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1. INTRODUCCION.

Los linfomas son una neoplasia maligna, se encuentra en todo
el mundo, siendo el tercer tipo de cancer mas comun en nifios en los
Estados Unidos y, en los adultos la entidad mas grande como
grupo, de neoplasias del sistema inmune. Sin embargo debido a los
avances médicos de las uliimas décadas, los linfomas son neoplasias
con alto porcentaje de curacidn y buen prondstico de sobrevida libre
de enfermedad, al recibir el tratamiento correcto.

En Guatemala estan entre los primeros cinco tipos de cancer
mas comun para ambos sexos, y en Quetzaltenango representan el
33% de todos los tipos de cancer (18).

Este es un estudio de tipo retrospectivo descriptivo que
proporciona valiosa informacién sobre el tipo de linfoma, el subtipo
y estadio mas frecuentemente encontrados en el Hospital Regional
de Occidente, durante el periodo del 1 de Enero de 1,987 al 1 de
Enero de 1,997; y el tratamiento proporcionado.

La investigacion se realizé a través del analisis de 47 historias
clinicas de pacientes a quienes se les diagnosticd linfoma por medio
de biopsia.



Il. DEFINICION Y ANALISIS DEL PROBLEMA;,

Las neoplasias del sistema inmune son un grupo heterogéneo

de tumores de los cuales la célula de origen puede ser el linfocito, el
histiocito, y otros componentes del sistema inmune. Cada neoplasia
de éste es una entidad clinicopatolégica distinta, aunque tienden a
compartir algunas caracteristicas clinicas (1 2 3).

Los linfomas son el teroer tipo de oancer mas comun en nifios
en los Estados Unidos, con incidencias similares para las razas
blanca y negra (4).

Los linfomas se dividen en linfomas tipo Hodgkin y linfomas
No-Hodgkin (1,2,3,4).

Los linfomas No-Hodgkin son més comunes que el linfoma
tipo Hodgkin en los nifios y afectan al sexo masoulino mas o menos
tres veces mas que al femenino (4). En los adultos son la entidad
como grupo, mas grande de neoplasias del sistema inmune, pueden
oourrir & cualquier edad aumentando la frecuencia a través de la
edad adulta, afectando mas a hombres que a mujeres (1,2,3).

La incidencia ha aumentado en mas del 65% desde el prineipio
de la déoada de los setenta. La Sociedad Americana del Cancer
estima que en 1,994 se detectaron 45,000 nuevos casos, donde
25,000 eran de sexo masculino y 20,000 de sexo femenino (2).

Los linfomas No-Hodgkin se han clasificado de varias formas
con el paso del tiempo, la clasificacion de Rappaport ha sido
utilizada con mayor éxito para la aplicacion clinica, usando criterios
puramente morfoldgicos descriptivos; la de Lukes y Collins es mas
correcta inmunologicamente, clasificando la enfermedad basado en
sus células de origen (1,2,3,5,7).

Actualmente se ha ido aceptando cada vez mas la clasificacién
dada por The National Cancer Institute en los Estados Unidos ya que

ha probado ser correcta tanto clinica como inmunologicamente.
Esta clasifica a los linfomas como de grado bajo, grado intermedio y
grado alto (1,2,3,4).
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Los nifios tienden a tener el tipo difuso de crecimi.eﬂnto rapido,
més que los adultos. Lla n(izgforia de los linfomas de la nifiez caen en
i rrado alto (4). ’

& cati?:aosrl?i:f?o;as No-Hodgkin de grado l?ajo en estadu?s ly .Il
responden en un 75% al tratamiento locgllzad~0 con tadlgtfrapﬁ
permaneciendo libres de enfermedau‘d por diez z(x)nos 0 mas (H’Jgiadio
mayoria de pacientes con gra.do bajo_ (74 a 89%) tienen u:; 1e e
avanzado (III o 1V), pudiendo inducirse en mas de nte:
desaparicion completa del tumor con uno o varios age o
quimioterapeuticos, con irl_"ad1acilc3nt aaptizcﬁ Oe;) cuerpo, o
inacic imioterapia y radioter 2.3). .

combg]azlggédseq;lc;s pacieftesycon Iinfoma§ de grado bajo puec!en
cambiar con o sin tratamiento de una'fonga ;;do]ente a una agresiva
' fios seguidos al diagnastico (3.4).

i 105(?(;:106? tratan%iento adecuado por lq menos un 60% de dlocs;
pacientes con linfomas de grado intermedio y alto con enfermeda
avanzada, y mas del 80% con enfermedad locahzaga rzspon sg
completamente. De estos mas del 70("?)1a respuesta es duradera y

i ntinuar la quimioterapia (3). , .
necesg?r;:;néstico de qsobrevivencia'est_é basado n}as po; c:j] s;l)btll;_)lz
histologico que por la extension anatormca delaen erme].a ! cf];a;s i
sido reportado por algunos autores ast: para adu]‘ios :on nl1€mes s
grado bajo es de seis afios y medlo', y para el 6.0 %o fe pac:d ol
grados intermedio y alto es de cinco afios sin e}:]n erme atés Sin
embargo luego de seguimiento por ocho afios mucl os; pacu:; o
grado bajo sucumben a un linfoma progresivo, mien éaz qﬂ s
orado intermedio y alto permanecen libres de epferm_e a (3)1.0 i
;utores han estimado un porcentaje de soprevwoenma allosd uiggo
con un 45% para los tumores (;ie graddo l;?.}(z,])MA; para los de g
intermedi 23% para los de grado alto (1). |
mtemf‘iendllzg llnlpﬁos cals)i el 90% de los pacientes con estadios | ial;
pueden esperar ser curados, y casi el 50% de los que se encuen
jos 111 y IV (4). ; ’
4 105!3?%?1%?11&1 iipo Hodgkin es la forma mas comL;n Qe l;)z
linforas (53%) (3), aporta el 0.7% de nuevos casos de todo tipo
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cancer en los Estados Unidos, con aproximadamente 7,400 casos
nuevos por afio (1).

En adultos la edad promedio de aparicién es de 32 afios, en los
nifios raramente ocurre antes de los 5 afios de edad y la incidencia
aumenta conforme a la edad, es mas comin en el sexo masculino
que en el femenino a cualquier edad (1,2,3,4).

Hay cuatro subtipos histoldgicos del linfoma tipo Hodgkin,
cada uno con caracteristicas clinicas especiales e implicaciones del
pronéstico, el de predominancia linfocitica es el menos comun,
aproximadamente 6% de todos los casos, es el mas favorable con un
50 a 90% de sobrevivencia a los seis afios; el subtipo de esclerosis
nodular es la variedad mas comun afecta alrededor del 50% de los
nifios, 70% de los adolescentes y 30 a 60% de los adultos,
principalmente mujeres jovenes, tiene un prondstico relativamente
favorable; el subtipo de celularidad mixta es la segunda forma mas

comun y afecta al 40 a 50% de los pacientes, en adultos ocurre en.

pacientes de mediana edad, alrededor del 50 al 60% sobrevive por
mas de seis afios; y el subtipo de deplecién linfocitica que también
es poco comiin, afecta a menos del 10% de los pacientes, y es el
menos favorable, ocurre principalmente en personas mayores, la
sobrevida a los cinco afios es menor del 50% (1,2,3,4,5).

El estadio clinico de la enfermedad est4 basado en la biopsia
inicial, los sintomas sistémicos, el examen fisico, los resultados de
laboratorio y los procedimientos radiolégicos, 30 al 60% de los
pacientes se encuentran en el estadio 1 o II al momento del
diagnostico (1,2,3,4).

En nifios con enfermedad localizada quienes han alcanzado su
crecimiento completo la radioterapia puede ser el tratamiento de
eleccion, aunque 50% de estos tendran recurrencias y requieren que
se combine quimioterapia al tratamiento (4). En adultos en estadios
I o II tienen una posibilidad de cura del 70 al 85% con radioterapia
unicamente (3).

En pacientes que se ha utilizado una combinacién de cuatro
drogas se ha observado una remision completa en 60 a 80% de los
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mismos con enfermedad avanzada; de estos por lo menos la mitad &
dos tercios no ha tenido recurrencia después de mas de 10,0 20 afios
de observacion, asi el 50% de todos los pacientes en estadigs ]IIV
IV fueron curados con quimioterapia solamente (1,2,3,4),

La enfermedad de Hodgkin es una condicién maligna curable,
actualmente 75% de los pacientes adultos y 90% de los nifios, tienen
una sobrevida libre de enfermedad de einco afios (1,2,3,4).

En Guatemala durante el periodo de 1,993 a 1,994 se
registraron 2,530 casos de cancer, siendo las localizaciones més
frecuentes cuello del utero, piel, mama, estomago y ganglios
linfaticos sumando el 63.8% de todos los casos. En hombres las
localizaciones mas frecuentes son estdmago, piel, gang.os
linfaticos, sistemia hematopoyético y prostata con 49% de los casos
registrados.

En el grupo de linfomas se observaron 116 casos con el 72%
correspondientes a linfomas No-Hodgkin y 28% a linfomas tipo
Hodgkin.

En el grupo de los linfomas No-Hodgkin se registraron &3
casos, 10 de ellos localizados en los ganglios linfiticos como
linfoma maligno, 22 como linfoma linfocitico poco diferenciado y €l
resto como linfomas linfociticos, reticulares o foliculares.

En el grupo de los linfomas tipo Hodgkin hubieron 33 casos,
17 corresponden a enfermedad sin informacién adicional y 10 casos
a celularidad mixta (18).

En el Hospital Roosvelt hubieron 13 casos de linfomas con un
porcentaje de 6.5%, ocupando el quinto lugar, respecto a todos los
tipos de cancer (hombres 6 casos 6.3%, mujeres 7 casos 6,7%); en el
Hospital San Juan de Dios 16 casos (6.7%), ocupando el segundo

lugar ¢n ¢l sexo maseulino (12.7%); en el INCAN 54 casos (3%)
ocupando el quinto lugar entre todos Jos tipos de cancer. en hombres
con 33 casos (7.7%), siendo el tercer tipo de céncer mas comur; ¥
en mujeres 21 casos (1.5%). sicndo el décimo tipo de cancer mas
comun. Fn Quelzaltenango se reportaron 10 casos (33% de todos
los tipos de cancer), con ¢ casos de sexo masculino, ocupando el
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primer lugar (35.3%), y 4 casos de sexo femenino (30%), okupando
sgundo lugar (18).

a Sfﬁ el Hospital Regional de Occidente oada vez se observan

con mayor frecuencia problemas de tipo neoplasico, entre .los. que se

encuentran los linfomas. Sin embargo se ignora cual es la incidencia

real de los mismos y el tipo y subtipo mas frecuentemente

encontrados.

III. JUSTIFICACION.

Los linfomas son una entidad patolégica que se encuentra en
todos los paises del mundo, son el tercer tipo de cancer mas comtm
en nifios en los Estados Unidos (4). En la poblacion adulta los
linfomas No-Hodgkin son la entidad como grupo, mas grande de
neoplasias del sistema inmune; v el linfoma tipo Hodgkin es la
forma mas comun de los linfomas con un poreentaje de 53% (3).

En Guatemala se encuentran entre los primeros cinco tipos de
cancer mas comunes para ambos sexos, asi como para el sexo
masculino por separado, v entre los 10 primeros tipos en el sexo
femenino.

En el periodo de 1.993 a 1,994 se detectaron 116 casos de
linfomas, de los cuales §3 eran No-Hodgkin v 33 tipo Hodgkin, De
todos estos 103 casos fueron en la ciudad capital, 10 en
Quetzaltenango y el resto en otros departamentos del pais (18).

Se ha observado en los linfomas No-Hodgkin un porcentaje de
curacion del 75 al 80% en adultos y del 50 al 90% en nifios
dependiendo del tipo y estadio del linfoma ( 1,2.34), con un
pronostico de sobrevivencia libre de enfermedad de hasta seis afios y
medio (1,2,3,4,5).

Como en todas partes del mundo nuestra poblacion también se
encuentra afectada por los linfomas. En el Hospital Regional de
Occidente se han diagnosticado a través de los afios pacientes con
linfomas, sin embargo no se sabe con exactitud cual ha sido la
frecuencia de los mismos, el tipo. subtipo y estadio mas
frecuentemente encontrado, el tratamiento recibido ni cuantos de los
casos diagnosticados se han tratado en este hospital V' cuantos s¢ han
enviado a los hospitales de 1a ciudad capital para su tratamiento.

Tomando en cuenta que esta es una neoplasia que se observa
cada vez con mayor frecuencia en nuestra poblacion, creo que es de
vital importancia que ese cuente con la informacion que justifique la
necesidad de contar con Jos recursos para tratarla en este hospital,

Ya que siendo un hospital escuela v de post-gradé, v tener personal
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profesional calificado puede muy bien tratar localmente este tipo dc‘ IV. OBJETIVOS.
pacientes sin tener que mandarlos a los hospitales de la ciudad
capital, pues esto hace mas dificil su tratamiento e incrementa el

costo del mismo.

OBIJETIVO GENERAL:

- Clasificar el tipo de lnfoma mas comin encontrado en los
pacientes que asistieron al Hospital Regional de Occidente en el
periodo en 1,987 a 1,997.

OBIJETIVOS ESPECIFICOS:

- Determmar el subtipo histolégico del linfoma al momento del

- diagnostico.

| - Determinar €] estadio en que se encontraban los pacientes al
momento del diagnostico.

- Determinar el tipo de tratamiento dado a los pacientes con

diagnéstico de linfoma,
- Clasifioar la edad y ¢l sexo de los pacientes con diagnéstico de
linfoma.
& :




V. REVISION BIBLIOGRAFICA O MARCO TEORICO.

Los linfomas son neoplasias malignas del sistema inmune,
caracterizados por la proliferacion de las células nativas de los
tejidos linfoideos, o sea, linfocitos, histiocitos, sus precursores y
derivados, u otros componentes celulares ( 1, 2, 3 ).

Los linfomas son el quinto cancer mas comun en adultos y el
tercero mas comin en nifios en los Estados Unidos ( 2, 4 ).

Debido a sus caracteristicas patoldgicas los linfomas se dividen
en linfomas tipo Hodgkin del cual no se sabe cual es la célula
precusora y el cual cuenta con la presencia patognomonica de las
células de REED-STERNBERG; y linfomas tipo No-Hodgkin que
son neoplasias provenientes de los linfocitos Bo T( 1,2, 3,4,6).

A.LINFOMA NO-HODGKIN:

Los linfomas No-Hodgkin (LNH) son un grupo heterogéneo de
tumores linfoideos solidos con algunas caracteristicas comunes y
muchas diferencias ( 2, 4 ). Son el grupo més grande de neoplasias
del sistema inmune ( 3 ). En nifios se encuentran mas comtnmente
que el que el tipo Hodgkin ( 4).

Parecen ser de origen multicéntrico, aunque la presentacién
puede ser tanto linfadenopatia localizada o generalizada; alrededor
de un tercio de los casos puede ser de origen primario en otros sitios
donde se encuentra tejido linfoideo como la orofaringe, intestinos,
médula 6sea y piel (1,2, 3 ).

La mayoria de los LNH ( 80 a 85 % ) se originan en las células B,
el resto son en gran parte tumores de células T, siendo los tumores

de histiocitos o macréfagos poco comunes ( 2, 3, 4 ).
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1. EPIDEMIOLOGIA:

Los LNH pueden ocurrir a cualquier edad, aunque raramente son
diagnosticados durante el primer afioc de vida, aumentando la
frecuencia a través de la edad adulta ( 2, 3 ). La Sociedad
Americana del Céncer estima que se detectaron en 1,994 45,000
nuevos casos, con 25,000 de sexo masculino y 20,000 de sexo
femenino (2 ). Los hombres estdn afectados mas o menos tres veces
mas que las mujeres (2, 3, 4, 5, 6, 8 ). La moidencia de los linfomas
ha aumentado en més del 63% desde el inicio de los setenta ( 2 ),

2. ETIOLOGIA:

La etiologia de la mayoria de los LNH es desconocida, sin
embargo varios factores sugieren posibles causas. Se ha observado
predisposicion en pacientes con estados de inmunodeficiencia ya sea
congénita o adquirida, asi como en pacientes con sistemas inmunes
hiperfuncionantes; también se han encontrado areas en el Africa que
tienen condiciones olimaticas similares, donde el linfoma tipo Burkit
es endémico y en la mayoria de los casos ( casi 90% ) se encuentra
asociado al virus de Epstein-Barr ( 2, 3, 4 ). También se ha visto una
asociacion de un retrovirus humano con el linfoma / leucemia de
oélula T, el cual es endémico en el suroeste del Japdn, donde 12 a
15% de las personas normales tienen anticuerpos para este virus (
HTLV-I ); también se han encontrado traslocaciones cromosomales
en algunos tipos de linfomas y otros factores que se han asociado
con un aumento de la moidencia incluyen radiacién ionizante,
predisposicion hereditaria y exposicién a pesticidas ( 2, 3, 4 ).

3. CLASIFICACION HISTOLOGICA:

‘Histologicamente las células del linfoma presenta dos patrones de
crecimiento diferentes: estan ya sea agrupados en nddulos
identificables ( linfoma nodular ) o esparcidos difusamente por todo
el ganglio ( linfoma difuso ). Con cualquiera de los patrones la
arquitectura normal del ganglio linfitico esta completamente
destruida.  La distincién entre linfomas nodulares y difusos,




propuesta por Rappaport ha probado ser un indicador vonfiablé e
importante de la conducta del tumor (1,2,3,5,7).

Los LNH se han clasificado de varias formas con el paso del

tiempo, la clasificacion de Rappaport ha sido utilizada con mayor
éxito para la aplicacion clinica, usando criterios puramente
morfolégicos descriptivos como nodular y difuso, histiocitico o
linfocitico y bien o pobremente diferenciado; la de Lukes y Collins
es mds correcta inmunologicamente, clasificando la enfermedad
basado en sus células de origen (1, 3, 5, 7).

Actualmente se utiliza la olasificacion dada por el Instituto
Nacional del Céncer en los Estados Unidos, la cual ha probado ser
correcta tanto clinica como inmunologicamente, y agrupa a los LNH
en de Grado Bajo, Grado Intermedio y de Grado Alto segun el
prondstico y las estadistioas de sobrevivencia (1,2, 3 ).

1. LINFOMAS DE GRADO BAJO:

Son predominantemente tumores de origen en los linfocitos B,
estos incluyen: linfoma linfocitico pequefio, linfoma folicular
predominantemente de célula hendida pequefia; y el linfoma
folicular mixto de célula hendida pequefia y célula gigante (1, 2,3 ).

Este tipo de linfoma posee varias caracteristicas clinicas en
comun, siendo estas: ‘

- Tienen una historia de aumento y disminucion del tamafio o de

adenopatia progresiva lenta.

- Son ganglios linfaticos méviles, de consistencia firme que
raramente estan fijos y no presentan infiltracién cutanea,
pueden ser muy prominentes pero raramente dolorosos.

- Frecuentemente hay afectacion patoldgica del higado y bazo y
pueden presentar visceromegalia, las pruebas de funcién
hepatica usualmente son normales, aungue los niveles de
fosfatasa alcalina pueden estar moderadamente aumentados.

- Es comun la afectacion de la médula dsea; encontrando células
del linfoma circulantes por medio de un frote.

- Al momento del diagnodstico las hematologias son comtinmente

- normales.

- Ofros sitios extraganglionares afectados pueden incluir la
pleura, pulmoén, piel, mama y tracto gastrointestinal.

- La hipertrofia de los ganglios linfaticos puede causar
linfaedema, obstruccion ureteral, o compresién epidural del
cordon.

- Raramente ocurre infiltracién al sistema nervioso central, renal
o testicular (3).

1.1. LINFOMA LINFOCITICO PEQUENO:

Aproximadamente el 4% de todos los LNH pertenecen a esie
tipo de tumor y es el Uinico de su grupo que no tiene una arquitectura
folicular.

Esta conformado por linfocitos compactos, pequefios
aparentemente no estimulados con tincién oscura alrededor del
niicleo, escaso citoplasma y poca variacién en el tamafio. Es raro
observar figuras mitéticas y hay poca o ninguna atipia citologica.
En casi todos los casos hay afectacién de la médula osea, y en
alrededor del 60% de los pacientes las células neoplasicas pasan al
torrente sanguineo, simulando una leucemia linfocitica cronica

(LLC).

Clinicamente ocurre principalmente en la sexta y séptima
década de la vida. Tipicamente estos pacientes tienen linfadenopatia
generalizada con hepatoesplenomegalia leve a moderada; los
sintomas son leves, y es comin la sobrevivencia prolongada.
Aproximadamente 20% de los pacientes tienen gamopatia
monoclonal; otros tienen hipogamaglobulinemia con suceptibilidad
aumentada a las infecciones bacterianas (1). '

1.2. LINFOMAS FOLICULARES:

Presenta dos subgrupos citolégicos el linfoma folicular de
célula hendida pequefia y el linfoma folicular de células mixtas
(célula hendida pequefia y célula gigante).
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Las oélulas hendidas pequefias son un poco mas grandes que
los linfocitos normales, con escaso citoplasma. La caracteristica
mas distintiva que diferencia las células tumorales de los linfocitgs
pequefios es su oontorno nuclear hendido irregular, caracterizado por
hendiduras prominentes, bordes dentados y pliegues lineales. La
cromatina nuclear es grumosa y condensada, y el nucleolo
indefinido. Las mitosis son poco frecuentes. Ademas de este tipo
pequefio puede haber oélulas gigantes hendidas dentro del ganglio,
pero no son mas del 20% de las células. Cuando la cantidad de las
células gigantes excede el 20% pero es menos del 50%, se utiliza el
término “folicular mixto de células hendidas pequefias y células
gigantes”. Los linfomas foliculares mixtos constituyen una pequefia
gl)'oporcién de todos los tumores de células foliculares centrales (1,

En los linfomas foliculares de célula hendida pequefia la
mayoria de las células neoplésicas son linfocitos dentados pequefios
con células gigantes unicamente ocasionales. Se observan pocas
figuras mitoticas. Este es el subtipo histologico mas comuin de los
LNH con un 40%. Los pacientes predominantemente se encuentran
en los estadios III y IV, y presentan una incidencia alta de afectacion
de la médula osea (1, 2 ).

En los linfomas foliculares mixtos de células hendidas
pequefias y células gigantes estas ultimas son mas abundantes, y en
algunos casos, parecen estar en cantidades iguales con las oélulas
pequefias. La arquitectura ganglionar presenta distintos nédulos
c{lentro del mismo. Sin embargo se observan también cominmente
areas de infiltrados difusos. Este subtipo histoldgico representa del
?0 al 40% de los LNH. También se observa afectacion de la médula
dsea, y la mayoria de los pacientes se encuentran en los estadios II
v IV al momento del diagnaostico (1, 2).

Cli_ni‘camente los linfomas foliculares de grado bajo forman un
grupo clinicopatolégico distinto que difiere en varios aspectos de los
linfomas de células gigantes mas agresivos. Constituyen

aproximadamente el 40% de Jos LNH en adultos en 1é6s Estados’

Unidos y estdn caracterizados por lo siguiente:

- Ocurren predominantemente en individuos mayores, raramente en
personas menores de 40 afios.

- La edad promedio de diagndstico es de 50 a 60 afios.

- Se presentan con linfadenopatia no dolorosa, la cual es
frecuentemente  generalizada. Las masas ganglionares
usualmente no invaden los tejidos adyacentes. Es poco comun la
afectacién de sitios extraganglionares, como el tracto
gastrointestinal, sistema nervioso ocentral o testiculos. - Sin
embargo la afectacion de la médula osea (75% de los casos) es
bastante comun al momento del diagnostico.

- La afectacion del torrente sanguineo en la forma de leucemia
franca es menos comum.

- En la mayoria de los pacientes (85%), las células tumorales
revelan una translocacion caracteristica.

- Los linfomas foliculares tienen una historia natural larga
(promedio de sobrevivencia 7 a 9 afios) que parece no ser
afectada por el tratamiento. Parece virtualmente imposible
erradicar estos tumores indolentes.

- Con el tiempo los linfomas foliculares progresan hacia un tipo
histolégico de grado alto difuso, con o sin tratamiento, lo cual
ocurre en aproximadamente 30% de los casos, especialmente en
aquellos con una proporcién grande de células gigantes. El
promedio de vida es menor de un afio luego de que ocurre dicha
transformacion.

II. LINFOMAS DE GRADO INTERMEDIO.
Rajo esta categoria se encuentran cualro tumores, uno con

arquitectura folicular y los otros tres con patrones difusos.
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Il LINFOMA FOLICULAR PREDOMINANTEMETE TE
CELULAS GIGANTES:

Es un tumor poco comun y representa menos del 15% de
todos los LNH foliculares. En contraste con los linfomas foliculares
de grado bajo, la mayoria de las células neoplasicas son gigantes con
nucleos hendidos o no. Las figuras mitéticas son mas numerosas.
Clinicamente estos tumores tienden a evolucionar tempranamente en
su ourso natural hacia linfomas difusos de células gigantes, v tienen
un pronostico mas pobre que la mayoria de los linfomas foliculares,

I1.2 LINFOMA DIFUSO DE CELULA HENDIDA PEQUENA:

Este tipo estd compuesto por células hendidas pequefias que
son morfologica y fenotipicamente similares a las presentes en el
limfoma folicular de célula hendida pequefia, pero tienen una
relacion masculino-femenino mayor que estos y el rango de
promedio de vida es de 2 a 4 afios. La incidencia de este tipo de
tumor es mayor en Europa, particularmente en Italia,

I3 LINFOMA DIFUSO MIXTO DE CELULA PEQUENA Y
GIGANTE:

Este es un tipo poco comun de linfomas de grado mtermedio.
Estos tumores contienen una mezela de células hendidas pequefias y
células gigantes que pueden ser hendidas o no. El nucleo de las
células gigantes hendidas es de contorno irregular, dentado, y mas
grande que el micleo de los histiocitos o células endoteliales
normales. La cromatina nuclear esta levemente mas dispersa que en
los linfocitos normales, y el nucleolo poco notable. El citoplasma es
escaso y palido. Las células gigantes no hendidas son mas de cuatro
veces mayores que los linfocitos normales, con un nticleo redondo y
oval y uno o dos nucleolos prominentes. La cantidad de citoplasmla
es ll:gayor que en las células gigantes hendidas y se tifie de azul
palido.

114 LINFOMA DIFUSO DE CELULA GIGANTE:

Este es el mas comin de los linfomas de grado iritermedio.
Morfolégicamente estos tumores contienen predominanferente
células gigantes hendidas y no hendidas con diametros nucleares
mucho mayores que los de los linfocitos normales, contienen
nucleolos y citoplasma abundante que son levemente amofilicos. En
este subgrupo son mas comunmente identificadas las mitosis.
Frecuentemente se presenta en sitios tanto ganglionares como
extraganglionares, con tendencia a diseminarse répidamente, y
afecta dreas poco comunes como el sistema nervioso central, hueso
y tracto gastrointestinal (1, 2 ).

II. LINFOMAS DE GRADO ALTO:

Tres subtipos distintos caen dentro de esta categoria: linfomas;
inmunoblasticos de células gigantes; linfoma linfoblastico, el cual se
da en adolescentes y estd asociado con una presentacion clinica
caracteristica, y los linfomas de célula pequefias no hendidas, que
incluyen el linfoma de Burkit y un linfoma difuso no diferenciado
(linfoma No-Burkit).

III.1 LINFOMA INMUNOBLASTICO DE CELULA GIGANTE:

Presenta un amplio rango de oaracteristioas morfologicas, en
algunos casos las células tumorales tienen caracteristicas
plasmocitoides. Estas células son cuatro a cinco veces mas grandes
que los linfocitos pequefios y tienen un nucleo grande oval o
redondo que parece vesicular debido a la marginacion de la
cromatina en la membrana nuclear. Usualmente se ven uno o dos
nucleolos centrales prominentes. En otros casos las células
tumorales pueden contener nticleos grandes multilobados, o pueden
ser redondos con un citoplasma claro. Aproximadamente 80% se
originan de las células B; el resto lo hacen de las T.

Tanto los linfomas inmunoblasticos, los difusos de células
gigantes y los linfomas mixtos comparten varias caracteristicas
clinicopatologicas que los diferencian de los linfomas foliculares. A




veces se les denomina colectivamente linfomas difusos 'de oélulgs

gigantes. -

- Constituyen el 40 a 50% de los LNH en los adultos;
aproximadamente la mitad tienen la morfologia difusa de célula
gigante. Tienen una leve predominancia masculina, con
promedio a los 60 afios. Aunque el rango de edad es mas amplio
que en los linfomas foliculares, y los LNH difusos constituyen el
20% de los linfomas en nifios.

- Tipicamente los pacientes presentan una masa sintomdtica de
crecimiento rapido, en un sitio ganglionar o extraganglionar. La
enfermedad localizada y las manifestaciones extraganglionares
son mas comunes, de hecho la caracteristica al momento de
presentacion puede ser la afectacion del tracto gastrointestinal,
piel, hueso, pulmdn o cerebro; mas raramente ovarios, testiculos,
o rifiones. El anillo de Waldeyer est4 afectado en el 50% de los
casos.

- La afectacion del higado o bazo no es comin al momento del
diagnostico, pero cuando ocurre, las células del linfoma forman
masas destructivas grandes, las pruebas hepéticas son anormales
y puede observarse obstruccion intrahepética o de la porta.

- Es relativamente poco comun la afectacién de la médula dsea
aunque en la enfermedad progresiva puede estar afectada y
aparentar una leucemia.

- Aproximadamente el 50% de los linfomas inmunoblasticos de
Pélula B estan asociados con una historia de algin desorden
inmunologico como el sindrome de Sjogren, la tiroiditis de
Hashimoto o con estados de inmunosupresion,

- Est?s tres linfomas difusos son tumores agresivos que son
rép_1damente fatales si no son tratados. Sin embargo con
‘quimioterapia combinada intensiva, se observa remisién completa
en 60 a 80% de los pacientes, y aproximadamente S50%
permanecen libres de enfermedad por varios afios y pueden
considerarse curados. Esta respuesta favorable esté relacionada al
hecho de que estos tumores tienen una fraccion de crecimiento
alta, y la mayoria de los agentes anticancerigenos actian en las
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células que se estin dividiendo activamente. En contraste debe
recordarse que aunque los linfomas foliculares tienen un curso
indolente, son muy dificiles de ourar.

[11.2 LINFOMA LINFOBLASTICO:

Esta es una entidad clinicopatologicamente distinta, muy
relacionada 2 la leucemia linfoblastica aguda (LLA) de célula T, las
oélulas tumorales se parecen a los linfoblastos de LLA. Son de
tamafio bastante uniforme, con escaso citoplasma y nucleo mayor
que el de los linfocitos. La cromatina nuclear es delicada y
finamente punteada, y los nucleolos estan ya sea ausentes o poco
visibles. En muchos casos la membrana nuclear muestra subdivision
profunda, dando una apariencia lobulada. Para mantenerse con este
crecimiento agresivo, el tumor presenta un poroentaje alto de
mitosis. \

Afecta predominantemente a los hombres (2:1), la mayoria de
los pacientes son menores de 20 afios. Aunque constituye menos del
5% de todos los LNH, aproximadamente 40% de los casos de
linfoma infantil caen dentro de esta categoria. Una manifestacion
clinica muy caracteristica es la presencia de una masa mediastinal
prominente en el 50 al 70% de los pacientes en el momento del
diagnostico, sugiriendo un origen del timo. Es una enfermedad
répidamente progresiva, y la pronta diseminacién a la meédula Osea 'y
de alli a la sangre y meninges lleva a la evolucién de una
presentacion similar a la de la LLA.

II1.3 LINFOMA DE CELULA PEQUENA NO HENDIDA:!

Dentro de esta categoria estd el linfoma de Burkit, el cual es
endémico en Africa (1, 3, 4 ), v es histologicamente idéntico al no
endémico, aunque hay diferencias clinicas y virologicas, ya que en
el primero se ha visto una asociacion de casi el 00% al virus de
Epstemn-Barr,




Estos tumores consisten en un mar de coélulas notablemente

mondtonas, de 10 a 25 m de didmetro, con micleo oval o redondo
conteniendo dos a cinco nucleolos prominentes.
nucleo es similar al de los maocrdfagos benignos dentro del tumor.
Hay aumento moderado de citoplasma opaco basofilo o amofilico, el
cual es tambi¢n intensamente pironinofilico y a menudo contiene
vacuolas pequefias llenas de lipidos. Es caracteristico un indice
mitético alto, asi como la muerte celular, con presencia de
numerosos macrofagos tisulares.

Tanto los linfomas de Africa como los que no lo son, se
encuentran en nifios y adultos jovenes, siendo aproximadamente el
30% de los LNH en nifios en los Estados Unidos. En ambos tipes la
enfermedad raramente micia en los ganglios linfaticos; en Africa es
comun la presentacion con afectacion de la mandibula mientras que
en Ameérica es més comun ver tumores abdominales (intestinos,
retroperitoneo, ovarios).

Estos tumores responden bien con quimioterapia agresiva, y se
ha reportado remisiones a largo plazo. Aunque ocurre reaparicién
de la enfermedad en muchos casos puede esperarse, con los
presentes metodos de tratamiento, cantidad de sobrevivientes a largo
plazo (1,2, 3,10).

-

B. LINFOMA TIPO HODGKIN:

Es una enfermedad maligna que usualmente icia en los ganglio
linfaticos, ya sea uno o una cadena de los mismos, y se disemina
hacia los ganglios continuos anatomicamente. Esta definido por la
presencia de las virtualmente patognoménicas células gigantes de
Reed-Stemnberg mezcladas con un infiltrado inflamatorio con
presencia de eosinofilos, linfocitos y eélulas plasmaticas; también
esta asociado con ciertas caracteristicas clinicas las cuales incluyen
manifestaciones sistémicas como fiebre, fatiga, pérdida de peso y
prurito. La célula blanco de transformacion neopléasica aun no se ha
identificado con certeza, aunque hay evidencia que sugiere que se
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El tamafio ael

'

deriva de la linea celular de los macréfago-monocitos (1, 2i.3, 4, 5,
7,10). Aproximadamente se han observado 8,000 nuevos c:?sos por,
afio, correspondiente al 0.7% de todos los casos nuevos de cancer en
los Estados Unidos. Es la forma mas comim de los Imfomas con un
53%, afectando mayormente a adultos jovenes. En las Ultimas dos
déeadas se ha hecho un tremendo progreso en el tratamiento de esta
enfermedad, y ahora se considera curable en la mayoria de Jos casos.

1. EPIDEMIOLOGIA:

Fn nifios raramente ocurre antes de los cinco afios de edad (4),
presentando luego un pico entre los 15 a los 35 aﬁo:s de edad,‘ 007, Ln
segundo pico luego de los 50 afios; la edad promedio de aparicion es
a los 32 afios, se ven afectados mas comiinmente los hombr'es. Se
observa un riesgo inverso al tamafio familiar, con un indice 2.5
veces mayor entre personas sin hermanos que en aq}lellos con cuatro
o més hermanos. El riesgo aumenta hasta siete veces entre
hermanos de adultos jovenes con linfoma de Hodgkin (LH), asi
como en los primogenitos, . '

El patrén histolégico y la distribucion anatomica varian con la
edad; al momento del diagnostico el 25% de los pacientes ancianos
solo tienen afectacion subdiafragmétice, comparado con menos del
5% do los pacientes adultos jévenes. La mayoria de estos Ulimos
tienen afectadion mediastinal comparado con menos del 25% de los
ancianos.

2. ETIOLOGIA: s

La causa del LH es desconocida, aunque se ha sugerido que
sea de origen infeccioso no se ha obtemdo conﬁrrnaciéfn dc una
causa bact;riana, viral o fungica. Se ha sugendo que el virus de
Epstein-Barr ¢s un posible agente etioldgico, esto s ha basado e su
habilidad para transformar a los linfocitos y por la presencia de
células parecidas 2 las de Reed-Stemberg en el tejido linfoide de los
pacientes con mononucleosis infecciosa,




3. CLASIFICACION HISTOLOGICA:

La clasificacién utilizada actualmente es la dada por Rye, esta
comprende cuatro subtipos que son el de predominancia linfocitica,
esclerosis nodular, celularidad mixta y deplecion linfocitica; la
historia natural de la enfermedad varia dependiendo de estos. Todos
los subtipos cuentan con la presencia de la célula gigante de Reed-
Sternberg, la cual se considera es el elemento neoplasico esencial de
todos, siendo su identificacion esencial para el diagnostico. Esta
célula se caracteriza por se grande (15 a 45 m de diametro),
regularmente binucleada o bilobulada, con dos mitades con
apariencia de imagen de espejo y con niicleo vesicular; pueden tener
multiples nicleos o uno solo el cual el multilobulado y polipoide, y
estd rodeado de abundante citoplasma apofilico. Dentro del nicleo
se observa el nucleolo el cual es prominente y eosinofilico con la
apariencia de “ojo de lechuza”.

Una variante de la célula de Reed-Sternberg es esencial es la
llamada lacunar, la cual se encuentra principalmente en los casos de
esclerosis nodular (1, 2, 10 ).

La célula de Reed-Sternberg es esencial para el diagnéstico de
LH, pero se han reportado en condiciones benignas como en
ganglios hiperplasicos o inflamatorios, mononucleosis infecciosa,
algunas infecciones virales, micosis fungoide, linfomas y en
pacientes con tratamiento con fenitoina; de manera que aunque estas
células son requisito para el diagndstico, deben estar presentes en un
fondo adecuado de células inflamatorias no neoplasicas. Los
ganglios linfaticos afectados por el LH presentan una arquitectura
ganglionar normal con infiltrado difuso de neutréfilos, lifocitos,
eosinofilos, células plasmaticas y un nimero variable de células de
Reed-Sternberg ( RS ).

I.  PREDOMINANCIA LINFOCITICA:

Es una variedad poco comun con un 5 a 10% de todos los
casos, esta caracterizado por un infiltrado difuso o vagamente
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dular de linfocitos maduros mezclados con un numero variabie de
siocitos benignos. Las tipicas células de RS son extremadamente
iles de encontrar. Son més comunes las variantes celulares gue
en un ntcleo delicado, multilobado que tiene la apariencia de
poropo o pata de elefante. Las células plasmaticas, eosinéfijog y
ntrofilos son escasos o estan ausentes, y hay poca evidencia de
crosis o fibrosis. La mayoria de los pacientes son masculinos,
ualmente menores de 35 afios de edad y presentan enfermedad
nitada. El pronéstico es excelente con aproximadamente un 999
de sobrevida a los cinco afios.

Jl. ESCLEROSIS NODULAR:

Es la forma més comin de LH con un 30 a 75% de todos jos
casos, difiere de los ofros tres subtipos tanto clinica como
tologicamente, y morfolégicamente se caracteriza por dos
entaciones. La primera es la presencia de una variante de Ja
célula de RS, que es la célula lacunar, la cual es grande y tiene un
niicleo uinico hiperiobado con multiples nucleolos pequefios y yp
oplasma abundante de bordes bien definidos que se tifie poco, En
s tejidos fijados con formalina el citoplasma de estas célyjas
frecuentemente se retracta, dando la apariencia de células sobre
espacios libres “lacunadas”. La otra presentacion vista en Ja
mayoria de los casos son las bandas de colageno que dividen el
tejido linfoide en nodulos circunscritos. La fibrosis puede ser escasa
P abundante, y el infiltrado celular puede mostrar proporciones
\variantes de linfocitos, eosindfilos y células lacunares, las célylas
clasicas de RS son infrecuentes.

~ Clinicamente este subtipo tiene varias caracteristicas
distintivas: es la Unica forma mas comin en mujeres, y es muy
propenso a afectar ganglios linfaticos cervicales bajos,
Supraclaviculares y mediastinales. La mayoria de los pacientes son
adolescentes o adultos jovenes, y tiene un prondstico excelente,
especialmente cuando se encuentran en los estadios 1 y 11(1,2,3),
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III. CELULARIDAD MIXTA:

Es el segundo subtipo mds comtn, constituyendo alrededor del 20 a
40% de todos los casos. Ocupa una posicién clinica intermedia
entre el LH de predominancia linfocitica y el de deplecién
linfocitica. Presenta numerosas células de RS, con un infiltrado
pleomorfico difuso con eosinéfilos, histiocitos benignos, células
plasmaticas y algunos linfocitos. Pueden haber pequefias 4reas de
necrosis y fibrosis, pero usualmente no son tan prominentes como en
el subtipo de deplecion linfocitica.

El LH de celularidad mixta afecta més com@nmente a ios
hombres.  Aunque la enfermedad puede ser diagnosticada en
cualquiera de los estadios clinicos, comparado con el patrén de
predominancia linfocitica, mds pacientes presentan enfermedad
diseminada y frecuentemente tienen manifestaciones sistémicas.

IV. DEPLECION LINFOCITICA:

Es el subtipo menos comiin con alrededor de 5% de todos los casos.
Predominan las células de RS en sus variedades pleomérficas, con
casi ausencia de linfocitos maduros.  Presenta dos tipos
morfolégicos, el llamado de fibrosis difusa y el de variante reticular.
En el primero, el ganglio es hipocelular y reemplazado en gran
manera por un material fibrilar proteinaceo; con histocitos
pleomorficos, pocas células de RS tipicas y atipicas, y algunos
linfocitos dispersos dentro del material fibrilar. La variante reticular
es mucho mds celular y esta compuesta de células pleomdrficas,
gigantes altamente anapldsticas que parecen células de RS,
Unicamente pueden reconocerse unas pocas células de RS tipicas.

C. MANIFESTACIONES CLINICAS:

Los LH y LNH tienen algunas manifestaciones clinicas en comun.
Se debe asignar a los pacientes en la categoria A o B de acuerdo a la
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ausencia o presencia, respectivamente de si,ntc?mas sis:témlcos como
sudoracién nocturna, fiebre, prurito o pérdida reciente de peso
s de 10%. . _
Corpoiig, gfa;ng'si: de los pacientes con LNH son asintométicos,
aunque el 20% puede presentar sm_tc?mas. s:s‘témicos. Las
manifestaciones clinicas dependeran del sitio primario del tumor y 1
extension de la enfermedad. El tumor cominmente se presenta en la
region de la cabeza y cuello, como un crecimiento sin expl;cacl?n,
no doloroso de los ganglios cervicales o suprgela\{lcu]ares, también
pueden ser los ganglios axilares o de 1a' region ileocecal. P.uede
haber historia de crecimiento y disminucion del tamafio ganglionay
de varios meses de evolucién. El crecim_lento puede ser répido con
incremento significativo dentrq de la primera y segunda semanas,
Los ganglios generalmente son mdolorgs y firmes. —
Otros casos inician con molestlag en el tr_acto a imenticio,
como dolor abdominal o hemorragia gastrointestinal. : Las
manifestaciones sitémicas son inespecificas. La transfonna:mén de
LNH a leucemia ocurre en 10 a 15% de los pacientes. Comiinmente
ocurre anemia hemolitica autoinmune Coomt.)s_pf)s:twa. .
El linfoma del torax por lo gen-eral inicia en el medlalstmo
anterior, y la manifestacion primprdlal puede ser tos 0d disnea
progresiva secundaria a la compresion de !as vias aéreas o derrame
pleural, el cual puede contener células del lmlﬂ?mzfl. :
El linfoma abdominal ocurre en la region 1l?ocec_al, pudiendo
presentarse como masa abdominal, obstruccion intestinal o como
i i6n, puede haber ascitis. .
. mé?sﬁimfa dell:) hueso produce dolor 6seo local o difuso y

usualmente es metastasico. _ . .
La afectacion meningea puede presentar sIgnos de hipertension

mtrac;mi?iH también hay linfadenopatia indolora,_us’uallmente
presenta pocos, si es que alguno, de los si_r'\ton}as sistémicos .al
momento del diagndstico, los cuales. también incluyen letargafj
fatigabilidad, y anorexia. El ganglio afectadcl es en lun 99 %
supradiafragmatico, y frecuentemente ( 60 a 80% ) en la regison
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cervical, es menos comun la afectacion axilar o mediastinal.
Cuando hay afectacion masiva de los ganglios linfaticos
mediastinales puede presentarse tos, estornudos, disnea o sindrome
de vena cava superior. La presentacion subdiafragmatica en nifios
es poco comun (10%), pero representa el (nico sitio de enfermedad
en los pacientes de mayor edad (25%).

Los ganglios retroperitoneales, el higado, bazo y médula dsea
usualmente son afectados después de que la enfermedad se
generaliza. Los ganglios mesentéricos raramente son afectados,
aunque en los casos avanzados cualquier 6rgano puede estar tomado.

A diferencia de otras enfermedades linfoproliferativas el LH
usualmente se disemina de una region de ganglios linfaticos a otra
region contigua.

D. ESTADIO CLINICO:

La extension de la enfermedad al momento d la presentacién
inicial estd determinada en base a la historia, examen fisico, pruebas
sanguineas, biopsia de médula Osea, tomografia computarizada
abdominal y de térax y radiografia de torax.

El sistema de Ann Arbor para determinar el estadio de la
enfermedad, es utilizado tanto para los LNH como para los LH; este
toma en cuenta cuantas regiones de ganglios linfaticos estan
afectados, la localizacién anatomica y la afectacion de otros 6rganos
extralinfaticos.
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Este sistema de clasificacion es como sigue:

VESTADio SUBESTADIO
Estadio]  Region ganglionar unica _ I
Organo o sitio extraganglionar inico 1(E)
Estadioll  Dos o mas regiones ganglionares en
el mismo lado del diagrafma. 11
Afectacion de un érgano o sitio extra-
ganglionar y una 0 mas regiones gan-
ganglionares del mismo lado del dia-
fragma. I1(E)
Estadio Ill  Afectacién de regiones ganglionares
de ambos lados del diafragma, los 11
cuales pueden acompafiarse de afecta- I (S)
¢cion esplénica, o por afectacion locali- 111 (E)
zada de un 6rgano o sitio extralinfatico, 111 (SE)
o ambos.
Estadio [V Afectacion difusa o diseminada de uno

o mas érganos o tejidos extralinfaticos,
con o sin afectacion de ganglio linfatico
asociada.

E: extraganglionar; S: afectacion del bazo.

B] sistema modificado incluye los estadios Illa 'y ,II_]b los
cuales se refieren a la afectacién de las estructuras Imfatlca_s del
abdomen superior  (bazo, ganglios esplénicos, ceha;qs,
hepatoportales o cualquier cotpbinacmn de estosr),l del abdomen 22
(para-adrticos, iliacos, inguinales o0 r{lesentencos), co}nu 0 ;
afectacion de los ganglios esplénicos, celiacos 0 porta-hepaticos ( 2,

3).

Se ha demostrado que menos del 15% de !os,pac-iente’s con
LNH estan en los estadios 1 o 1I al momento- del diagndstico,
2t




mieptras que en 30 a 60% de los pacientes con LH se encuentran ep
estos estadios. En los pacientes con LNH de grado bajo en estadiog
Hly IV h'ay una gran incidencia de afectacion de la médula Oseg
I(i/on una dlstnbuff:lon igual de los estadios 1y II vrs. los estadios I1I y
con menos afectacion de la médula Gsea en los gru
intermedio y alto. . Brupos de Erdg
En el LH los pacientes de mayor edad tienden a presentar
enfermf:dad avapzada con estadios III o IV, mientras que ocurre lo
contrario en pacientes menores de 30 afios.

E. DIAGNOSTICO:

) Ta1:1tc? para el I_:NH como para el LH se requiere la examinacién
hlstologrca de algin ganglio linfatico afectado para el diagnéstico y
}il clasificacion del su.btipo, ya que sin esto no puede realizarse.

uego de hec-ho el d_iagn_éstico histopatoldgico se deben realizar
Fruebas fsvangumeas, biopsia de médula dsea, radiografia de térax y
omografia computarizada de térax y abdomen, para '
extension de la enfermedad. o ok fenizes §

F. TRATAMIENTO:

_El‘tratam?ento tanto para los LNH como para los LH, es a base de
quimioterapia y radioterapia, los agentes quimi:)terapeuticos
uFlllza'dc?s y sus combinaciones van a depender del tipo, subtipo
histologico y estadio de la enfermedad; asi como los car,n 08 dzl
CUErpo que se van a irradiar dependeran de lo mismo. ’

Debido a que los LNH se diseminan via hematégena, mientras
que _los LH se diseminan a través de los ganglios Slinféficos
contiguos, en el tratamiento de los primeros siempie se utiliza la
quimioterapia y puede darse o no la radiotcrapia; mientras que en
los segundos depend.iendo de la extension de los ganglios tomados
Suede darse sol(_)’radloterapia,_ solo quimioterapia o una combinacion

¢ estos. También puede realizarse transplante de médula 6sea.

G.PRONOSTICO:
El promedio de vida reportado para jos pacientes con LNH de

grado bajo es de 6 aftos y medio, para los de grado intermedio y alto
es de 5 afios, otros autores han estimado un porcentaje de
sobrevivencia a los 10 afios para los pacientes con linfoma de grado
bajo en 45%, 26% para el grado intermedio y 23% para el grado
alto. Sin embargo luego de seguimiento por ocho afios los pacientes
con grado bajo sucumben & un linfoma progresivo, mientras que los
de grados intermedio y alto permanecen libres de enfermedad. En
los nifios casi el 90% de los que se encuentran en estadfos 1 y 1l
pueden esperar ser curados, y casi el 50% de los que estdn en los
estadios 111 y IV. :

El LH es una condicién maligna curable, actualmente del 75%
al 90% de los pacientes adultos y el 90% de los nifios tienen una
sobrevida libre de enfermedad a los cinco afios (2,3,4,5,10).

En los nifios con enfermedad localizada quienes han alcanzado
su crecimiento completo la radioterapia puede ser el tratamiento de
eleccion, aunque 50% tendrén recurrencias y necesitardn se combine
quimioterapia al tratamiento. Los adultos con estadios 1y Il tienen
un 90% de sobrevida a los cinco afios, y muchos pueden ser curados;
ain del 60 al 70% de los que presentan estadios avanzados pueden
lograr una sobrevida libre de enfermedad a los cinco afios.

Del 70 al 80% de los pacientes en estadios 1 y Il pueden ser
curados con radioterapia. Se ha observado una remisién completa
en pacientes con enfermedad avanzada en quienes se ha utilizado
una combinacion de cuatro drogas quimioterapelticas, de estos por
los menos la mitad a dos tercios no han tenido recurrencias después

de 10 a 20 afios de observacion ( 2,3,4,5,6).
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V1. METODOLOGIA

Tipo de Estudio:
El presente es un estudio de tipo retrospectivo descriptivo, en el
que se determin6 cual fué el tipo de linfoma mas frecuente

diagnosticado por biopsia en el Hospital de Occidente en el
periodo del 1 de Enero de 1,987 al 1 de Enero de 1,997.

Unidad de Analisis:
Para le realizacién de éste trabajo se tomd en cuenta el total de
los expedientes clinicos con diagndstico de linfoma del Hospital

Regional de Occidente durante el periodo del 1 de enero de 1,987
al 1 de enero de 1,997.

Criterios de Inclusion:

- Expedientes clinicos con diagndstico de linfoma.

-

Criterios de Exclusion:

- Expedientes clinicos incompletos.

Universo de Estudio:

El total de expedientes clinicos con diagndstico de linfomas
durante el periodo del 1 de Enero de 1,987 al 1 de Enero de 1,997.

30

VARIABLES
VARIABLE DEFINICION DEFINICION ESCALA UNIDAD
CONCEPTUAL OPERACIONAL | DE MEDICION| DE MEDIDA |
Tiempo transeurrido desde el niSa tomard dal expediente
ERAD nacimiento de una persona a  fclinico la edad anotada Cuantitative Afos
{a lecha roiual.
GEXO Cendiclén orgénica gue distin- {E| anctado en el expediente Cualitetiva Masculino
gue 8l hembre de |1 mujer elinico Femenino
cualquiera da |as formas cli-  (Grupo an que e dividen los Linfoma Hodgkin
TIPQ DE nice o histologlcas gue puade |linfomas s&pun 1a presen- Cualitative
| INFOMA preseniar una entidad patelé- jcia o no de las células de Linfoma No-Hodgkin
i gica Raee-siemberg,segun repor-
1e histolégico en expadiante
Grupos de |a ciasificacion de IojEl anotado en e! expediente *Pradominancia linfo-
tipas de los tipos de une en-  fde gcuardo @ sus caracte- citica,
tidad ristieas histolégicas y de . *Esclerosis nodular
SUBTIPO pronéstico Cualitativa *celularidad mixta
*Deplecién linfocitics
“Grado bajo
*Grado intermedio
“Grado aito
Fase en que se encuenira El anotado a@n el expedien- Estadio |
una enfermaciad clinico segun |a eantidad de Estadlo |
ESTALIO gangiios tomados, posicion Cualitalive Estadio Il
anatdmice de los Mismos y FEeludlu v
alectanion exlrngangllonznr.
Método de la utilizacién para |8 |El tipo de Tratamlento Quimicterapla
TRATAMIENTO |jcura de una enfermedad, anolado en &l expedients Cualitative
clinico Radiolerapia
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Recursos Humanos: VIl. PRESENTACION DE RESULTADOS.

- Personal del departmaneto de Estadistica del Hospital Regional
de Occidente.

CUADRO No 1
Recursos Materiales: | EDAD
Departamento de Patologia
- Historias clinicas. Hospital Regional de Occidente
- Libro de Registros de biopsias de patologfa. 1,087-1,997

- Departamento de Registros Médicos del H.R.O.,
- Boleta de Recoleccion de datos.
- Biblioteca del Hospital Regional de Occidente.

EDAD EN ANOS | No. CASOS | PORCENTAJE

0A10 22 47%

Recursos Econémicos: 11 A 20 6 13%
21A 30 2 4%
- Materiales de escritorio, 31 A 40 4 9%
- Transporte. 21 A B0 3 6%
| 51 A 60 6 Ei
Plan de Recoleccién de Datos: 61A 70 3 6 of
| | 71A 80 1 25

Se procedi6 a revisar el libro de registros de biopsias del . TOTAL 47 100%

departamento de Patologia, para anotar las reportadas como
linfoma y los nimeros de historias clinicas de los pacientes a
quienes se les tomd la biopsia durante el tiempo de estudio, que l
cumplieron los criterios de inclusién y de exclusion. Luego se
solicitaron al departamento de Registros Médicos las historias
clinicas de los pacientes para anotar los datos en la boleta
recolectora de informacion los datos necesarios. Depués de
obtener la informacién se tabularon los datos para la elaboracion

de los cuadros y gréficas respectivos y asi poder realizar el analisis
de los mismos . .

FUENTE: boleta de recolecciéon de datos




CUADRO No 2
SEXO
Departamento de Patologia
Hospital Regional de Occidente

CUADRO No 3
TIPO DE LINFOMA
Departamento de Patologia
Hospital Regional de Occidente

1,987-1,997
SEXO No. CASOS | PORCENTAJE
Masculino 34 72%
Femenino 13 28%
TOTAL 47 100%

1,987-1,997
TIPO DE LINFOMA | No. CASOS | PORCENTAJE
Hodgkin 24 51%
No-Hodgkin 23 49%
TOTAL 47 100%

FUENTE: boleta de recoleccion de datos

34

FUENTE: boleta de recolecciéon de datos
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CUADRO No 4.1
SUBTIPO
Linfoma Hodgkin
Departamento de Patologia
Hospital Regional de Occidente

CUADRO No 4.2
SUBTIPO
Linfoma No-Hodgkin
Departamento de Patologia

1,987-1,997 Hospital Regional de Occidente
1,987-1,997
SUBTIPO No. CASOS | PORCENTAJE
Predominancia Linfocitica 0 0% ‘ SUBTIPO No. CASOS | PORCENTAJE

Esclerosis Nodular 10 42% Grado Bajo o 22%
Celularidad Mixta 12 50% Grado Intermedio 11 48%
Deplecion Linfocitica 2 8% Grado Alto 7 30%
TOTAL 24 100% TOTAL 23 100%

-

FUENTE: boleta de recoleccion de datos il BN 52 Bpiite! bedaodSTeIoR 1B kiiak
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CUADRO No &
ESTADIO

Departamento de Patologia CUADRO No &
Hospital Regional de Occidente TRATAMIENTO
1,987-1,997 Depar‘camento de Patoiggla
Hospital Regional de Occidente
1,987-1,997
ESTADIO No. CASOS | PORCENTAJE
Estadio | 6 13%

' TRATAMIENTO No. CASOS | PORCENTAJE
Estadio |l 16 34% s : !
Estadio Il 18 34% melotergpla 11 23 o/g
Estadio IV 9 15% Sin Tratamiento 36 i /oo

FUENTE: boleta de recoleccion de datos
FUENTE: boleta de recoleccion de datos

-
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V1I1. ANALISIS Y DISCUSION DE RESULTADOS

Las historias clini
clinicas que cumpli
; : = ian co i
inclusidn y exclusion sumaron 47 . P n los criteies de

La ed :
cuales ol 4;(/1 ma.s af‘ecta.d? es la de menores de 10 afios, de |
literat o correspondic a menores de 5 afios, a pesar que i
u : ,
ileds ;: dsebmencmna que raramente ocurre antes de egta ::11 la
Cdice de ;ea aque }a poblacion en especial los nifios tienen un aalfl’
Ehediitn. u j::tncmn, elllo los predispone a sufrir infecciones 2
' ue no se ha demostrado :
igen i ' : ue y
origen infeccioso, si se ha observado una ;lsoci::sié[ mgon;as el
del wvi : n de la pretiil
rus de Epstein-Barr con la aparicién de ciertos ptipoesmc;:

linfomas, asi i
i a, asi como la presencia de las células de Reed-Sternberg
pacientes con mononucleosis infecciosa =4

como?\lj‘jiﬁd rrlle]ls ]flfecF]ado por los linfomas tanto tipo Hodgkin
como NoTle ag;O ue ¢ masculino con el 72%, a excepcidn de las
el linfoma tipo ;10321?;(]5?11‘1?;)?:;2;2?; E:lfegt?das s
; g ' odular, esto es debi
gélscisetfdzsnngzi c,igmun en las mujeres spbretodo jovenes; estoesbc]lZSo‘z
O o e 51 dquﬁe‘ lse sabe d? los linfomas donde se reporta una
o Se_. i e 31, dependr;ndo del tipo y subtipo de linfoma
, Y se observé que en el objeto estudiado fue de 2.6:1.

Con : .
Sizniﬁcativ;ezgi??ra] tipo de linfoma no hay una diferencia
embargo individ ]grupo en el ‘total de los casos (ver cuadro), sin
Fooia “nfua m@te el Imfoma tipo Hodgkin fue el mas
(68%). }’. conforr(r)lmalhpo Hodghinafkesslas sdaleside O U
comin el linfom % e \avanzara se evidencid que era mas
afios el 92% de 125 15522&%@2&2?1 ?:“e:a g partir do 1ECR
con lo = este tipo, lo cual concuerda
-y dqeulﬁ; ch.‘il;grf;de;“olro[; paises donde la frecuencia aumenta @
ya que los linfomas a. Esta informacion es de suma importancia
) infomas tipo Hodgkin tienen mejor prondstico de
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curacion, y que la poblacion mayormente afectada por estos son los
nifios y adultos jovenes.

En el linfoma tipo Hodgkin el subtipo mas frecuente fue el de
celularidad mixta, en la literatura €S el segundo subtipo mas comun
con 20 — 40% de todo los casos, la importancia de este subtipo es
que ocupa una posicion intermedia entre el de predominancia
linfocitica y el de deplecion linfocitica, y que en determinado
momento puede pasar a convertirse en este ultimo, que €S el de
pronostico menos favorable; el subtipo de esclerosis nodular ocupd
el segundo lugar, la literatura reporta 30 — 75% de todos los casos;
el 88% se encontraba en Jos estadios 1 y 11 lo que es favorable ya que

tiene un pronostico excelente.

Se observaron 2 casos de deplecion linfocitica, este subtipo es
el menos comun reportando la literatura un 5% de todos los casos;
ambos fueron de sexo masculino en estadio 111; afortunadamente la
frecuencia de este subtipo ha sido baja, es el de pronostico menos

favorable.

No se observd ningun caso de predominancia linfocitica, lo
que no es extrafio, ya queé es una variedad poco com@n con un 5-

10% de todos los casos.

En el linfoma No-Hodgkin el subtipo mas comun fue el de
grado intermedio, donde el mas frecuente fue el linfoma mixto
difuso, seguido por el subtipo de grado alto, donde el mas frecuente
fue el linfoma difuso de células pequefias no hendidas tipo Burkit,
encontrandose ¢l 50% de ellos en nifios menores de 10 afios, esto €S
de importancia si recordamos que este tipo de linfoma se ha
asociado al virus de Epstein-Barr, lo cual nos lleva de nuevo 2 la
asociacion de infeccion-desnutricion con la aparicion de linfomas.

E| subtipo menos comin fue el de grado bajo, donde los mas
frecuentes fueron el linfocitico bien diferenciado y el folicular
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mixto; en este subtipo al ¢ i

; ontrariode los demas, se vi

v ; emas, se v

o atc:g)(:i:ﬁsdmmeres con un 63%, la importan::ia delz;?n afe?tad
d p a am.ente un 30% de estos progresa © S

grado alto con o sin tratamiento. "8 un SUbERH

La mayoria d
e los casos de i
infomas se en
contraron e
n los

estadi y
tadios 11 III. En las papeletas revisadas con dlﬁgﬂéSﬁ d
CO de

I : :
infoma tipo Hodgkin el 60% correspondian a menores de 30
€ 30 afios

presentando estadios I y I1, y el 80% ¢ i

- 1, orrespondian

quessgr:;?;glf: eenst?dlgs II1 y 1V; estos datos coicrsgl?;lc:: - 30

L et a literatura, donde 30 a 60% de los Iincaion'lo

il aﬁorslcuentra_m en los estadios I y II, en pac:igma'S

B ooy , ocurriendo lo contrario en los mayores dntes
ente se encuentran en los estadios 111 y IV &

En los li .
fitives eSS p:;:?:;as No-Hodg}ixn el estadio mas frecuente fue el
85% de estos linfonilzsque seglin la literatura aproximadamente :]

se € . -
Brwsienito del. dingnéstico, ncuentran en los estadios IlI y IV al

En gener 7 .
ﬁ-ecuenci%i del E’ﬂ'}li psoul?t:? cién en estudio presenta gran similitud en la
otras partes del m:mdo ipo y estadio de los linfomas con respectoa
basados en estudios reali ; c}ij esar que la mayoria de los datos estan
lferentss condicions 1zados en paises desarrollados que presentan
tratamiento adecuad s y calidad de vida; por lo que al recibir el
estos lu o se obtengan los mismos resultad

gares. ados que en

Solamente 0
quimioterapia enu:l 513/6 de todos los casos recibi6 tratamiento con
cOmpraron su propio (t):l?tal‘Regmna] de Occidente, estos pacientes
mismo para que se le adan?le_mto fuera del hospital y lo trajeron al
en que se encontrabali ?/anzlll?ésgjrs;']ct) sual se reslizh oo ol SCUEy
ello; ningy : i daste un drea fisi :

b ’e’;iﬂignpapf:lleme. recibio radioterapia ya que f;iliztzsggglél P
a misma. pital nO

1), CONCLUSIONES

e observo diferencia significativa entre los resultados de este

1. No s
de los realizados en Otros paises.

estudioy los
nfoma tipo Hodgkin y No-Hodgkin fue

D, La frecuencia del i
on en cuenta todas las edades.

*gimilar porque se tomar

3. El hecho de que los estadios mas frecuentes que se encontraron
~ tanto en el linfoma Hodgkin como No-Hodgkin fueron el 11 y 111
se debe a que como ya S€ menciond el objeto de estudio se
comportd igual que en otros lugares del mundo donde estos son

los mas frecuentes.

tienen la capacidad econdmica para

4. Solamente las personas qué
de esperar que se les de tratamiento

adquirir el medicamento, pue
en este hospital.
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X1. RESUMEN.

: Se realizd un estudio de tipo retrospectivo descriptivo en 47
Sl s SR historias clinicas de pacientes con diagndstico de linfomas, por
biopsia en el Departamento de Patologia del Hospital Regional de
. . =, . y Occidente, durante el periodo del 1 de Enero de 1,987 al 1 de Enero
' S: n;ﬁ]etiiobl;l:;gdz;la s:;vnlc:o 2;122?5;01 d?] m?o sz:ino ya que de 1,997, con el fin de conocer cual era el tipo de linfoma mas
linfom " P e ectada por los frecuente, el subtipo y el estadio, asi como el tratamiento dado en
as, y por medio del control médico regular se puede este centro hospitalario
detectar tempranamente la aparicion de masas en el nifio. P '

No se observd mayorfa significativa entre el linfoma tipo

: g:_lsitrilii;erznia area adecuada para la administracion de la Hodgkin (51%) y el No-Hodgkin (49%) como grupo, sin embargo
. ‘ndividualmente fue més frecuente el tipo Hodgkin.

' fsizle::;ngl;iiﬁg: lact)o ez 1 faellirzcion # los pacieaESyEs El subtipo més frecuente en el linfoma tipo Hodgkin fue el de

FISRrapaUTiEos. Celularidad Mixta (50%); en el linfoma No-Hodgkin fue el de Grado

. : - . 1 %).
. Realizar la instalacion del equipo adecuado para dar radioterapia. Intermedio (48%)

Los estadios mas frecuentes fuercn el I y III para ambos tipos

. Iniciar la descentralizacion de los hospitales capitalinos dando el de linfomas

tratamiento necesario en este centro hospitalario.

i Solamente un 23% del total de casos recibié quimioterapia
como tratamiento.
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XI1. ANEXO.
BOLETA DE RECOLECCION DE DATOS.

1. EDAD:
0 a 10 afios 41 a 50 afios
11 a 20 afios - 51 a 60 afios
21 a 30 afios 61 a 70 afios
31 a 40 afios 71 a 80 afios
2. SEXO:
Masculino Femenino

3. TIPO DE LINFOMA.:
Linfoma tipo Hodgkin
Linfoma No-Hodgkin

4, SUBTIPO:

Linfoma tipo Hodgkin:
Predominancia linfocftica
Esclerosis nodular
Celularidad mixta
Deplecién linfocitica
Linfoma No-Hodgkin:
Grado bajo
Grado intermedio
Grado alto

5. ESTADIO:
1 Il
11 IV

6. TRATAMIENTO:
Quimioterapia
Radiotarapia
Ambos
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