de inmunodepresión, al síndrome ICL, inmu-

nodeficiencia celular de reciente descripción y cuyo diag-

nóstico se halla en aumento, su seguimiento en el tiempo

a través de la valoración de inmunidad celular con las

pruebas cutáneas de hipersensibilidad retardada y la posi-

bilidad de mejoría de la inmunodeficiencia con un trata-

miento sencillo, con la consiguiente alteración de la evolu-

ción natural de la enfermedad asociada.
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