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RESUMEN

El linfoma no Hodgkin de tipo folicular en la edad pediatrica es una patologia muy rara, por
lo que es dificil encontrar estadisticas epidemioldgicas veraces acerca de su presentacion.
Los linfomas no Hodgkin en general constituyen el 8 % de los casos en nifios con patologias
neoplasicas, pero su variedad folicular en infantes se encuentra escasamente referenciada
por su baja frecuencia. Es relevante el reconocimiento de su abordaje diagnéstico, en el que
se destacan la histopatologia y el manejo en el servicio de oncohematologia pediatrica. Se
puede afirmar que el diagndstico adecuado constituye un reto para el equipo tratante, pues
su escasa presentacion en esta poblacion especifica no aporta herramientas a la sospecha
clinica. Este articulo presenta un caso de linfoma folicular en una adolescente de 17 afios
de edad. Inicialmente se realiza una ecografia hepatobiliar y luego una TAC contrastada.
Se encuentra una lesion de centro hipodenso localizada en el hipocondrio derecho; se
plantea una neoplasia de contenido necrético, que se confirma el linfoma folicular con la
histopatologia e inmunohistoquimica de la muestra de un tumor retroperitoneal obtenida en
la intervencion quirurgica.

SUMMARY

Follicular type non-Hodgkin’s lymphoma is a very rare pathology at a pediatric age. For this
reason, it is very difficult to find truthful epidemiological statistics regarding its appearance.
Generally speaking, non-Hodgkin’s lymphoma constitute 8% of cases in children with
neoplastic pathologies. However, its follicular variety in children is scarcely found because
of its low frequency. The recognition of its diagnosis is relevant. This diagnosis includes the
histopathology and the handling of pediapediatric oncohematology. One can say that making
a suitable diagnosis is a challenge for the treating team, given that its scarce presentation
in this specific population does not provide tools for the clinic suspicion. This article shows a
case of follicular lymphoma in a 17 year old teenager. Initially, a hepatic-biliar sonogram, and
then a contrastive CT scan were performed. A located lesion of a dense core is found in the
right hypochondriac. A neoplasia of necrotic content is set out, in which a follicular ymphoma
is confirmed with the histopathology and immunohistochemistry of a retro peritoneum tumor
sample obtained through surgical intervention.
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Introduccién

Ellinfoma es una neoplasia linfohematopoyética que representa el
tercer cancer mas comun en la poblacion infantil, con cerca del 8% (1);
sin embargo, los linfomas no Hodgkin de tipo folicular son tumores
mas frecuentes en adultos y tienen un incremento gradual con la edad.
Ellinfoma no Hodgkin en general es alrededor de dos a tres veces mas
comun en los niflos que en las nifias, y mas frecuente en infantes de
raza blanca, que en los afroamericanos. En pacientes menores de 14
afios de edad, la mayoria de los linfomas son de tipo no Hodgkin, con
alrededor de 500 casos diagnosticados en Estados Unidos cada afio. Y
aunque puede presentarse a cualquier edad, no es comun en infantes
menores de 3 afios (2).

Los linfomas que pertenecen a este tipo histologico folicular en
particular constituyen tumores altamente agresivos y con baja respuesta
al manejo, en comparacion con otras enfermedades neoplésicas linfo-
hematopoyéticas de presentacion pediatrica; en el adulto, en cambio,
el comportamiento de esta entidad es benigno, con progreso hacia la
mejoria en la mayoria de los casos de manejo adecuado (3). La imagi-
nologia, junto con el informe histopatolégico y de inmunohistoquimica,
constituyen una importante herramienta diagnostica y prondstica (1).

Caso clinico

En este caso, una adolescente de 17 afios de edad consulté por dolor
abdominal en epigastrio e hipocondrio derecho constante opresivo que
aumento de intensidad durante dos semanas y empeor6 durante los dos dias
previos a la consulta, asociado con hiporexia, sensacion de mareo, cefalea
y dolor en miembros inferiores, ultima deposicion antes de la consulta, al
parecer de caracteristicas melénicas. Con antecedentes de multiples cuadros
de obstruccion intestinal de dos afios de evolucion, volvulos del colon
sigmoide, reseccion colonica, colostomia y plastia de abdomen, con tlltima
cirugia practicada tres meses antes del ingreso de la enfermedad actual.

Al examen fisico de ingreso se evidencid: paciente palida, decaida,
hidratada, con signos vitales estables, heridas quirurgicas recientes en
cicatrizacion, higado aumentado de tamafio 3 a 4 cm por debajo del
reborde costal, signo de Murphy positivo, masa en hipocondrio derecho,
redondeada, muy bien definida, dolorosa a la palpacion, no movil.

Se practicaron estudios de extension pensando en una recurrencia
de sus antecedentes, pero se evidenci6 anemia normocitica homogénea
grave, fosfatasa alcalina y transaminasas elevadas, anticuerpos contra
el antigeno de superficie de la hepatitis B negativos, radiografia de
abdomen sin signos de obstruccion intestinal, ecografia hepatobiliar
con discreta hepatomegalia a expensas del 16bulo derecho; en el
hipocondrio derecho, en intima relacion con el borde inferior de la
vesicula, se observd una lesion ocupante de espacio con morfologia
en pseudorrifion que media 82 x 80 x 49 mm (figuras 1 y 2). TAC
abdominal contrastado menciona en hipocondrio derecho cerca de la
vesicula y del borde inferior del pancreas lesion ocupante de espacio
s6lida que media 84 x 80 mm, de contornos densos y centro de baja
densidad, que podia corresponder a una lesion inflamatoria que no era
posible diferenciar de una lesion neoplasica (figuras 3 y 4).

Se inicid antibioticoterapia gentamicina mas clindamicina por
sospecha de proceso infeccioso; sin embargo, el control ecografico no
mostré mejoria, a pesar del manejo antibidtico. Tres dias después, se
decidio llevar a cirugia, en la que se encontrd masa abdominal retroperi-
toneal dependiente de un ganglio linfatico. El resultado histopatologico
indico hiperplasia folicular atipica que no era concluyente, se enviaron
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muestras de inmunohistoquimica al Hospital de la Misericordia en
Bogota, y se practico aspirado y biopsia de médula 6sea como estudio
de extension de tumor abdominal.

Figura 1. Ecografia abdominal de corte transversal en la que se observa una masa
retroperitoneal con aspecto de pseudorriiion de tamario significativo, en intima relacion
con la cabeza del pancreas y las estructuras vasculares de la linea media abdominal

Figura 2. Ecografia abdominal de corte longitudinal de la misma lesion mencionada en
la figura 1
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Figura 3. TAC de abdomen con contraste oral y endovenoso. Adquisiciones axiales en las
que se observa una gran masa retroperitoneal heterogénea en su densidad, con periferia
densa por captacion de contraste y centro de baja densidad

Figura 4. TAC de abdomen con contrastes. Adquisicion axial en la que se identifica el borde
superior de la masa y su relacion con la cabeza del pancreas y la via biliar extrahepdtica

Durante su hospitalizacion, la paciente evidencio cuadro ictérico, al
parecer de caracter compresivo; la ecografia hepatobiliar mostré un higado
discretamente aumentado de tamafio a expensas del 16bulo derecho, sin
lesiones focales, vesicula distendida; vias biliares intra- y extrahepatica
presentaron dilatacion, conductos hepaticos comun y colédoco dilatados,
con didmetro aproximado de 15 mm. Este cuadro obstructivo biliar fue
secundario al efecto compresivo generado por la masa descrita. Adicional-
mente, presentd un episodio de hematemesis, que, sumado a la anemia
grave previa, requeria transfusion de globulos rojos y endoscopia de
vias digestivas altas. Alli se evidenci6 masa intraluminal compresiva en
duodeno, se realizo biopsia y se tomaron improntas que mostraron, en el
informe histopatologico, infiltracion de aspecto monoclonal linfocitario.

El informe preliminar de patologia de las muestras tomadas de la
masa abdominal y de la endoscopia digestiva fue compatible con linfo-
ma folicular, el ganglio tomado de la laparotomia apareci6 parcialmente
comprometido, pero la biopsia de estdbmago y duodeno fue mas clara en
mostrar infiltrado neoplasico compatible con esta patologia. Entonces,
recibi6 el primer ciclo de quimioterapia con rituximab, vincristina,
metotrexate, ciclofosfamida y esteroides, con adecuada tolerancia; se
interconsulté a radioterapia y psicologia. En junta de oncologia con
el Hospital de la Misericordia se decidid aplicar quimioterapia para
linfoma B difuso, ya que la biologia del linfoma folicular en pediatria
lo hacia mas agresivo.
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El tamafio de la lesién disminuy6 considerablemente, y en el
segundo ciclo de quimioterapia ya no se palpaba la lesion abdominal.
En el nadir de quimioterapia present6 neutropenia febril, colitis neu-
tropénica, obstruccion intestinal por bridas con edema de asa delgada,
que se manejé con antibioticoterapia de amplio espectro, reseccion
intestinal, anastomosis término-terminal de yeyuno, lisis de adherencias
peritoneales mas omentectomia, mas laparotomia y hospitalizacion
en UCIP; requiri6 ventilacion mecanica, con estabilizacion posterior,
mejoria clinica y salida.

Discusion

El linfoma folicular es una lesion usualmente mas informada en
adultos. En esta poblacion debe ser tenida en cuenta como diagnostico
diferencial de tumores retroperitoneales, como el caso presentado, te-
niendo en cuenta que el tipo histologico del linfoma no Hodgkin es del
50% folicular y 50% difuso en este grupo etario (2). En la infancia, el
linfoma no Hodgkin se presenta con un tipo histologico difuso de forma
casi exclusiva (2).

En la literatura se informa un caso de linfoma folicular testicular
en un menor de 4 afios de edad en Italia en el 2002 (4,5) y tres casos en
Taiwan, en menores de 18 aflos de edad, dos de localizacion ganglionar
cervical y uno en la amigdala, en el 2011 (6); sin embargo, en nuestra
region, este es el primer caso informado en mucho tiempo.

La localizacion mas frecuente del linfoma no Hodgkin tipo folicular
en la poblacion general es la de tipo ganglionar, como se evidenci6 en
este caso y en otros informados (6). Los linfomas primarios del tubo
digestivo son la localizacion extraganglionar mas frecuente de los lin-
fomas no Hodgkin, que representan aproximadamente un 30% y com-
prometen con mayor frecuencia el estomago (1,7). Y aunque en el caso
comentado no se trata de un primario del tracto gastrointestinal, si hubo
compromiso secundario de mucosa duodenal y gastrica. La afectacion
secundaria del tracto gastrointestinal por linfomas ganglionares es fre-
cuente en estados avanzados y se caracteriza por compromiso de varios
segmentos, por su extension a partir de ganglios linfaticos mesentéricos
y retroperitoneales (1,7).

Atin no esta bien claro el papel que desempeiian algunos virus en la
patogénesis de los linfomas, se cree que estos cumplen un rol importante
como desencadenantes de la estimulacion y proliferacion linfoide, al
influir directamente en el ADN de las células huéspedes, lo que favorece
las probabilidades de que ocurran eventos mutagénicos que lleven al
estado de neoplasia (1).

Es dificil determinar en la paciente informada si en la cirugia an-
terior a la enfermedad actual, la infiltracion neoplasica ya existia en el
intestino, situacion que motiva la revision histopatologica, al menos
de la ultima muestra tomada en cirugia cuando se realizo la reseccion
coloénica y colostomia.

En el caso particular, es interesante revisar los antecedentes de
importancia que inician dos afios atras, por cuanto esta situacion retrasa
el diagndstico oportuno, pues se trata de una paciente conocida en el
servicio de cirugia. También se comentan los efectos compresivos del
tumor, no solo en la dinamica intestinal, sino en la via biliar que trajo
consigo un cuadro ictérico y de alteracion de la funcion hepatica, que
mejord con el primer ciclo de quimioterapia, por la disminucion ostensible
del tamafio tumoral.

El diagndstico radioldgico del linfoma no Hodgkin pediatrico
generalmente se relaciona con el subtipo histologico, y se destacan
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caracteristicas puntuales de los hallazgos de imagen en relacion con los
subtipos indiferenciado, linfoblastico y de células grandes, que son los
mas comunes; sin embargo, no existen caracteristicas especificas de la
variedad folicular, por su escaso porcentaje de presentacion en la edad
infantil (8). Vale la pena mencionar que las lesiones retroperitoneales
que se presentan en los linfomas no Hodgkin pediatricos se pueden con-
fundir con algunas de las caracteristicas inflamatorias en los diferentes
métodos de imagen.

El linfoma no Hodgkin mas comun en pediatria es su variedad
indiferenciada, el cual presenta un compromiso predominantemente
intraabdominal; el segundo en frecuencia es la variedad linfoblastica,
cuya afectacion es especialmente mediastinal, y el tercer lugar lo ocupa
la variedad de células grandes, que presenta un patron heterogéneo con
compromiso toracico y abdominal, en el que se encuentra afectado pre-
dominantemente el mediastino anterior (8).

En el caso presentado, la primera modalidad de imagen utilizada fue
la ecografia, en la que se describe una lesion con caracteristicas de masa
solida con aspecto de pseudorriiidn, lo que se ha referido en multiples
informes como evidencia de compromiso mural en asas intestinales, y
podria explicarse en la paciente como un hallazgo secundario a la inva-
sion de la pared gastrica y duodenal confirmada en estudio endoscépico.

La TAC es la modalidad de imagen principalmente usada para el
diagnostico, estadificacion y seguimiento de los linfomas no Hodgkin
pediatricos, pues muestra superioridad respecto a otros métodos diagnos-
ticos que se han propuesto para el abordaje inicial, como el ultrasonido
o la resonancia magnética, ya que ademas aporta informacion de otros
sitios anatomicos que pudieran estar comprometidos (8).Y aunque
las limitaciones de la TAC son bien conocidas, se cuenta ademas con
herramientas como la fluoro-2-deoxy-d-glucose (FDG), tomografia por
emision de positrones (PET), que puede ayudar a la visualizacion de la
actividad metabolica de las células tumorales, en los centros donde se
encuentre disponible (1).

La resonancia magnética tiene gran valor en el diagnéstico de com-
promiso dseo y del sistema nervioso central, por linfoma no Hodgkin. De
igual forma, el ultrasonido puede ser complementario al TAC en el estudio
de compromiso abdominal y es de gran importancia en el seguimiento
de estos pacientes; se debe destacar, ademads, que es una modalidad de
imagen econdmica que no utiliza radiacion ionizante.

El diagnostico diferencial de casos similares debe hacerse con otros
tipos de linfoma no Hodgkin que producen tumores retroperitoneales
propios de los adolescentes o los nifios, como el linfoma difuso.

En cuanto al prondstico de los pacientes con lesiones de este grado
histologico, el curso clinico es mas agresivo que en la presentacion en
adultos, y responde mejor a una terapia agresiva (9). Pueden no presentar
remision completa inicial después del tratamiento quimioterapéutico
con ciclofosfamida y prednisolona. Si después de la remision parcial o
total, la lesion progresa, el prondstico es malo y es poco probable que
se logren resultados con una terapia mas agresiva. En todos los grados
histologicos, una remision completa inicial mayor de dos afios frecuen-
temente alcanzara la curacion total (10).

En el caso presentado, la evolucion fue torpida en un inicio, a causa
de episodios de neutropenia y los antecedentes quirtirgicos, que aumen-
taron los requerimientos de oxigeno hasta la ventilacion mecanica y la
necesidad de cuidado intensivo después del primer ciclo de quimioterapia.

Existen diferentes modalidades de tratamiento para los linfomas
no Hodgkin, cuya seleccion depende del tipo, del grado histologico y
del estado clinico en que se diagnostiquen. El manejo debe ser indivi-

3964

dualizado y de interés multidisciplinario, con apoyo en junta médica
de centros con experiencia en el tratamiento de pacientes por 1o menos
similares al actual, apoyandose en protocolos usados en adultos, como
se planted en este caso (7).

Ademas, por los resultados particulares, se sugiere quimioterapia
individualizada, terapia bioldgica con rituximab y radioterapia dirigida
(11); era relevante la disminucion considerable del tamaiio del tumor
y de la sintomatologia compresiva que aquejaba a la paciente y habia
obligado a la utilizacion de altas dosis de analgesia.

Conclusién

La literatura existente acerca de esta patologia pediatrica es escasa
y se requiere mayor investigacion para definir un protocolo establecido
de procedimiento. La clasificacion histologica de los linfomas en la edad
pediatrica ha sufrido cambios importantes a través del tiempo y hay
evidencia de que con toda su complejidad actual, atin no se ha dicho
la ultima palabra en este sentido (4). Las imagenes diagndsticas y la
histopatologia e inmunohistoquimica desempefian un papel crucial en
el diagnostico oportuno y abordaje inicial adecuado. El diagnostico de
linfoma no Hodgkin en pediatria se debe considerar ante el hallazgo
de una masa abdominal retroperitoneal, ya que definir su variedad
histopatoldgica no es posible solo usando métodos de imagen.
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