Hospital Provincial Universitario “Arnaldo Milian Castro™

Reunion Clinico-Patologica. Servicios Meédicos
PRESENTACION DEL CASO

Datos generales:

Paciente femenina, 79 anos de edad. Cubana.

Especialidades y servicios involucrados: Medicina Interna, Cardiologia y UCIM
Estadia hospitalaria: 80 dias

Discutiremos el caso de una mujer blanca, anciana, con antecedentes de padecer
hipertension arterial esencial desde hace cuatro afos, para lo cual llevaba
tratamiento con dieta hiposddica; durante ese periodo recibié intervencion
quirdargica oftalmoldgica por pterigium y cataratas. Sefial6 que tres meses
previos a su ingreso comenzd a presentar astenia y malestar general, le notaron
palidez y ella refiri6 la emision de “orinas oscuras” y “concentradas”; dos
semanas previas a su admision hospitalaria aparecié un cuadro respiratorio febril
con tos humeda y expectoracion blanquecina asociada a falta de aire a los
pequeifios esfuerzos. Fue atendida en Cuerpo de Guardia de este hospital, a
continuacion mostramos los resultados del examen fisico:

Piel: hipocoloreada y mucosa conjuntival palida

AR: MV conservado. No estertores FR 20xminuto

ACV: RC taquicéardicos, no soplos, FC 132xminuto, XA 120/60 mmHg

Abdomen: No visceromegalia, no doloroso

TCS: No infiltrado en regioén pretibial

SNC: Consciente, no defecto motor ni alteraciones meningeas o de la sensibilidad

Se le realizaron los siguientes examenes complementarios:

Hematocrito: 0.22vol/% Glicemia: 3.8mmol/I
Leucograma: 9.9x10%I ECG: normal
Polimorfos: 076% RX toérax: sin alteraciones

Linfocitos: 024%

Fue admitida con los diagndsticos: anemia severa y sindrome febril prolongado.
En sala evolucion6 con toma del estado general, fiebre de 37.5 a 38°C vespertina
y ocasional, escasos sintomas respiratorios, anorexia y astenia.

Los complementarios posteriores mostraron:

Hemoglobina: 70g/I Leucograma: 5x10%I
Reticulocitos: 10x10° Polimorfos: 66%
Plaguetas: 310x10%/I Linfocitos: 22%

Stab: 002%

Dos dias después se le realiz6 ecocardiograma que demostré vegetaciones
multiples en valvula aodrtica, FEV: 58%, no trombos, no derrame.

Al dia siguiente informaron un soplo aodrtico y consideraron una endocarditis
infecciosa, le iniciaron tratamiento con rocephin 1g ev ¢/12h y gentamicina 80mg



ev c¢/8h. No se pudieron tomar hemocultivos, se transfundié con 1 unidad de
glébulos y continud con fiebre de 38-39°C; después de 14 dias con gentamicina
se suspendid y se inicié el tratamiento con vancomicina 500mg %2 bb ev c/12h.
Evolutivamente aparecid un cuadro diarreico de presentacion irregular cuya
semiologia no fue descrita; un hemocultivo demostré estafilococo coagulosa
negativa. El cuadro febril continué a pesar de Ila antibidticoterapia; se
consideraron complicaciones de la endocarditis: un absceso valvular y un absceso
hepatico, o ambos, por lo que se solicitd un ecocardiograma transesofagico e
interconsulta con la especialidad de Cirugia. A los 13 dias de tratamiento con
vancomicina se le asocié rifampicina 600mg/dia via oral. Los cirujanos
descartaron un absceso hepatico. Un ultrasonido abdominal describid: litiasis
vesicular, colédoco normal, esplenomegalia difusa con cambios difusos de la
ecogenicidad y cierta tendencia nodular, no adenomegalias y el resto normal.
Posteriormente, en un ecocardiograma evolutivo no hubo vegetaciones y se
sugirié un eco tranesofagico donde se encontraron vegetaciones en la valvula
adrtica que comprometian ambas valvas coronarias, el resto sin alteraciones.

El nefrélogo la valoré por un ascenso discreto de la creatinina. Después de
concluir el ciclo con vancomicina y refampicina sufri6 caida de sus pies con
trauma e inflamacién en el pémulo derecho.

Con los resultados del ecocardiograma transesofagico y ante la refractariedad del
cuadro de endocarditis con la persistencia de las vegetaciones se discute la opcion
quirdargica (aceptada por los familiares), por lo que fue trasladada al Servicio de
Cardiologia. Desde su ingreso la enferma recibié heparinizacion a dosis
profilactica dos veces al dia. Durante un mes continu6 con escalofrios y fiebre de
38-39°C ocasionalmente y deposiciones diarreicas liquidas, en numero de tres a
cuatro por dias, que la llevaron a cierto grado de deshidratacion. Se revaloré6 el
caso y fue transferida a la UCIM, los complementarios mostraron:

Glicemia: 6.5mmol/I BT: 20.7mmol/I
Creatinina: 197micromol/I BD: 14.5mmol/I
TGP: 20.6u

El medulograma efectuado concluye con anemia hemolitica VS sindrome
mielodisplasico secundario, por lo que se sugirié una prueba de Coomb.

En la UCIM se considerdé pasar catéter venosos central e iniciar hidratacion y
retomar antibidticoterapia con vancomicina y rocephin. Se le realizaron nuevas
investigaciones:

Hematocrito: 0.20vol% TGP: 20.1u/l
VSG: 60mm/h BT: 15.1mmol/I
Glicemia: 4.6mmol/I BD: 12.1mmol/I
Creatinina: 209micromol/I Bl: 30mmol/I

Se diagnostic6 insuficiencia renal crénica agudizada y se ordend transfusion de
glébulos (2 unidades); una radiografia de térax no mostré alteraciones.

La paciente evolucion6 mal, su estado general se fue depauperando
eventualmente con trastornos digestivos, vomitos y diarreas; la hemodinamia se
mantuvo estable, PVC: 7cm de H;O, tension arterial de 100/70mm de Hg, FC:120
por mto y FR: 20 por mto. El 01/10/2007 se consider6 una bronconeumonia
bacteriana intrahospitalaria y se realiz6:

ECG: con taquicardia sinusal Creatinina: 253micromol/I



Leucograma: 10.8x10%1 Linfocitos: 17%

Polimorfos: 81% Eosinofilos: 2%

Su estado empeord, se tornd polipneica, adindmica, taquicardica, normotensa y
con ventilacion espontanea; los parametros vitales al tercer dia fueron:

FR: 36 por mto Glicemia 6.5mmol/I

FC: 84 por mto Creatinina 261 micromol/I
PVC: 6cm H;0O Na: 177.6meq/|

TA: 110/50mm de Hg K: 2.98meq/I

Balance hidrico: adecuado

Una gasometria demostré acidosis metabdlica+alcalosis respiratoria y la
osmolaridad plasmética era de 348mmol/l. Se inici6 una hidratacion con
clorosodio a 0.45%. Se mantuvo con oxigenoterapia y se transfundié 1 unidad de
glébulos. Su estado se tornd critico e hizo paro cardiaco respiratorio en asistolia
del cual no se recuperd a pesar de la reanimacion cardiopulmonar por lo que se
declaro fallecida.

DISCUSION CLINICA

Dr. Ginner O. Rizo Rivera
Residente de Cardiologia. Servicio de Cardiologia

El método clinico nos ofrece, en este caso, un camino que nos puede facilitar la
discusion diagnéstica para llegar a un diagndstico nosoldgico presuntivo, y uno de
ellos es la masa valvular. El objetivo de mi intervencion es hablar de tres
entidades que se deben tener en cuenta en el planteamiento nosolégico de esta
paciente y que pueden explicar su cuadro clinico.

El diagndstico de una masa valvular se puede dividir en tres grupos etioldgicos
gue son:

- Tumores valvulares

- Vegetaciones valvulares

- Trombos valvulares

Tumores valvulares

Fibroelastoma papilar: tumor primario mas frecuente de las valvulas cardiacas, es
habitual su descubrimiento incidental en el transcurso de wun estudio
ecocardiografico, durante un cateterismo, una cirugia cardiaca o en la necropsia;
los pacientes suelen estar asintomaticos o presentar sintomas cardiacos
inespecificos. Sin embargo, pueden producirse fendmenos embodlicos en
diferentes territorios, incluso el coronario y el cerebral, por fragmentos
desprendidos del propio tejido tumoral o por material trombdtico originado en su
superficie.

Si bien siempre se debe tener en cuenta, en el diagndstico de una masa valvular,
el cuadro febril con anemia, la evolucion térpida de nuestra paciente no es
compatible con esta enfermedad.




Vegetaciones valvulares

Se define como una masa de tamafo variable, de aspecto irregular, adherida a
las valvas o al anillo protésico de densidad ecogénica, similar a la de los trombos
y de movilidad erratica e independiente del movimiento valvular y estad formada
por plaquetas, fibrina, microorganismos multiples y escasas células inflamatorias.
La causa fundamental es la endocarditis.

Endocarditis infecciosa sobre valvula nativa: es una infeccibn microbiana que
afecta la superficie endotelial del corazon y la lesibn mas caracteristica es la
vegetacion. Su incidencia aumenta directamente proporcional a la edad (la media
es 69 afos), se asocia a enfermedades predisponentes, dentro de las cuales se
encuentran las valvulopatias degenerativas (muy frecuentes en el anciano, en
especial la adrtica) y hasta en un 45% de los pacientes no se puede identificar
una enfermedad predisponente. Los gérmenes causales mas frecuentes en
pacientes mayores de 60 afos son el estreptococo, el estafilococo aureus, el
enterococos y el estafilococo coagulasa negativo (5%-8% vy aislado en nuestra
paciente mediante un hemocultivo).

La embolizacion con infeccibn metastasica o sin ella es una complicacion
frecuente de la endocarditis y suele preceder al diagnéstico, es una de las causas
de fiebre persistente en estos pacientes; una embolia esplénica podria explicar la
esplenomegalia, ya sea por infarto e inflamacién o por siembra séptica. Una
embolia renal, glomerulonefritis por depdsito de inmunocomplejos que, asociadas
a la toxicidad por el tratamiento antimicrobiano, podrian explicar el cuadro de
orinas oscuras y la evolucidon a una insuficiencia renal, y por ultimo la insuficiencia
cardiaca congestiva ya sea por destruccion e insuficiencia adrtica, o por
embolizacion coronaria o extension al miocardio fueron las causas de muerte final
con un fallo multiorgénico.

Por tanto, nuestra paciente puede cumplir con los criterios de Durack para el
diagndéstico de una endocarditis infecciosa bacteriana (uno mayor:
ecocardiograma positivo; tres menores: fiebre, posible lesion degenerativa
valvular predisponerte y posible glomerulonefritis) o al menos se debe clasificar
como endocarditis, posible segun estos criterios, por tanto este diagndstico es
muy probable y no descartable, aunque me impresiona que esta entidad es una
complicacion afadida a una enfermedad predisponente con dafio valvular que
favorecio su aparicion y que desarrollo a continuacion:

Endocarditis trombdlica bacteriana: fendmeno de inflamacion endocéardica, cuyos
eventos criticos para su formacién son: una lesion endocardica y un estado de
hipercoagulacion.

Se ve como respuesta a traumatismos, turbulencias locales, inmunocomplejos
circulantes, vasculitis y estados de hipercoagulabilidad.

Puede ser la manifestacion de una enfermedad autoinmune como el lupus
eritematoso sistémico, de estados de hipercoagulaciobn como una manifestacion
paraneoplasica debido al estado de hipercoagulabilidad existentes en canceres
terminales, o ambos, y como el sindrome antifosfolipidico.

En esta entidad se forman lesiones trombdlicas valvulares que en presencia de
bacteriemia pueden, secundariamente, convertirse en una endocarditis infecciosa
bacteriana. Aunque la endocarditis infecciosa puede desarrollarse sobre una



endocarditis trombdlica al depositarse los microorganismos sobre ésta, se
necesita que estos microorganismos sean capaces de sobrevivir y propagarse en
el endotelio, ya sea por poseer una alta virulencia o por estar frente a un sistema
inmunologico débil. Una vez que se produce la adherencia, la vegetacion aumenta
de tamafio y se desprenden fragmentos embdlicos sépticos 0 no, que provocan
infecciones metastasicas y dafos isquémicos a los 6érganos afectados.
Se producen émbolos importantes al cerebro, el rifién, el bazo, el mesenterio, las
extremidades y las arterias coronarias, con la disfuncion de dichos 6rganos.
El cuadro clinico de esta paciente puede ser explicado por esta entidad asociada o
no a una endocarditis bacteriana, formando parte de un sindrome paraneoplastico
cuyo tumor primario puede estar localizado, en orden de prioridad, en uno de los
siguientes 6rganos:
1. Pancreas (adenocarcinoma pancreatico)
2. Sistema hemolinfopoyético (malignidades hematoldgicas, en especial las
linfoides)
3. Mama
4. Estdbmago (adeconarcinoma gastrico)
5. Pulmén (adenocarcinoma pulmonar aunque este es poco probable por la
radiografia de térax normal; pero no es descartable)

Dr. Alvaro Escalante Castellén
Residente de Cardiologia. Servicio de Cardiologia

Ante una paciente con la clinica planteada (al ingreso) tenemos los siguientes
sindromes:

-Sindrome anémico

-Sindrome febril prolongado

Partiendo de esto y de los diagnésticos (iniciados en la sala) clinico y
ecocardiografico de endocarditis infecciosa, me inclino a reafirmar el diagndstico
establecido anteriormente, puesto que fue realizado con certeza clinica e
imagenologia fiable, que dieron como resultados: cuadro febril, toma del estado
general, presencia de soplo a la auscultacion y de vegetaciones en el
ecocardiograma; pero la presencia concomitante de un cuadro diarreico irregular
mas un cuadro anémico intenso me inclina a pensar en la coexistencia de otra
enfermedad.

Posterior al andlisis de los datos personales de la paciente, a la clinica pre ingreso
y a la de ingreso, a su evoluciéon en sala, a los resultados de los estudios
hemoquimicos e imagenoldgicos, asi como a los signos y los sintomas nuevos, me
planteo los posibles siguientes diagnoésticos:

- Sindrome tumoral digestivo (nosolégicamente: cancer de colon derecho).
Planteo esta entidad y la justifico, ya que esta enfermedad ocupa el segundo
lugar de frecuencia dentro de los tumores malignos en el sexo femenino y se
presenta con frecuencia en pacientes entre los 60 y 70 afos, rangos de edad
entre los que se encuentra la paciente en cuestion.



Es importante remarcar que la ausencia de antecedentes patoldgicos familiares y
personales, asi como la escasa semiologia del cuadro diarreico, nos limitan a
hablar con absoluta certeza.

Esta enfermedad se caracteriza por tener diferentes formas clinicas de
presentacion y dentro de ellas se encuentran: la forma anemizante y la
dispéptica; la primera caracterizada por pérdida lenta y progresiva de sangre y la
segunda por trastornos dispépticos y la presencia de litiasis vesicular, lo que
coincide con el cuadro anémico sin causa aparente y la litiasis vesicular detectada
por ultrasonido abdominal en la paciente.

Esta entidad se caracteriza por cursar con alteraciones del habito intestinal,
expresado como cuadros diarreicos irregulares que se pueden alternar con
periodos de constipacion, las deposiciones pueden estar acintadas.

Aungue este dato no se pudo precisar.

También otro aspecto caracteristico de esta entidad es que cursa con alteraciones
en la eritropoyesis, lo que puede provocar disminucién en la supervivencia de
hematies y pudiera explicar el sindrome mielodisplasico y la anemia hemolitica
descrito en el medulograma realizado a la paciente.

La esplenomegalia detectada por ultrasonido abdominal puede encontrarse
también relacionada con estas alteraciones de la médula y los elementos rojos de
la sangre o por posibles metastasis.

Como el ultrasonido no detectd masa tumoral, es necesario tomar en cuenta la
presentacion clinica no tumoral de esta enfermedad y la calidad del examen
realizado; la presencia de una eritrosedimentacion acelerada nos ayuda a
justificar la presencia de ella en nuestra paciente. Asi como la refractariedad a la
terapia antibidtica y a las transfusiones.

El establecimiento de una insuficiencia renal, una neumopatia inflamatoria y de
trastornos digestivos como vémitos y diarreas que no llegaron a desaparecer,
condujeron a la paciente a un estado de pérdidas buffer, asi como a la
acumulacion de acidos, con la aparicion de desequilibrios hidroelectroliticos y
acido-basicos que culminaron en el paro cardiaco.

Podemos agregar que la endocarditis presente en esta paciente puede estar en
relacion con procesos neoplasicos; hablamos de la presencia de una endocarditis
mardantica y justificamos asi la existencia de ambos cuadros en la paciente.
Concluimos que estamos en la posible presencia de:

-Sindrome digestivo tumoral

-Sindrome cardiovascular valvular

-Cancer de colon derecho

-Endocarditis marantica en el curso de proceso tumoral de base

Dr. Julio Horaldo Lépez-Silvero Moya
Especialista de 1 Grado en Medicina Interna

La sesion clinico-patolégica trata de una paciente con fiebre prolongada o crdénica
-fiebre de origen desconocido (FOD)-. Resulta facil imaginar un diagnéstico ante
un cuadro clinico tipico. Si una paciente presenta fiebre prolongada o croénica,
anemia, esplenomegalia, soplo cardiaco (constatado por ecocardiograma),



vegetaciones en valvula cardiaca, insuficiencia renal y ademas hemocultivo
positivo, es evidente que la causa resulta obvia, hacer un diagndstico diferente de
una endocarditis infecciosa (El) seria muy arriesgado.

Esta paciente no era alcohdlica ni fumadora, no habia datos de tuberculosis
pulmonar o de contacto. No se encontraron linfadenopatias, el bazo parecia
agrandado y de aspecto nodular y se planted, por medulograma, un sindrome
dismielopoyético, posible anemia hemolitica o anemia refractaria. La fiebre
persistia en esta enferma a pesar de la antibidticoterapia acorde al resultado del
hemocultivo.

Recordamos que la presencia de una endocarditis marantica ha sido un arenque
rojo (pista falsa) en vez de una pista diagnostica muy util. Las enfermedades
comunes se presentan en ropajes poco comunes mas comunmente que las
enfermedades no comunes.

Jacoby y Swartz separaron en tres categorias las causas de FOD: infecciones,
enfermedades del tejido conectivo y neoplasias.

La mayoria de las FOD se deben a enfermedades comunes que se presentan en
forma atipica.

Un paciente de edad avanzada es posible no tolere estudios diagndsticos
invasivos. Algunas enfermedades que se presentan como FOD en pacientes
jovenes solo raras veces aparecen en el paciente de edad avanzada, y no deben
figurar en las consideraciones diagnosticas. Expoésito y Gleckman escogieron de la
literatura 111 ancianos con FOD y encontraron que las principales enfermedades
se podian agrupar igualmente en infecciones, enfermedades del tejido conectivo y
neoplasias, las causas diferian de las encontradas en adultos y jovenes y, por
tanto, el pensamiento y la actuacion debian ser diferentes.

LAS ENFERMEDADES DEL TEJIDO CONECTIVO

Las arteritis de células gigantes (arteritis temporal), es causa frecuente de fiebre
prolongada o crdénica en pacientes mayores de 60 afios, pero no era el caso de
esta paciente, que no tenia cefalea intensa, ni arterias temporales hipersensibles
a la palpacién o tortuosas, ni nodularidad y no tenia ausencia o disminucién del
pulso, no presentaba trastornos de la vision en relacion a su enfermedad actual,
ni claudicacion de la mandibula, ni se acompafnaba de malestar, ni artromialgias
en cintura escapular que hicieran pensar en una polimialgia reumaética, ni
encontrariamos explicacion para otros sintomas y signos de la paciente, por lo
que la descarto.

El lupus eritematoso sistémico (con una posible endocarditis de Libman Sacks)
y la artritis reumatoidea rara vez causan FOD en el anciano y no constatamos
criterios diagnosticos de ninguna de estas dos enfermedades del tejido conectivo
que las hagan planteables.

Las causas miscelaneas no son frecuentes, excepto el embolismo pulmonar
multiple, que pudiera pasar inadvertido en el anciano con insuficiencia cardiaca
congestiva y enfermedad pulmonar obstructiva cronica. No presentaba la paciente
estas enfermedades que hicieran el diagnéstico dificil, ni la endocarditis era de las
cavidades derechas. Las trombosis asintomaticas de las venas profundas de las



extremidades inferiores o de la pelvis pueden causar una enfermedad febril
prolongada como resultado de pequefias embolias pulmonares repetitivas. Son
comunes la tos, la disnea o las vagas molestias torécicas, a veces sin dolor, y no
hemoptisis. El examen cuidadoso de las piernas, los pulmones y el corazon puede
sugerir el diagndstico, si sumamos que puede suceder trombosis de la vena renal
(pienso que como causa principal de la fiebre no es planteable por lo antes dicho
y porque no explicaria las demas manifestaciones de la enferma).

Descartamos la fiebre medicamentosa en ausencia de evidencia, ademas se
guedarian sin explicar muchos otros sintomas y signos.

Otros trastornos como la enfermedad inflamatoria intestinal (enteritis
regional), la sarcoidosis y las enfermedades endocrinas rara vez causan la
evolucion presentada por esta enferma y no fueron lo suficientemente tenidas en
cuenta, obviarlas podria conducirnos a ignorar muchas otras cosas. Tanto la
colitis ulcerativa como la enfermedad de Crohn deben ser consideradas como
enfermedades sistémicas con afectaciéon preferente del tubo digestivo. La primera
es frecuente que curse con diarreas sanguinolentas y, por lo llamativo, pienso se
habrian sefialado; sin embargo, sus manifestaciones sistémicas no explicarian
toda la clinica de la anciana. En la enteritis regional las lesiones inflamatorias del
intestino delgado o grueso se presentan con fiebre, dolor abdominal y ligeros
cambios en los habitos de defecacion. Las manifestaciones extraintestinales
pueden seguir un curso bastante paralelo al de las manifestaciones intestinales o,
por el contrario, evolucionar de forma independiente e incluso ser el primer dato
de la existencia de esta enfermedad, y esta enferma no las tuvo.

La diverticulitis del colon puede presentarse en pacientes de esta edad o
debutar con sus primeros sintomas: fiebre, diarrea y dolor abdominal, sintomas
presentes, mas no serian explicables las deméas manifestaciones de la paciente.

Las neoplasias

Los hipernefromas, los linfomas y los tumores metastaticos del higado son
responsables de los carcinomas mas comunes que provocan fiebre prolongada
en el anciano. A pesar de tener la enferma deterioro de la funcidén renal no se
constataron hematuria, dolor lumbar, hipertensién arterial y tumor renal, ni por
examen fisico, ni por ultrasonografia. Por otro lado la funcidon hepatica fue
normal, no tuvo ictericia, ni hepatomegalia nodular, ni fue observada en
ultrasonido abdominal lesibn metastasica a nivel hepatico. Los linfomas no
Hodgkin son mas frecuentes después de los 50 afos, la esplenomegalia
puede ser nodular, pero no fueron constatadas adenomegalias intrabdominales o
retroperitoneales, lo cual es frecuente. La presencia de anemia en ancianos hace
pensar en una neoplasia y frecuentemente en un carcinoma, si pensamos que se
presenta una endocarditis, y creemos que sea marantica, aumentaria nuestra
sospecha diagndstica, pero faltan metastasis hepaticas, pulmonares o a ganglios
linfaticos.

En la mayoria de los ancianos con un linfoma que provoca fiebre prolongada la
enfermedad se limita a los ganglios linfaticos retroperitoneales o al bazo. Los
sintomas abdominales pueden ser vagos o estar ausentes y la fiebre, el malestar
y la pérdida de peso pueden ser los Unicos sintomas.



En los pacientes de edad avanzada y los adultos mas jovenes (mas comunmente)
los linfomas provocan fiebre prolongada debida a una neoplasia. ¢Es posible
saber si el aspecto ecografico del bazo puede corresponder con un
linfoma? ¢(Puede Ila tuberculosis causar una esplenomegalia con
semejantes caracteristicas?

JHay invasion de la médula 6sea por elementos linfoides? ¢Es posible
obtener una informacién mas detallada del medulograma? El hallazgo de
invasion por elementos linfoides es util para el diagndstico.

La frecuencia de la fiebre es mas alta en asociacibn con trastornos
linfoproliferativos: el 24% de los pacientes con linfoma no Hodgkin y el 25% de
los pacientes con estadios | y Il de la enfermedad de Hodgkin fueron encontrados
febriles de una de las series.

La fiebre prolongada de esta anciana con anemia, velocidad de sedimentacion
globular (VSG) acelerada, endocarditis que no respondié a la antibidticoterapia
(se valoré tratamiento quirdrgico), en quien se trato de encontrar causa
infecciosa, que aparentemente fue encontrada, fallaron y aumentaron las
posibilidades de enfermedad linfoproliferativa, con presentacion principalmente
subdiafragmatica. La ausencia de masa abdominal palpable y de linfadenopatia
habla a favor del linfoma Hodgkin sobre el no Hodgkin, y probablemente uno de
los subtipos que son mas agresivos y tienen peor prondstico. La anemia en la
enfermedad de Hodgkin es reportada en un 45% debido a varios factores que
incluyen la depresion no especifica de la médula 6sea, la hemalisis, los procesos
inmunes o no inmunes Yy la infiltracibn de la médula 6sea. El conteo de
reticulocitos fue normal. La frecuencia de anemia ha sido mas alta en la deplecién
linfocitaria. La enfermedad de Hodgkin en el anciano puede presentar formas
diferentes que en pacientes jovenes. Un estudio de 47 pacientes de mas de 60
afos, de los que ocho presentaron FOD, el diagndstico en tres de ellos fue hecho
por laparotomia y en dos por examen postmorten y 10 pacientes no tenian
linfadenopatias palpables o evidentes radiolégicamente. La division por etapas y
los estudios histopatoldgicos revelaron que mas del 80% de los pacientes tenian
estadio Il y IV de la enfermedad de Hodgkin del tipo celularidad mixta o de la
deplecion linfocitaria, casi dos veces la frecuencia notada en grupos no
seleccionados. EI modo de presentacion de la deplecion linfocitaria en la
enfermedad de Hodgkin es principalmente con pérdida de peso, pancitopenia,
fiebre y toma subdiafragmatica con frecuencia muy alta de toma retroperitoneal,
higado y bazo. En base a estas observaciones yo pudiera pensar que el
diagnostico mas probable en este caso seria el de enfermedad de
Hodgkin con deplecion linfocitaria o del tipo celularidad mixta con toma
de médula 6sea, esplénica y retroperitoneal. La fiebre que aparece en el
curso de un linfoma, de enfermedad maligna metastasica, o de la mielofibrosis
puede ser debida a una endocarditis. La aparicion de un nuevo soplo, sobre todo
si es de insuficiencia adrtica, en presencia de fiebre, es muy sugestiva. La
deplecion linfocitaria de la enfermedad de Hodgkin es el tipo menos comun, es
una presentacion inusual de un cinco a un 10% de los casos de series reportadas.
Lo descartamos por su menor frecuencia en ancianos, por no tener elementos
sugestivos de infiltracion linfoide de médula 6sea, porque de estar infiltrado el



bazo debia ser la esplenomegalia mayor y porque en su evolucion no fueron
constatadas adenomegalias.

LAS INFECCIONES

En ancianos casi todas las fiebres prolongadas provocadas por una infecciéon son
atribuibles a: abscesos intrabdominales o infecciones hepatobiliares,
tuberculosis y endocarditis infecciosa.

¢(Presentaba esta enferma una fiebre tifoidea?...No parece, el sintoma
predominante en ésta sigue siendo la constipacibn y venimos de un area
endémica, recientemente no se han reportado casos y nuestro sistema sanitario
ha demostrado eficiencia en el control y casi erradicacion de esta enfermedad.
Contrariamente a las personas jovenes, el paciente de edad avanzada con fiebre
de origen desconocido debida a un absceso abdominal frecuentemente no
presenta antecedente de cirugia o enfermedad inflamatoria intestinal crénica. La
apendicitis con perforacién, la Ulcera péptica perforada y la pielonefritis son mas
comunes asociados a fiebre prolongada en el anciano. La apendicitis suele cursar
con escasos sintomas y signos. La enferma en su evolucion presenté diarrea
recurrente, no se precisé la semiografia ni otros sintomas acompafantes. No
present6 dolor abdominal, ni hallazgos al examen fisico que hicieran sospechar un
absceso intrabdominal y no fue revelado por ecografias abdominales repetidas.
Los abscesos hepéaticos son causa de fiebre prolongada en senescentes, en
ausencia de sintomas y signos de afeccién hepéatica, las afecciones de vias
biliares, la colecistitis y la colangitis ascendente con escasos sintomas y signos, se
pueden descartar en la enferma clinicamente y la ultrasonografia fue negativa.

La endocarditis infecciosa: obligado pensar en esta enfermedad ante fiebre
prolongada, anemia, esplenomegalia, soplo cardiaco, vegetaciones visibles por
ecocardiograma en valvula adrtica, con eritrosedimentacién acelerada,
hemocultivo positivo y deterioro de la funcién renal. No podemos explicar la
persistencia de la fiebre a pesar de terapéutica antibidtica enérgica y especifica,
el deterioro progresivo de la funcion renal a pesar del tratamiento, la presencia
de una esplenomegalia de tendencia nodular y la anemia refractaria que planted
el hematdlogo por medulograma (sindrome mielodisplasico).

Las manifestaciones respiratorias repetidas no deben haber estado dadas por
embolias pulmonares repetidas porque la endocarditis era de corazén izquierdo y
la insuficiencia renal puede haber obedecido a embolia renal. Han faltado en la
evolucion de la enferma las hemorragias en astilla de palo, los nédulos de Osler y
las petequias que apoyen mas el diagnostico de El. Faltan otros elementos de
estudios.

En un estudio reciente de endocarditis infecciosa en ancianos conocimos que:

1. Es mas frecuentes en hombres y se trataba de una mujer. La relacién es
tan alta en ancianos mayores de 60 afios como para pensar primero en otra
causa. La relacion es de 8 a 1.

2. Es mas frecuente la afectacion de la valvula mitral (52%), y la endocarditis
de la anciana era de valvula aortica.



3. La bacteria aislada por hemocultivo fue un estafilococo coagulosa negativa,
germen frecuentemente adquirido dentro de los hospitales, vinculado al uso
de instrumentos o aparatos introducidos. Es poco virulento, es una de las
causas mas frecuentes de bacteriemias en hospitales y generalmente es
trasmitido por catéteres intravenosos.

4. Se dice que sé6lo produce tres enfermedades, a saber, infeccion del tracto
urinario, bacteriemia hospitalaria (antes dicha) y endocarditis infecciosa,
pero de valvula protésica. EI hemocultivo, por l6gica, cae en la bacteriemia
hospitalaria.

5. Las bacterias que causan el 80% de EIl en el anciano son el estreptococo y
el estafilococo aureus, seguido por el enterococo.

6. La presentacion, comunmente, es atipica (letargia, fatiga, malestar,
anorexia y pérdida de peso) y casi nhunca tipica (como la de esta paciente
mayor de 60 afos) por lo que el diagndstico es muchas veces relegado.

7. Es comun la presencia de leucocitosis con neutrofilia y ese hallazgo no
estuvo presente inicialmente.

La insuficiencia renal al ingreso y las neoplasias son significativamente mas
comunes entre los ancianos con EI, pero, ¢tenia esta enferma una
endocarditis infecciosa o una endocarditis trombdlica no bacteriana?

La endocarditis trombdlica no bacteriana (ETNB), endocarditis terminal,
endocarditis marasmatica, endocarditis simple, endocarditis verrugosa
degenerativa... fue descrita por por Ziegler en 1888 y separada del resto de las
endocarditis por Libman. La mayoria de los autores, con excepcion de Libman,
consideraban que esta entidad constituia un episodio terminal sin importancia
clinica, hasta que Allen y Sirita sugirieron que podria tratarse, en realidad, del
primer paso en el desarrollo de una endocarditis bacteriana. No hay evidencias de
que la ETNB sea una manifestaciéon residual de la EIl, pero los estudios clinicos y
de laboratorio mas recientes parecen indicar que las lesiones histoldgicas
similares que producen los catéteres endovenosos (EV) en el corazén derecho
pueden servir de foco para el desarrollo de endocarditis infecciosa. Diferentes
trabajos han demostrado que las vegetaciones no bacterianas pueden aparecer
espontaneamente y ser responsables de embolias arteriales periféricas y de la
muerte del enfermo. Horowitz y Ward han intentado relacionar la coagulacion
intravascular diseminada (CID), la enfermedad pulmonar hialina y la ETNB a
través de la participacion de la tromboplastina tisular, que se libera
probablemente en el tejido de los intestinos.

La ETNB afecta las valvas mitral y adrta igualmente, y es similar en la apariencia
del grosor a la El.

La causa de la ETNB es pobremente comprendida y ha sido atribuida al aumento
de la coagulacion sanguinea o al depdsito de complejos inmunes. Comunmente es
una condicion paraneoplasica, una complicacion de adenocarcinomas,
particularmente de pancreas y de pulmén, asi como de enfermedades
hematolégicas malignas que pueden ser, en parte, por CID y también pueden
acompanar a una variedad de enfermedades no neoplasicas debilitantes. La



endocarditis marantica es capaz de causar embolismos distantes e infartos
cerebrales, renales, de bazo, de intestino y de extremidades.

La ETNB se presenta tanto en valvulas normales como lesionadas y parecen ser
debidas a una degeneracion de la colagena de los velos valvulares que
proporcionan un nido para formacion de trombos.

Estas lesiones no se presentan sélo en pacientes caquécticos o con enfermedad
prolongada y han sido descritas en tiempo tan corto como un dia y hasta varios
anos.

Las enfermedades maéas frecuentes son las neoplasias, generalmente con
metastasis, también en las neumonias agudas, las embolias pulmonares, la
peritonitis secundaria a perforacion, la rotura de un aneurisma abdominal,
también en la psicosis organica. Se presenta por igual en los dos sexos y las
edades oscilan entre los 18 y los 90 afos. Un tercio de los soplos sistélicos estan
relacionados con enfermedad reumética o arteriosclerédtica previa. Las valvulas de
corazon izquierdo estdn mas frecuentemente afectadas y, en ocasiones, la
tricuspide o la mitral. Cuando es de gran tamafo causa insuficiencia adrtica y
puede ser revelada por ecocardiografia. Embolismos arteriales periféricos pueden
simular la El, sobre todo si se acompafna de fiebre secundaria a otras causas.
Estas vegetaciones pueden facilitar la implantacion de bacterias y son los casos
de El en valvulas normales.

Tuberculosis

La tuberculosis miliar ocupa una alta posiciéon entre las infecciones ocultas.
Aunque la mayor parte de los pacientes terminaran por presentar lesiones de
tuberculosis miliar en la radiografia de térax y una prueba de tuberculina positiva,
ambos indicios pueden no estar presentes aun en el momento del estudio.

La tuberculosis sigue siendo una de las infecciones frecuentes como causa de
fiebre prolongada inexplicable. Las localizaciones en las cuales este tipo de
infecciébn es mas probable que se presente sin mas manifestaciones que la fiebre
son: el higado, el pericardio, el peritoneo, los ganglios linfaticos abdominales e
hiliares, el bazo y las vias genitales. En la tuberculosis miliar, sin signos
radioldégicos de participacion del pulmén, esta perfectamente comprobado que los
pulmones pueden tener aspecto totalmente normal, con rayos X, en un paciente
que sufre tuberculosis diseminada activa. El fondo de ojo puede descubrir la
presencia de tubérculos en la coroides. A los pacientes con enfermedad miliar a
menudo le faltan los signos y los sintomas tipicos de localizaciéon pulmonar y la
prueba de Mantoux o de la tuberculina (PPD) es negativa. Tras la diseminacion
hematdgena pueden pasar dos o tres semanas antes de detectar en las
radiologias de toérax los caracteristicos nédulos miliares de 2mm. En pacientes de
edad avanzada con tuberculosis diseminada el inicio de la enfermedad es a
menudo insidioso, con pocos sintomas o signos caracteristicos, negatividad de las
pruebas cutaneas y radiografias toracicas normales.

Los pacientes de mas de sesenta afios de edad son propensos a tener una forma
criptica de tuberculosis sin hallazgos en la radiografia de térax, a pesar de una
diseminacion de la enfermedad a otras partes del organismo. Es importante en
estos casos obtener cultivos de esputos y realizar técnicas de bacilos &acido



alcohol resistentes (BAAR) en jugo gastrico. La presencia de anemia y de
eritrosedimentacion de 60mm por hora puede hacer pensar mas en una
tuberculosis que en una neoplasia. La presencia de insuficiencia renal pudiera
explicarse por una ETNB (marantica o marasmatica) secundaria a la tuberculosis.
¢Las diarreas en la enferma obedecian a una tiflitis que no fue sospechada? Me
pregunto... ;la esplenomegalia tendra aspecto o caracteristicas granulomatosas o
sera secundaria a infartos de la ETNB?

En senescentes la diseminacion miliar es responsable de la forma mas comun de
tuberculosis que provoca fiebre prolongada. Habitualmente las manifestaciones
de la enfermedad son inespecificas: fiebre, anorexia, pérdida de peso y malestar.

Al inicio de la enfermedad puede estar ausente el patréon miliar caracteristico en
la radiografia de torax.

La depresion de la médula Osea frecuentemente observada puede conducir a
sospechar un trastorno hematolégico. El informe del medulograma expresaba
anemia hemolitica posible, debe realizarse prueba de Coombs y sindrome
mielodisplasico secundario. De tal forma ha ocurrido en esta enferma. Si
pensamos en esta posibilidad, aceptariamos que la enferma tenia una
endocarditis trombdlica no bacteriana o marantica. Faltan muchos elementos, que
Nno nos son aportados, en este caso que nos ocupa. ¢Habia antecedentes de
tuberculosis personal, familiar o de convivencia? ¢En que medio vivia? No se le
realiz6 PPD, ni esputo BAAR, ni BAAR en contenido gastrico y no se informo la
ultima radiografia de térax como sugestiva de una tuberculosis miliar. Debia ya
haber presentado lesiones después de mas de tres meses internada. La
enfermedad en su evolucidn no presentd hemoptisis y no le fue practicado un
fondo de ojo buscando tubérculos en la coroides que hagan pensar con mas
fuerza en la tuberculosis miliar. Por lo tanto, si conociéramos la respuesta de
estas incognitas y estos problemas probablemente podriamos afirmar que la
tuberculosis miliar fue la causa de la enfermedad de esta paciente.

Ella estaba cronicamente enferma, el curso en el hospital fue de un gradual
deterioro con fiebre, diarreas de méas de un mes de evolucién, anemia refractaria
(sindrome mielodisplasico o dismielopoyético) por lo que fue transfundida, asi
como sintomas respiratorios que estuvieron presentes antes de su ingreso y al
fallecer. En algunos pacientes la tuberculosis miliar puede ser un proceso oculto y
tenue de semanas 0 meses de sintomas generales no especificos y progresivos
como pérdida de peso, debilidad y fiebre. Este cuadro, que se atribuye a
episodios pequefios y frecuentes de bacteriemia, se ha denominado tuberculosis
hematdogena cronica y es mas frecuente en los grupos de mayor edad. La
esplenomegalia y una variedad de trastornos hematoldgicos son la regla. El
paciente puede morir por tuberculosis miliar antes de que pueda descubrirse en la
radiografia el infiltrado pulmonar. Por lo regular la cuenta blanca es normal. Se
pueden descubrir lesiones granulomatosas en la aspiracion de la médula 6sea.

La tuberculosis miliar puede imitar muchas enfermedades hematoldgicas
(reaccion leucemoide, leucopenia, trombocitopenia, anemia arregenerativa,
anemia refractaria, anemia hemolitica, mielofibrosis e incluso policitemia). La
tuberculosis ileocecal era la forma observada con mayor frecuencia de



participacion intestinal, tal vez por acumulacion en el ciego de materia fecal,

causa de irritabilidad cecal,

hemorragia oculta, obstruccion o fistulas.

La

insuficiencia renal, cuando se presenta, siempre se debe a algun otro proceso
coexistente y no a la tuberculosis. ElI evento final fue debido a la sepsis

respiratoria.

DIAGNOSTICO CLINICO

1. Tuberculosis miliar.

2. Endocarditis trombética no bacteriana (marantica) (Embolia renal e

insuficiencia renal)
3. Tuberculosis esplénica, tiflitis?

INFORME FINAL. DEPARTAMENTO ANATOMIA PATOLOGICA

MSc. Dr. Alejandro S. Ruiz Méndez

Especialista de 11 Grado en Anatomia Patoldgica. Profesor Auxiliar

Hallazgos macroscépicos

e Pulmones: Enfisema pulmonar apical.
Atelectasia pulmonar en segmentos
posterobasales

e Corazon: No se constataron
vegetaciones en el aparato valvular
e« Cadenas linfaticas: Numerosas

adenopatias peribronquiales,
peritraqueales y periadrticas

« Esofago: Esofagitis aguda del tercio
distal

« Estémago: Ulceras gastricas agudas

e Higado: (peso: 1500 gr) nodular y al
corte mostraba areas blanquecinas y
otras pardas

e Bazo: (peso: 220 gr) Aspecto nodular

consistencia friable

Figura 1. Higado

CM,

e | [111]]

Figura 3. Ganglio linfatico



Hallazgos microscopicos

Infiltracibn en ganglios linfaticos, bazo, higado y médula ésea por proceso
linfoproliferativo caracterizado por la presencia de células gigantes multinucleadas
con nucleolos evidentes inmersas en una poblacion mixta de células inflamatorias
con areas de necrosis y abundante fibrosis.

CONCLUSIONES INICIALES

Linfoma de Hodgkin variante deplesion linfocitaria tipo fibrosis difusa con
infiltracion de multiples cadenas ganglionares, bazo, higado y médula 6sea.

Historia

» Reconocida en la primera mitad del siglo XIX por Thomas Hodgkin en
pacientes en pacientes con agrandamiento de los ganglios linfaticos y el bazo

» Samuel Wilks describe 15 casos y la nombra enfermedad de Hodgkin

 Dorothy Reed y C Sternberg hacen la descripcion de la célula clave en este
proceso patolégico

« ENn 1947 se realiza la Clasificacion de Jakson y Parker y en 1966 la de Lukes y
Butler

Incognitas en la historia de esta enfermedad:

1. Proceso reactivo infeccioso VS neoplasico

2. Origen y naturaleza de la célula de RS

« En 1994 Kuppers publica evidencias de que las células de Reed-Sternberg (H-
RS) de la enfermedad de Hodgkin son células malignas derivadas de células B.
La OMS cambia el nombre de enfermedad de Hodgkin por el de linfoma de
Hodgkin.

Texto: Patologia Estructural y Funcional de Robbins de 1975 pag. 729.
por lo tanto, es cada vez mayor la tendencia a considerar la enfermedad de
Hodgkin NO UNA FORMA DE LINFOMA sino mas bien un proceso reactivo...

Texto: Anderson”s Pathology de 1996 pag. 1156.
...el origen de la célula de RS estd aun por resolver después de décadas de
investigacion. Casi todos los tipos de células linfoides y mieloides han sido
postuladas como precursoras de la célula de RS...

Evolucion de la clasificacion del linfona de Hodgkin

Jackson y Parker Lukes 1966 OMS 2001
Paragranuloma — Linfocitica-histiocitica L. Hodgkin nodular
f Esclerosis nodular predominio linfocitico
. . D D15, EBV-
Granuloma Celularidad mixta CD30, CD15,
Deplesion linfocitaria L. Hodgkin clasico
Sarcoma « Fibrosis difusa « Esclerosis nodular
\ « Reticular « Deplesion linfocitaria

e Celularidad mixta
¢ Clasico rico en linfocitos
CD30 +, CD15 +, EVB +



Subtype

Nodular
sclerosis

Mixed cellularity

Lymphocyterich

Lymphocyte
depletion

Lymphocyte
predominance

Morphology and
immunophenotype

Frequent lacunar cells and
ocasional diagnostic R-S cells;
background infiltrate componed of
T lymphocytes, eosinophils,
macrophages and plasma cells,
fibrous bands dividing cellular
areas into nodules. R-S cells
CD15+, CD30+; EBV-

Frequent mononuclear and
diagnostic R-S cells, background
infiltrate rich in T lymphocytes,
eosinophils, macrophages, plasma
cells. R-S cells CD15+, CD30+;
70% EBV+

Frequent mononuclear and
diagnostic R-S cells, background
infiltrate rich in T lymphocytes. R-
S cells CD15+, CD30+; 40% EBV+

Reticular variant: Frequent
diagnostic R-S cells and variants
with a paucity of background
reactive cells; diffuse fibrosis
variant; hypocellular fibrillar
background with scattered
diagnostic R-S cells and variants
and few reactive cells. R-S cells
CD15+, CD30+; most EBV+

Frequent L&H (popcorn cell)
variants in a background of
follicular dentritic cells and reactive
B cells. R-S cells CD20+, CD15-,
C30-; EBV-

Typical clinical features

Stage 1 or 2 disease most
common. Frequent
mediastinal involvement.
F=M, most patients young
adults

More than 50% present as
stage 3 or 4 disease. M>F.
Biphasic incidence,
peaking in young adults
and again in adults older
than 55

Uncommon. M>F. tends to
be seen in older adults

Uncommon. More common
in older males, HIV-
infected individuals, and in
developing countries. More
likely to present with
advanced disease

Uncommon. Young males
with cervical or axillary
lymphadenophaty.
Mediastinal

Es una neoplasia maligna

Las células de RS son aneuploides y, con frecuencia, poseen aberraciones
cromosomicas clonales, donde es comun la ganancia del cromosoma 2p, lugar
donde se encuentra el protooncogéen c-REL que permite la sobre regulacion de la
actividad de NF-kB, el cual es un factor de trascripcion de gran importancia en la
activacion linfocitaria que bloquea la apoptosis, lo cual crea las condiciones para
la adquisicion de otras mutaciones que colaboran en la génesis de las células de

RS.



Origen de las células de RS

e Mediante la diseccion de células RS aisladas y sus variantes se ha demostrado
que éstas reordenan los genes de las inmunoglobulinas, lo que permite
establecer su origen en células de los centros germinales o posteriores a los
centros germinales, las cuales corresponden a linfocitos B

e Nombre correcto: LINFOMA DE HODGKIN

Epidemiologia

e Al linfoma de Hodgkin le corresponde el 0.7% de todos los tumores malignos
nuevos en los EEUU, 7 400 casos nuevos son publicados cada afio

e Es uno de los tumores mas frecuentes en adultos jovenes, la edad media al
momento del diagnostico es de 32 afios, tiene una curva bimodal de
presentaciéon: adultos jévenes y ancianos

e Los progresos realizados en el tratamiento permiten la cura en la mayoria de
los casos (80%)

e Se han encontrado asociaciones en familias pequefias y se ha relacionado con
infecciones virales

Patogenia

e Varios mecanismos para explicar la transformacion maligna
e Infeccion por el virus de Epstein-Barr. El virus EB permite que células B
sobrevivan a la apoptosis mediante proteinas inducidas por el virus, tales
como:
- EBNA (antigeno nuclear EB)
- LMP 1(proteina latente de membrana)
- LMP 2
Estas moléculas inducen el factor nuclear constitutivo (NF-kB), lo que activa
alrededor de 45 genes para citoquinas, quemoquinas, receptores de membranas
y genes reguladores de la apoptosis, factores de trascripcion y sefales
intracelulares.

Aspectos peculiares

Se inicia en un ganglio linfatico unico o en una cadena simple
Se disemina a las cadenas ganglionares contiguas

Es excepcional la presentacion extranodal

Las caracteristicas morfologicas son:

1. Presencia de una célula gigante neoplasica distintiva pero no
patognomonica, denominada célula de Reed Stemberg y que
corresponde del 1-5% de las células observadas.

2. Contexto histolégico adecuado consistente en una poblacion celular
formada por una mezcla de linfocitos, histocitos, eosindéfilos, neutroéfilos y
células plasmaticas cuya acumulacion es inducida por la célula de RS.



Linfoma Hodgkin v/s linfoma no Hodgkin

Hodgkin lymphoma Non-Hodglin lymphoma
More often localized to a single axial group of More frequent involvement of
nodes (cervical, mediastinal, para-aortic) multiple peripheral nodes
Orderly spread by contiguity Noncontiguous spread
Mesenteric nodes and Waldeyer ring rarely Waldeyer ring and mesenteric
involved nodes commonly involved
Extranodal involvement uncommon Extranodal involvement common
Células de Reed Sternberg Subtipos de linfomas de Hodgkin

Predominio linfocitario

Clésica Mononuclear Sclerosis nodular nodular
-‘_ o

Cla5|co rico en Imfomtos Celulandad mlxta

Otras variantes: momificada,
pleomorfica

Células de RS clasicas




Stage distribution of disease

v

Involvement of a single lymph node region (1) or involvement of a single
extralymphatic organ or site (IE)

Involvement of two or more lymph node regions on the same side of the
diaphragm alone (I1) or with involvement of limited contiguous
extralymphatic organ or tissue (11E)

Involvement of lymph node regions on both sides of the diaphragm (l11),
which may include the spleen (111S) and/or limited contiguous
extralymphatic organ or site (I11E, IHIES)

Multiple or disseminated foci of involvement of one or more extralymphatic
organs or tisues with or without lymphatic involvement

All

stages are further divided on the basis of the absence (A) or presence (B) of

the following systemic symptoms: significant fever, and/or unexplained weight
loss of greater than 10% or norm al body weight

Perspectivas en el tratamiento

El tratamiento del linfoma de Hodgkin impone dos retos en la actualidad:
- mantener la efectividad del tratamiento; en la actualidad se logra un 80%
de curabilidad con la radioterapia, la quimioterapia intensiva apoyada con el
factor de crecimiento de granulocitos y el trasplante de células madres
- minimizar los efectos toxicos tempranos y tardios
+ infertilidad
* menopausia temprana
+ segundo proceso maligno (cancer de mama, pulmon, colon, melanoma)
« insuficiencia ventricular izquierda
- enfermedad de arterias coronarias

CONCLUSIONES PARCIALES

1
2.

. El nombre correcto es linfoma de Hodgkin

Es una neoplasia maligna pero curable, aunque con efectos toxicos
importantes a largo plazo

El origen de las células de RS son los linfocitos B

Todo indica que por la clinica y el inmunofenotipo bajo el término linfoma de
Hodgkin estan agrupadas dos entidades.

-Linfoma de Hodgkin predomio linfocitario corresponde a un linfoma B centro
folicular

-Linfoma de Hodgkin clasico (cuatro variantes) linfoma de células post B mas
relacionada con las células plasmaticas

CONCLUSIONES FINALES

Causa basica de muerte: Linfoma de Hodgkin deplecion linfocitaria variante
fibrosis difusa

Causa intermedia de muerte: Sepsis sistémica

Causa directa de muerte: Choque mixto



Otros diagnodsticos:

- Ateromatosis severa de la aorta
- Laringotraqueobronquitis aguda
- Bronconeumonia bibasal

- Antracosis pulmonar

- Atelactasia pulmonar segmentaria
- Cardiopatia arterioesclerotica

- Esofagitis aguda

- Ulceras gastricas agudas

- Pielonefritis aguda

- Cistitis aguda



