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RESUMEN

Se presenta el caso clinico de un paciente con diagnostico de linfoma primario de
hueso -una enfermedad clinico-patolégica poco frecuente que representa menos del
1% de todos los linfomas y del tres al 4% de los tumores 6seos primarios y que esta
definida como aquella en la que se documenta una lesidon Gsea Unica- sin evidencia
de afectacion ganglionar o de sintomas generales que sugieran un compromiso
sistémico seis meses después del diagnoéstico de la lesién primaria; aunque se han
descrito casos de lesion 6sea multifocal la literatura médica solo recoge pequefas
series de casos. Se presenta un paciente de 21 afios con un tumor localizado en el
tercio distal de la tibia izquierda, con diagnéstico histolégico de linforma no Hodgkin
difuso de células grandes, que recibi6 como tratamiento poliquimiterapia -en
induccidén a la remision- y radioterapia -en consolidacion-.
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ABSTRACT

It is presented the clinical case of a patient with a diagnosis of primary lymphoma of
bone-a clinicopathologic rare disease that accounts for less than 1% of all
lymphomas and 3 to 4% of primary bone tumors and it is defined as that in which a
bone lesion is documented only-no evidence of lymph node involvement or general
symptoms suggesting a systemic commitment six months after the diagnosis of the
primary lesion; although there have been reports of multifocal bone injury medical
literature includes only small case series. It is presented a patient of 21 years with a
tumor located in the distal third of the left tibia, with histological diagnosis of non-
Hodgkin lymphoma diffuse of large cell he received treatment as polichemitherapy -
in remission induction therapy- and radiotherapy -in consolidation-.

Key words: lymphoma, bone tissue neoplasms, combined chemotherapy

Los linfomas primarios de hueso (LPH) o sarcomas de células reticulares
constituyen un grupo heterogéneo de neoplasias que tienen su origen en los
diferentes estadios de maduracion de las células linfoides e histiocitarias del
hueso.' Los primeros en reconocer los linfomas primarios de hueso como una
enfermedad fueron Parker y Jackson, en 1939, que describieron 17 casos.'

Los linfomas que con mas frecuencia la producen son los linfomas no
hodgkinianos, principalmente las variantes agresivas de esta enfermedad
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como los linfomas difusos de células B y el linfoblastico, aunque también se
han informado la enfermedad de Hodgkin y los linfomas no Hodgkin
indolentes como enfermedades linfoides causantes de LPH."?

El linforma no Hodgkin primario de hueso representa entre el tres y el 4% de
todos los tumores 0seos. Afecta generalmente a individuos entre la segunda y
la séptima décadas de la vida, con un pico maximo de incidencia a los 45
anos, aungue hay casos bien documentados en nifios, con predominio en el
sexo masculino, con una relacién 3/1.6.%3

Los protocolos de tratamiento combinan la poliquimioterapia en la inducciéon
de la remision clinica y patolégica mas la radioterapia en la consolidacion; el
pronéstico en la mayoria de los pacientes es bueno.

PRESENTACION DEL PACIENTE

Paciente de 21 afos, masculino, negro, con antecedentes de cuadro
inflamatorio tumefacto desde hacia siete afios en la tibia izquierda que fue
tratado por el Especialista en Ortopedia del Hospital Clinico Quirdrgico
“Arnaldo Milidn Castro” por una osteomielitis y mejord. Tiempo después fue
ingresado en la Sala de Ortopedia del mismo hospital por un cuadro
inflamatorio tumefacto con lesion osteoblastica en el tercio distal de la tibia y
el tobillo izquierdo; recibié nuevamente tratamiento por una osteomielitis v,
nuevamente, mejord. Un mes después de recibir el tratamiento regresé con
los mismos sintomas, pero esta vez con una progresion clinica que,
radiolégicamente, se presentaba como una lesion mixta (blastica y litica) con
erosion de la cortical; se decidio realizar una biopsia incisional (figura 1).

——

L

Figura 1. Radiografia simple de tercio Figura 2. Tomografia axial

proximal de tibia que muestra lesiéon con computadorizada que muestra una lesién
un patréon mixto (osteolitico- 6sea que ha roto la cortical e infiltra las
osteoblastico) partes blandas

Biopsia incisional: tumor maligno compuesto de células redondas a poliédricas
de talla intermedia -debe pensarse como principal posibilidad diagndstica en
un linfoma primario de hueso-; se enviéo al Centro de Referencia Nacional
para descartar la presencia de un sarcoma de Swing.

Inmunohistoquimica: linfoma no Hodgkin de células grandes de alto grado de
malignidad. Reaccion positiva con anticuerpo monoclonal contra antigeno
leucocitario comun (LCA) CD45 positivo, citogueratina negativo, CD-20
positivo, antigeno de linfocitos B, vimentina negativo.

Biopsia de médula 6sea: negativa.

Gammagrafia 6sea: marcado acumulo patolégico del radiofarmaco en la
region diafisometafisiaria distal de la tibia izquierda en comparacién con su
homaologa contralateral.

Ultrasonido abdominal y pélvico: negativo.
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Al examen fisico no se palparon adenomegalias en las cadenas ganglionares
periféricas, no tenia hepatomegalia ni esplenomegalia y el examen de las vias
aerodigestivas superiores resulté negativo; se descarto la afectacion del anillo
de Waldeyer.

El paciente no presento sintomas B: fiebre, sudoraciones profusas, pérdida de
peso.

Estadiamiento: se estadia al paciente en etapa clinica I1A (figura 2).
Estrategia de tratamiento:

Se definié en la Consulta multidisciplinaria de tumores periféricos el siguiente
protocolo de tratamiento: poliquimioterapia (con el esquema ProMACE
CytaBOM 6 en ciclos cada 21 dias) asociada al uso de factores de crecimiento
hematopoyéticos (factor estimulador de colonias granulociticas o leukocim,
eritropoyetina recombinante humana o EPOCIM+acido zoledrénico 4mg cada
21 dias durante 12 meses)+radioterapia en campo directo, 5000
Cgy+bifosfonatos (4cido zoledrénico durante 12 meses) con el objetivo de
eliminar la actividad osteoclastica y restablecer el hueso afecto. Actualmente
el paciente se encuentra en respuesta completa (RC) segun RECIST (Criterios
de evaluacion de respuesta en tumores solidos).

COMENTARIO FINAL

La mayoria de los casos de compromiso 6seo en los linfomas son parte de la
diseminacion sistémica de estas neoplasias linfoides, hecho que se ve con
mayor frecuencia en los linfomas no hodgkinianos. Mucho mas raro es que la
toma Osea sea la afectacion primaria de un linfoma, por lo que estos casos
deben ser estudiados meticulosamente para determinar si se esta en
presencia de un verdadero linfoma primario de hueso o de un estadio IV de
un linfoma (diseminacion sistémica de la enfermedad).'? El 60% de los casos
se presenta en personas mayores de 30 afios, con mas frecuencia entre los
30y los 45.3

Dentro de los linfomas primarios de presentacion extraganglionar la
localizacion 6sea ocupa el sexto lugar después del tracto gastrointestinal, la
piel, el sistema nervioso central, el pulmén y la glandula salival, sin
considerar aquellos de presentacion en las amigdalas y el anillo de
Waldeyer.3*

Histologicamente esta enfermedad es ocasionada, principalmente, por
linfomas no Hodgkin de alto grado de malignidad, difusos, de células grandes,
linfoblasticos e inmunoblasticos, que expresan marcadores de células B
(CD20+, LCA positivo); se han informado solo de un dos a un 10% de
linfomas con inmunofenotipo T.>® Afecta principalmente los huesos largos
(fémur, tibia y hdmero), con localizacion diafisiaria o diafisometafisiaria;
también puede comprometer otros huesos, especialmente el esqueleto axial
(pelvis, escapula, costilla, vértebra).’

Es una lesion de tipo medular, permeativa, litica, parecida al sarcoma de
Ewing, pero aparece en un grupo etario distinto; la periostitis es minima, lo
que ayuda a diferenciarlo del Ewing. Ocasionalmente puede ser de tipo
esclerdtico o mixto. La afectacion de las partes blandas no es rara cuando la
lesion compromete la cortical. La fractura patologica de hueso es muy comun,
es el tumor maligno primario que con mayor frecuencia la presenta; muchas
veces es el motivo de consulta. Si hay lesion de vértebras puede dar colapso
y aplastamiento de estas y el diagndstico diferencial se debe hacer con
metéastasis a ese nivel.’

Inicialmente el hueso puede parecer sano, solo con un aumento de volumen
de las partes blandas. La resonancia magnética nuclear confirma una lesion
de compromiso metafisiario; la gammagrafia 6sea puede mostrar una mayor
captacion del radiofarmaco en la zona afectada.’

El diagnostico diferencial con otras neoplasias de células pequefias azules,
como el tumor de Ewing, el tumor neuroectodérmico periférico maligno o el
rabdomiosarcoma resulté dificil hasta el advenimiento de estudios
inmunohistoquimicos. Las lesiones reactivas como la osteomielitis cronica,
sobre todo si se acompafian de un componente reactivo de linfocitos T
pequefios, pueden provocar dudas en el diagnéstico.’®
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La terapéutica combina la quimioterapia y la radioterapia; la amputacion esta
indicada en muy pocos casos. Los regimenes de poliquimioterapia mas usados
en las series revisadas han sido CHOP y R-CHOP (se asocia al régimen
anterior el rituximab), el anticuerpo monoclonal anti CD20 y ProMACE
CytaBOM; este dltimo esquema combina ciclofosfamida, doxorubicina,
etopdsido, citosar, bleomicina, vincristina, metotrexate y prednisona en los
dos brazos dia uno y ocho cada 21 dias. La radioterapia se ha empleado en la
consolidacion o para la estabilizacion de las fracturas patoldgicas al debut. La
mayoria de los casos informados tienen una evolucién favorable.®*°
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