REPORTE DE CASO

RESUMEN

Objetivos: reportar un caso de linfoma no
Hodgkin de células B primario de mama (LPM)
y realizar una revisién de la literatura de su
diagnéstico y tratamiento.

Materiales y métodos: se reporta el caso de una
paciente de 80 afos que acudié a una instituciéon
privada de referencia en México por un LPM.
Ademis, se diagnosticé un melanoma primario
de higado, mediante biopsia dirigida y estudio
de patologia. La paciente recibié tratamiento con
R-CHOP (rituximab, ciclofosfamida, doxorrubicina,
vincristinay prednisona), cuadrantectomfa, reseccién
de cadenas ganglionares y radioterapia. La paciente
presenta adecuada respuesta del LPM, sin embargo,
el segundo tumor primario progresa llevando a
la paciente a cuidados paliativos. Se realizé una
bisqueda bibliografica en Medline via PubMed,
LILACS y Google Scholar. Se incluyeron estudios
de cohortes, reportes y series de casos en pacientes
con LPM que abordaran el diagnéstico, tratamiento
y prondstico de esta patologia, publicados en inglés
y espaiiol entre los anos 2000 a 2022.
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Resultados: se identificaron 23 titulos, de los cuales
17 cumplieron con los criterios de inclusién, estos
fueron reportes de caso y series de caso. La mayoria de
las pacientes recibi6 un esquema quimioterapéutico
R-CHORP, el cual se complementé con radioterapia.
Cerca del 80 % present6 remision completa. El sitio
mas frecuente de recaida fue el sistema nervioso
central. La sobrevida a 5 afios fue del 83,6% en los
estudios incluidos.

Conclusiones: en la actualidad, el esquema CHOP
—con o sin rituximab— es el mds empleado y el
Unico que ha mostrado tener un impacto positivo
en la supervivencia, este suele acompanarse de
radioterapia. Se requieren mds estudios clinicos
aleatorizados para establecer de manera més clara la
efectividad y seguridad de estos tratamientos.
Palabras clave: linfoma no Hodgkin; cincer de
mama; factores pronésticos; neoplasia maligna de
la mama; reporte de caso.

ABSTRACT

Objectives: To report a case of primary breast B-cell
non-Hodgkin’s lymphoma (PBL) and to conduct a
literature review of its diagnosis and treatment.

Material and methods: Case report of an 80-year-
old female patient who presented to a private referral
institution in Mexico, with PBL. She was also
diagnosed with primary liver melanoma by means
of targeted biopsy and pathology testing, The patient
received treatment with R-CHOP (rituximab,

cyclophosphamide, doxorubicin, vincristine and
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prednisone), quadrantectomy, lymph node dissection
and radiotherapy. The PBL showed good response
but, because of progression of the second primary
tumor, the patient went on to receive palliative care. A
review of the literature was conducted in Medline via
PubMed, LILACS and Google Scholar. Cohort studies,
case reports and case series in patients with PBL that
discussed diagnosis, treatment and prognosis of this
disease, published in English and Spanish between
2000 and 2022, were included.

Results: Overall, 23 titles were identified, of which
17 consisting of case reports and case series met the
inclusion criteria. The majority of patients received
R-CHOP as chemotherapy regimen, with irradiation
as adjunct therapy. Close to 80 % went into complete
remission. The most frequent site of recurrence was
the central nervous system. Five-year survival was
83.6 % in the included studies.

Conclusions: At present, the CHOP regimen, with
or without rituximab and usually accompanied by
radiotherapy, is the most widely used and the only
one that has shown a positive impact on survival.
Additional randomized clinical trials are needed in
order to gain a clearer insight into the effectiveness
and safety of these treatments.

Keywords: Non-Hodgkin’s lymphomaj; breast
cancer; prognostic factors; malignant neoplasm of

the breast; case report.

INTRODUCCION

Los linfomas representan un grupo amplio y
heterogéneo de neoplasias malignas linfociticas.
Estos se pueden originar a partir de linfocitos
B, linfocitos T o linfocitos T natural killer (NK)
detenidos en diferentes etapas de maduracién (1).

El linfoma primario de mama (LPM) fue
primeramente definido por Wiseman y Liao en
1972 y no ha habido cambios desde entonces. En su
definici6n, los LPM se caracterizan por 1) la presencia
de tejido mamario e infiltrado linfomatoso en estrecha
relacién, 2) adecuada muestra histopatolégica, 3) no
evidencia de la diseminacién del linfoma al momento

del diagnéstico y 4) sin existencia de linfoma

extramamario al momento del diagnéstico, aunque
puede haber compromiso ganglionar ipsilateral al
momento del diagnéstico (2).

En cuanto a la frecuencia, los linfomas constituyen
el quinto cdncer mas comun a nivel mundial (3). Los
linfomas no Hodgkin primarios de la glindula mamaria
corresponden a una entidad rara que conforma el 0,04
al 0,5 % de los tumores malignos mamarios, del 1,7 al
2,2% de los linfomas extranodales y del 0,38-0,7%
de todos los linfomas (4,5).

Los LPM suelen ser no Hodgkin de tipo células
B, siendo mds comunes que los de células T, que
alcanzan un 7% (6). El subtipo mas predominante,
que representa a la mitad de los LPM, es el difuso
de células B grandes (LDCBG) (7). Otros subtipos
menos frecuentes son los linfomas foliculares (15 %)
asociados a mucosas (tejido linfoide asociado a la
mucosa - MALT) (12 %), Burkitt (10%) y el 6%
restante estd conformado por los extranodales de
la zona marginal, linfocitico de células B pequenas,
linfoplasmocitico, de células del manto y anaplasico
(8,9). Este dltimo se ha visto implicado a implantes
mamarios (10). Es importante diferenciar el subtipo,
dado que las tasas de recurrencia y mortalidad son
inherentes a este, siendo el linfoma difuso de células
B grandes (LDCBG) el que peores cifras presenta (11).

No existe una asociacion o factor de riesgo propio
para los LPM. Dado que existe un predominio
en mujeres, se ha desarrollado la teoria de que
los estrégenos juegan un papel importante en la
fisiopatogenia de los LPM, ya que se ha observado
mayor incidencia en mujeres con terapia hormonal
de reemplazo con estrégenos sin oposicién. Al
igual que otros linfomas, la inmunodeficiencia
o inmunosupresion, la cual se ha visto inducida
por la infeccién por virus del Epstein-Barr, puede
representar uno de los factores de riesgo mads
importantes (11).

Clinicamente se presentan como un nédulo
solitario, palpable, mévil, indoloro, de ripido
crecimiento, que puede estar o no acompanado de
linfadenopatia axilar. Otras formas de presentaciéon
infrecuente incluyen al eritema, retraccién o

ederna cutaneo. Suele presentarse €n mujeres
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entre la quinta y sexta década de la vida. La
glandula mamaria derecha se ha visto mayormente
implicada, sin embargo, se ha reportado 10 %
de bilateralidad, siendo este un factor de mal
pronéstico (6,7). Los sintomas B, que usualmente
suelen asociarse con los linfomas, como pérdida de
peso, fiebre y sudoraciones nocturnas, no suelen ser
tan frecuentes en los LPM (6).

La presentacién clinica radiolégica es similar
a otros tumores de la glandula mamaria. En la
mastografia puede identificarse al nédulo solitario
como la lesién mds caracteristica (69-76 %).
Por otra parte, al ultrasonido no se evidencian
caracteristicas especificas, puede observarse un
nédulo oval o irregular, con margenes indistintos,
con reforzamiento posterior. Los linfomas suelen
presentar hipervascularidad a la modalidad
Doppler en la ecografia (55-64 %). En la resonancia
magnética no se advierten caracteristicas especificas,
sin embargo, se pueden observar masas ovaladas con
hipointensidad en T1 e hiperintensidad en T2. En
la tomografia por emisién de positrones (PET-CT),
los linfomas muestran una captacién alta de 18 FDG
(fluorodeoxiglucosa), indistinguible de cualquier
carcinoma mamario. Esta ultima modalidad por
imagen es muy sensible y especifica en la evaluacién
de respuesta al tratamiento (10).

Para poder integrar el diagndstico es necesaria
la toma de biopsia, la cual puede ser escisional
O por aguja de corte, esta dltima se prefiere por
su naturaleza menos invasiva. No se recomienda
la aspiracién con aguja fina, ya que con esta
no se pueden visualizar datos histopatolégicos
imprescindibles para la correcta subclasificacién de
los linfomas (6). Se debe complementar su estudio
por medio de inmunohistoquimica con CDI15
(antigeno de diferenciacién), CD30, CD3, CD45,
CD20, CD79a, BCL6 (proteina 6 del linfoma de
células B), PAX-5 (paired box) (1).

Es posible diferenciar los LPM y el carcinoma
ductal por medio de sus caracteristicas citolégicas.
Los LPM muestran proliferaciones de células

linfoides caracterizadas por células redondas no

cohesivas de tamafios variables, mientras que
el carcinoma ductal de mama muestra grupos
tridimensionales cohesivos de células tumorales
que contienen vacuolas de mucina, un hallazgo
caracteristico del adenocarcinoma (10).

El tratamiento incluye cirugia, radioterapia (RT),
quimioterapia (QT) e inmunoterapia, ya sea solos o
en combinacién (8). Es importante mencionar que
no hay gufas de tratamiento establecidas y este es
atin controversial (9). Actualmente, la mayoria de
las pacientes reciben quimioterapia y radioterapia, y
un nimero cada vez menor de pacientes se someten
a cirugia, ya que esta dltima no ha reportado un
impacto en la sobrevida. Se cuestiona si la terapia
dirigida coadyuvante y la quimioterapia deben ser
parte del manejo actual, por ello vale la pena revisar
la experiencia del tratamiento de estos tumores
(11-13). Se ha descrito que el pronéstico depende
del tiempo de inicio de tratamiento y de la estirpe
histolégica, los cuales son determinantes en la
supervivencia (14).

Dado que es importante que el ginecélogo
conozca estos tumores para poder tener un
tratamiento oportuno y adecuado, y que hay
controversia sobre la efectividad de las diferentes
alternativas terapéuticas, se presenta este caso de
LPM con el objetivo realizar una revisién de la
literatura centrada en el diagnéstico y tratamiento

de esta condicién y sus resultados.

PRESENTACION DEL CASO

Paciente de 80 afos sin antecedentes personales ni
familiares relevantes para cdncer de mama. Acudié
al servicio de ginecologia del Hospital Angeles
Lomas (México), centro de referencia en patologia
mamaria a nivel privado, por autodeteccién de
un tumor de reciente aparicién, indoloro, que se
extendia de la region retroareolar hacia el cuadrante
superior externo de la mama derecha, acompanado
de un ganglio palpable en axila ipsilateral. Negaba
sintomas constitucionales y antecedente de

traumatismos a nivel del térax.
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A la exploracién clinica, durante la inspeccién
se apreciaban mamas péndulas, simétricas, sin
hundimientos, sin cambios en la coloracién de la
piel y red venosa, con adecuada relacién areola-
pezén, sin presencia de telorrea. A la palpacion
digital manual se identificé un tumor sélido en
glandula mamaria derecha, retroareolar, en el
radio de la 1, que se extendfa hacia el cuadrante
superior externo, de aproximadamente 2x 1 cm,
mévil, no doloroso, de bordes bien delimitados en
el plano superficial. En la axila ipsilateral se palp6
un ganglio ovalado, bien delimitado, de 3x2 cm,
mévil, no doloroso. Se descartaron otros ganglios
a nivel de la regién supraclavicular. El resto de la

exploracién fue normal.

En la mamografia por tomosintesis (Figura 1) se
reporté tejido heterogéneamente denso en ambas
glaindulas mamarias. En la glindula mamaria
derecha, en el cuadrante superior externo, se
reporté engrosamiento difuso de la piel, con un
patrén denso que sustituia la mayor parte de la
glindula mamaria y se extendia de forma irregular,
asi como un nédulo ovalado, con maérgenes
indistintos y microlobulados de aproximadamente
1,5 cm en su eje mayor. Contaba con calcificaciones
puntiformes, en anillo y distréficas, tipicamente
benignas, en ambas glaindulas mamarias. En las
axilas se reportaron ganglios de tamafo y forma

adecuada.

Figura 1. Mamografia. Lo mds caracteristico que se aprecia son nédulos solitarios (69-76 %), que gene-
ralmente tienen una forma redonda u ovalada, con margenes bien circunscritos o indistintos, similar a lo
presentado por la paciente. Los margenes espiculados son raros. La apariencia hiperdensa suele ser la caracte-
ristica mds representativa en los linfomas.
Fuente: archivo del estudio.

El estudio se complementé con ecogratia
mamaria (Figura 2), la cual report6 tejido mamario
fibroglandular y heterogéneo, con distorsién de la
arquitectura, con un tumor en glindula mamaria
derecha en el radio de la 1, bordes microlobulados
y heterogéneos debido a zonas de mayor y menor

ecogenicidad en el interior, sin reforzamiento

posterior, con vascularidad interna incrementada
a la aplicaciéon de Doppler color. Los complejos
areola-pezén con ductos de calibre y distribucién
adecuados. A nivel cutdneo se aprecié engrosamiento
de la piel. En las axilas se reportaron ganglios de
tamano y forma adecuadas, que conservaban su

centro graso.
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Figura 2. Tumor mamario irregular, sin reforzamiento posterior, con distorsién en arquitectura. Se observa

vascularidad aumentada al Doppler color.
Fuente: archivo del estudio.

Una vez integrados los estudios de imagen se
otorgd una categorfa Breast Imaging Reporting
and Data System (BI-RADS) 5, segtn el sistema
del American College of Radiology, por lo que se
prosiguié a realizar biopsia con aguja gruesa guiada
por ultrasonido para su estudio histopatolégico.

Se realizé tomografia computarizada como
estudio de extensién, con cortes axiales, en fase
simple, el cual reporté estructuras de la base del

cuello sin alteraciones, calcificacién en valvula

aértica, con morfologia y tamafio normales,
glandulas mamarias asimétricas, sin evidencia de
adenomegalias mediastinales, cambios degenerativos
en estructuras seas. Se reporté una lesién hepatica
(Figura 3), la cual se protocolizé, se realizé biopsiay
al resultado histopatolégico se encontré un segundo
tumor primario, el cual resulté un melanoma
hepitico. Se descarté la presencia de linfomas en

otras localizaciones.

Figura 3. Tomografia por emisién de positrones que muestra tumor secundario: A) LNH primario de la
mama y B) Lesién hepatica
Fuente: archivo del estudio.
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Posteriormente, se realizé perfil inmunohis-
toquimico (Figura 4) que reporté: CD5 positivo,
CD10 positivo, CD20 positivo, BCL-2 positivo,
MUM-1 negativo, Ki-67 100 %. Se realizé el
diagnéstico de un linfoma no Hodgkin (LNH)
inmunofenotipo B de células gigantes, con un

indice de proliferacién del 100 %. Se estadificé

o o - (r‘dnﬁ >‘-\ ‘ - .

Fuente: archivo del estudio.

Figura 4. Inmunohistoquimica que muestra CD5, CD10 y CD20 positivos.

como etapa clinica I en la clasificacién de Lugano
de LNH (Tabla 1) (15,16) dado que cumplia con
la definicién de LPM, con involucramiento local
de glindula mamaria con infiltracién a un ganglio
axilar ipsilateral, corroborado por biopsia por

aspiracién con aguja fina guiada por ecografia.
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Tabla 1.
Sistema de clasificacién para linfomas no Hodgkin de Lugano (15,16).

Estadio Clinico

11

mismo lado del diafragma

Regiones afectadas

Dos o mas grupos ganglionares en el

Afectacion extraganglionar (B)

Estadios ganglionares I y IT con compromiso
contiguo extraganglionar limitado

v

adicional

Fuente: claboracién propia.

Una vez integrado el diagnéstico, se inici6
inmediatamente con ciclos de quimioterapia de
induccién con esquema R-CHOP (rituximab,
ciclofosfamida, doxorrubicina, vincristina y

prednisona) por seis ciclos, un ciclo cada tres

Afectacién extralinfitica no contigua

No aplica

semanas. Las dosis y vias de administracién fueron
conforme a lo mds aceptado en la bibliografia

médica, por una duracién de 18 semanas (Tabla

2) (17).
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Tabla 2.
Esquema de quimioterapia de primera linea para linfomas no Hodgkin R-CHOP (17).

—

Ciclofosfamida 750 mg/m2, intravenosos + doxorrubicina 50 mg/m2, intravenosos en media

Dfa 1
hora + vincristina 1,4 mg/m2, intravenosos en bolo (dosis maxima 2 mg)

Dfas 1-5 G-CSF 5 ug/kg subcutineos por 3-5 dfas. Repetir ciclo cada 3 semanas por 6-8 ciclos

Fuente: elaboracién propia.

Se decidié optar por manejo quirtrgico MATERIALES YMETODOS

complementario debido al volumen del tumor, .y s
Con base en la pregunta: cémo se hace el diagnéstico

or lo que se realizé cuadrantectomia y reseccién . . . .
p q y de los linfomas no Hodgkln primarios de mama y

de cadenas ganglionares. Posteriormente, recibié , . .
gang ’ cuil es el efecto de los diferentes tratamientos

quimioterapia adyuvante con esquema R-CHOP en términos de la sobrevida global?, se realizé la

or un ciclo cada ocho semanas durante un afio , . . . 1
p y busqueda sistematica de la literatura médica en las

posteriormente recibié radioterapia adyuvante en bases de datos PubMed, LILACS y Google Scholar

campos tangenc1ales con 50 Gy en 20 fracciones. usando los términos MeSH: “linfoma de mama”,

Se decidi6 realizar una biopsia por aguja fina de “tumor primario”, “non-hodgkin lymphoma”,

control en mama derecha, que demostré respuesta .
! P “breast”, “B-cell lymphoma”, “breast carcinoma”,

clinica y patolégica completa. “treatment”, “chemotherapy”, “mastectomy”,

A pesar de la respuesta adecuada y el control del “surgery”. La biisqueda se ampli6 a otras fuentes de

LNH, un afio y medio después presenta progresién informacion a partir de la estrategia de bisqueda

del secundo tumor primario, el cual comprometié . .
g P ’ P “bola de nieve”, con base en los estudios recuperados.

el pronéstico. Se realiz6 una tomografia axial . .
Se seleccionaron reportes, series de casos y cohortes

computarizada, en donde se aprecié derrame . S . .
p ’ p de pacientes con diagnéstico histopatolégico de

pleural del 60% (Figura 3), por lo que se realizé linfoma no Hodgkin primario de mama, que

pleurodesis, la cual drené 600 cc de liquido abordaran esquemas o modos de tratamientos en

serohemitico, por lo que se coloc6 un catéter términos de los efectos en la sobrevida global y

tunelizado. sobrevida libre de enfermedad entre los afios 2000-

La paciente presenté un mal pronéstico 2020, en inglés y espafiol. Se decidi6 establecer

condicionado por el segundo tumor primario esta temporalidad dado que, a partir del afio

debido a su progresién, a pesar de que el LNH 2000, se presenté el mayor avance en tratamientos

se encontraba controlado. En los dltimos cuatro quimioterapéuticos dirigidos hacia esta entidad.

meses, la paciente permanecié con cuidados . . ,
Los autores revisaron los titulos y resimenes de

paliativos. forma independiente y se seleccionaron aquellos que

cumplieron con los criterios de seleccién. De cada
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estudio se buscé informacién sobre pais, nimero
de casos, institucién, diagnéstico clinico, imagenes
diagnésticas e inmunohistoquimica, estadio clinico,
tipo de tratamiento, tiempo de seguimiento,
sobrevida global a cinco afios, sobrevida libre de
enfermedad, efectos adversos. La informacién se
organizé mediante un instrumento de recoleccion
de datos (Excel). Se realizé un resumen narrativo
de los hallazgos con los resultados de busqueda, los
tipos de estudios incluidos y los resultados.
Aspectos éticos. Para la publicacién del presente caso
se informé a la paciente del diagnéstico, se firmé el
consentimiento informado en cada procedimiento
realizado, asi como el consentimiento expreso para
poder publicar su caso. Se tomaron las precauciones
pertinentes para garantizar la confidencialidad de la

informacion, asi como el anonimato de la paciente.

Figura 5. Flujograma de seleccién de estudios.
Fuente: elaboracion propia.
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RESULTADOS

Se identificaron 23 titulos publicados, de estos, tres
se encontraban duplicados, por lo que se revisaron
20 titulos. Al revisar los resimenes se identific
que tres estudios no cumplian los criterios de
inclusién debido a que dos se encontraban en
idiomas diferentes al inglés y espafiol (uno en turco
y uno en alemdn), y otro no reporté el tratamiento
empleado (Figura 5). Se analizaron, entonces, 17
estudios (Tabla 3), de los cuales 12 correspondian
a reportes de caso (20,21,23-31,34), y 5 series de
casos (18,19,22,32,33), que sumaron un total de
92 casos. Los paises de origen fueron: Bolivia (20),
México (21,30,31), Estados Unidos (23), Marruecos
(24), Japén (25,26), Egipto (27), Venezuela (28),
India (29), Portugal (34). Las series de casos fueron
publicadas en Colombia (19), Singapur (18), Francia
(22) y Estados Unidos (32,33).

N
Estudios duplicados n=3
J
. . . \
Estudios no incluidos:
* Idiomas diferentes a lo
establecido n=2
* No report6 esquema
quimioterapéutico
empleado n=1
J
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Tabla 3.
Resumen de las caracteristicas de los estudios de caso de pacientes con LNH primario

de glandula mamaria.

Instituto
Nacional 57 Estadio
de Can- meses 1-11
cerologia

RT (2,400-
No 6090C(§1¥) con/ o100
reporta do SIM Q con )
regimenes
CHOP o COP

No re-
portado mamas.

Eventos
adversos

Recaida
en sistema
nervioso
central
(20%),
pulmén,

higado y

1 peri-
tonitis
posterior a
la QT con
antracicli-
nas

QT con esque-
ma R-CHOP 8
ciclos (1 cada
3 semanas) +

Zamu- Repor-
4 dioet tede 2019 México
al. 21) caso

1

Instituto
Mexicano
A28 e
Seguro meses
Social

CD20, mastectomia
CD10, Bcl- radical mo-
2 positi- dificada +
vos, Ki67: rituximab de
100%  mantenimiento ®
CD5, 1 ciclo cada 8 9
ciclinas y semanas por
MUM-1 12 meses +
negativos  RT con cam-
pos tangencia-
les y axilo-
supraclavicular
50,4Gy en 25

fracciones

20

Ninguno
meses g
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Fuente: elaboracién propia.

Al momento del diagnéstico, la poblacién
incluida presentaba una edad media de 55,5 afos
(rango 17-86 anos), la mayoria eran mayores de 60
afios. La paciente mayor tenia 86 afios (22).

El sintoma principal al momento de la primera
consulta fue el nédulo palpable en la mayoria de las
pacientes, presentandose en 87 de ellas (94,5 %)
(18,19,21,22-33), otra sintomatologia reportada
fue dolor en dos pacientes (2,1 %) (20,34), cambios
cutdneos en 5 pacientes (5,4 %) (22,24,34), disnea
en 2 pacientes (2,1 %) (20,23) y retraccién del pezén
solamente en una paciente (1,08 %) (24).

En cuanto a las imdgenes diagnésticas, la
empleada fue la mastografia tomada en todas
las pacientes excepto en dos (20,22) debido a
las condiciones fisicas de estas: en la primera
por el deterioro, pues acude con disnea, astenia,
dolor, adinamia y sintomas B (20), en el segundo
caso por la gran presencia de edema, por lo
que se prefirié realizar ultrasonido (22). En la
mayorfa de las mastografias se reportaron como
hallazgos asimetrias, microcalcificaciones y
nédulos irregulares. El estudio complementario
mis utilizado fue la ultrasonogratia (70,6 %). Otras
modalidades de imagen utilizadas para evaluacién
del tumor fueron la tomografia en 12 pacientes
(139%) (18,23,32,34) y la resonancia magnética en
dos pacientes (2,1 %) (25,26).

El diagnéstico se realizé por biopsia en 5
estudios (19,26-28,34). En cuanto al uso de

Eventos

adversos

inmunohistoquimica, se reportaron positivos en su
mayor parte CD20 (21,24,25,27-31) y CD3 (28,31) y
este ultimo negativo en tres estudios (25,27,30). El
indice de proliferacion Ki 67 fue del 100 % segin
lo reportado por Zamudio et al. (21), mientras que
Ferbeyre et al. (30) lo reportan tinicamente como
positivo.

Una vez realizada la estadificacién, 54 pacientes
(58,6 %) se encontraban en estadio I, 8 pacientes
(8,6 %) en estadio IE, 7 pacientes (7,6 %) en estadio
I1, 14 pacientes (15,2 %) en estadio IIE, 3 pacientes
(3,2 %) en estadio IIIE, 4 pacientes (4,3 %)
en estadio IV y 2 pacientes (2,1 %) en estadio
IVE. El tiempo de seguimiento fue < 1 afio en
6 pacientes (20,23,24,27,29,30), de 2 a 4 afos en
56 pacientes (18,19,21,22,32,34) y = 5 afios en 28
pacientes (26,31,33), mientras que en dos de ellas
no se especificé el tiempo de seguimiento (25,28).

En cuanto al tratamiento, la mayorfa de las
pacientes recibié quimioterapia. El esquema mads
empleado fue el CHOP, con o sin rituximab
(R-CHOP). En siete estudios (18,21,25,28,30,32,34)
se emple6 el esquema R-CHOP, en donde se
obtuvo una sobrevida global a 5 afios del 94,05 %
y una sobrevida libre de enfermedad de 40 meses
mientras que dos pacientes en dos estudios (26,31)
que emplearon el esquema CHOP reportaron una
sobrevida global a 5 afnos del 100 % y sobrevida
libre de enfermedad de 6 afos respectivamente.

Cheah et al. (13) sugieren contemplar el uso de
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anticuerpos monoclonales como el rituximab,
teniendo en cuenta de la profilaxis al sistema
nervioso central (SNC), sitio que presenta mayores
recaidas. Mencionan que las pacientes en estadio
0-I, sin otros factores de riesgo, se pueden beneficiar
de 4-6 ciclos de esquema R-CHOP y las pacientes
con alto riesgo, en estadio II-1V, de 6 ciclos (13).
Otros esquemas utilizados fueron el empleo de
vincristina, ciclofosfamida y prednisona (18,24),
COPP (ciclofosfamida, etopésido, procarbazina y
prednisona) (33). En una paciente (32) reportada por
Wadhwa et al. se emple6 rituximab en monoterapia,
presentando buena respuesta al tratamiento; a los
16 meses de seguimiento la paciente permanecié
libre de enfermedad, sin involucro a otros 6rganos
o linfadenopatias.

En cuanto a la radioterapia, esta se utiliz en
conjunto con la quimioterapia en la mayoria de los
casos (19,21-23,27,31-34) en 68 pacientes (73,9 %). En
cuanto a los eventos adversos, se reporté recaida a
sistema nervioso central en 8 pacientes (8,6 %), el
cual fue el sitio mas comun (18,32). De estas pacientes,
ademds una present6 recaida en pulmén y otra en
mama contralateral (19), urosepsis en una paciente
(1,08 %) (23), 14 pacientes presentaron diseminacién
de la enfermedad (15,2 %) (33), una paciente paro
cardiorrespiratorio (1,08 %) (20), una paciente
present6 recidiva tras cirugia sin mérgenes libres
(1,08 %) (33). No se presentaron eventos adversos
en 40 pacientes (43,4 %) (19,21,24-34), mientras que
dichos eventos no se reportaron eventos adversos en
27 pacientes (29,3 %) (18,22,29).

La sobrevida global a 5 afios fue de 83,62 % (18-
22, 24-33), sin embargo, ésta no se report6 en dos
estudios (23,34). La sobrevida libre de enfermedad
fue de 30,9 meses, en cuatro estudios no se reporté
dicha informacién (19,24,28,29).

CONCLUSION

En la actualidad el esquema CHOP, con o
sin rituximab, es el mds empleado y el tnico
que ha mostrado tener un impacto positivo en
la supervivencia, este suele acompanarse de

radioterapia. Se requieren mds estudios clinicos

aleatorizados para establecer de manera mas
adecuada la efectividad y seguridad de estos

tratamientos.
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