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Linfoma de Células Grandes B Difuso Primario
Colorectal: Experiencia en un Hospital General
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RESUMEN

El Linfoma primario colorectal es una enfermedad muy infrecuente. El Linfoma difuso
de células B grandes primario colorectal es el subtipo mas frecuente y se constituye
en el 1% de todas las malignidades del colon. En un estudio retrospectivo, se revisé
las caracteristicas clinicas y curso de tratamiento de los linfomas de células grandes
B difuso primario colorectal entre 1997-2003. De acuerdo a los criterios de Dawson
fueron identificados catorce casos. La edad media fue 65 aios y la relacion varén /mujer
1.1.3. Los signos y sintomas mas frecuentes fueron: dolor abdominal (78%), diarrea
(49%) y tumor abdominal (35%). Los sitios mas frecuentemente involucrados fueron:
ciego (42%), colon ascendente (21%) y recto (21%). Seis tuvieron un estadio | , cuatro en
estadio Il y cuatro en estadio lll. La sobrevida a 5 afiios por estadios fue: 26,11 y 5 meses
respectivamente.El Linfoma primario colorectal de Células grandes B difuso usualmente
afecta el colon derecho con un comportamiento agresivo.
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ABSTRACT

Primary colorectal lymphoma is a very rare disease. Primary colorectal lymphoma of
diffuse large B-cells is a more frequent subtype representing 1% of all colon diseases.
In a retrospective study, the clinical characteristics and treatment course of primary
colorectal lymphoma of diffuse large B-cells between 1997 and 2003 were reviewed.
According to Dawson’s criteria, fourteen cases were identified. The average age was 65
and the ratio of men to women was 1:3. The most frequent signs and symptoms were
abdominal pain (78%), diarrhea (49%) and abdominal tumor (35%). The most frequently
involved regions were the cecum (42%), ascending colon (21%) and rectum (21%). Six
were in Stage |, four in Stage Il and four in Stage lll. The 5-year survival per stage was
26, 11 and 5 months, respectively. Primary colorectal lymphoma of diffuse large B-cells
usually affects the right part of the colon in an aggressive manner.

KEY WORDS: Primary colorectal lymphoma, primary colorectal lymphoma of diffuse
large B-cells
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INTRODUCCION

aincidencia de Linfomas Primarios Colorectales
(LPC) es rara, conformando el 10 a 20% de
los linfomas gastrointestinales' y sélo el 0.2-
0.6% de las neoplasias de colon*’. Existe un

redominio en el sexo masculino con una
incidencia entre los 50 a 70 afos de edad’.

Los pacientes frecuentemente presentan demora
diagnéstica por los  sintomas inespecificos vy llegan con
enfermedad avanzada al tiempo de la consulta.

El subtipo mas frecuente es el Linfoma de Células
Grandes B Difuso ( LCGBD ). El tratamiento esta basado
en un manejo multidisciplinario combinando cirugia
con quimioterapia y el uso de radioterapia en casos
seleccionados.

El presente trabajo pretende mostrar los resultados de una
colecta retrospectiva de catorce casos de Linfoma colorectal
primario del tipo de LCGBD en un centro de Per.

MATERIAL Y METODOS

Durante el periodo 1997-2003, se evaluaron catorce
pacientes con el diagnéstico de LCGBD que cumplieron con
los criterios para LPC segin Dawson® del Departamento
de Oncologia Médica-Radioterapia del Hospital Edgardo
Rebagliati Martins. Para el estadiaje se emplearon los
criterios de Musshoff y Schmidt-Vollmer®.

Las historias clinicas fueron evaluadas y las biopsias
fueron revisadas por un panel de expertos.

RESULTADOS

14 pacientes fueron evaluados , con un promedio de edad de
65 anos. 8 fueron mujeres y 6 varones.

La localizacion mas frecuente fue en ciego (42%) ,
seguida de recto (21%) y colon ascendente (21%).

Las manifestaciones clinicas mas frecuentes fueron
dolor abdominal (78%), diarrea (49%) y tumor abdominal
(35%).

Seis pacientes fueron sometidos a cirugia y luego
quimioterapia basada en el régimen CHOP (ciclofosfamida,
vincristina , doxorrubicina y prednisona), dos recibieron sélo
quimioterapia, cinco sélo cirugia y un paciente fallece antes
de recibir algtn tratamiento.

La sobrevida a 5 afios de los pacientes con estadio I;
I y Il fueron de 26, 11 y 5 meses. La mayoria de pacientes
tuvieron la estrategia de cirugia mas quimioterapia basada
en el régimen CHOP.

Cabe mencionar un paciente que logra sobrevivir 96
meses con sélo quimioterapia. 3 pacientes murieron en el
postoperatorio.

En la tabla I se muestran las caracteristicas clinicas de
los pacientes.

TABLA | CARACTERISTICAS CLINICAS DE LOS PACIENTES CON LINFOMA PRIMARIO COLORECTAL DE CELULAS GRANDES B DIFUSO

Nro Estadio Sexo Edad Signos/sintomas Localizacion Tratamiento Sobrevida
1 | F 52 obstruccion/dolor ciego Qx +QT 3m
2 | F 69 dolor/diarrea ciego no im
3 | F 61 tumor/diarrea colon ascendente Qx + QT 53m
4 | F 32 dolor/diarrea/tumor colon ascendente QT 5m
5 | F 70 hematoquezia recto QT 96m
6 | M 74 dolor recto Qx +QT 3m
7 I F 49 dolor colon ascendente Qx +QT 4m
8 Il F 66 Tumor/dolor ciego Qx +QT 13m
9 I M 85 Dolor/diarrea Colon transverso Qx im
10 Il M 55 tumor/dolor/diarrea ciego Qx+QT 38m
11 ]} M 82 dolor/dispepsia ciego Qx+QT 18m
12 1l M 70 tumor/diarrea ciego Qx +QT m
13 n M 77 dolor/diarrea recto Qx im
14 n F 69 dolor/diarrea/tumor colon ascendente Qx im

M: masculino, F: femenino, Qx: cirugia, Qt quimioterapia; m : mes.
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DISCUSION

El LPC es una entidad rara. El tracto gastrointestinal
es el sitio mas comin de compromiso extranodal de los
Linfomas No Hodgkin (LNH) ocurriendo en un 10 a 20% de
todos los casos!3, del cual debemos diferenciar.

Para el diagnéstico de LPC es imprescindible distinguirlo
de una afectacién colénica por un linfoma sistémico, ya que
el pronéstico y tratamiento son muy diferentes. Por ello en
1961 Dawson establecié unos criterios que reflejamos en la
tabla II 8.

TABLA Il Criterios de Dawson

Ausencia de linfadenopatias periféricas.

Ausencia de linfadenopatias mediastinales en la radiografia de torax.
Frotis de sangre periférica normal.

Durante la laparotomia el compromiso de sélo eséfago, estomago y el
intestino o de sdlo ganglios regionales.

5. Ausencia de compromiso hepatico y esplénico; excepto por la
diseminacion directa de la enfermedad a partir de un foco contiguo

Eall ol

El sistema de estadificacion de Ann Arbor, propuesto
en un principio para los linfomas de Hodgkin, se ha adop-
tado también como modelo para los LNH. A pesar de sus
limitaciones, el sistema ha sido aceptado internacionalmente
y es el que define las principales pautas terapéuticas a seguir.
Musshoff y Schmidt-Vollmer® proponen una modificacién de
esta clasificacion especifica para los linfomas gastrointestina-
les que tiene la ventaja de subdividir el estadio Il en II1 y 112
segin la afectacién ganglionar regional o a distancia (Tabla
11).

TABLA Il Estadiaje Modificado del Linfoma No Hodgkin Gastrointestinal

ESTADIO I  Tumor confinado al tracto gastrointestinal (IE)

ESTADIO Il Tumor con afectacion de ganglios regionales (lIE1) o tumor
con afectacion ganglionar mas alla de los ganglios linfaticos
regionales (IIE2)

ESTADIO Il Tumor con afectacion de otros 6rganos del abdomen
(higado,bazo) o mas alla del abdomen (térax, médula 6sea)

La mayor incidencia es encontrada en el grupo etareo de
50 a 70 anos de edad con una edad media a la presentaciéon
entre los 50 a 55 afos” 1% 1112, Nuestro estudio mostré una
media de edad mas alta (65 afios) con predominancia del
sexo femenino.

Los sintomas y signos mas comunes en nuestros
pacientes fueron dolor abdominal y diarrea tal como se
describen en otros estudios?1314, Estos sintomas no especificos
son tipicamente ignorados por largos periodos y determinan
un retraso en el diagnéstico (2-10 meses) de la entidad clinica
desde el inicio de los sintomas al diagnéstico. La localizacion
mas comun para el LPC es el ciego ocurriendo en el 60 a
74% de los casos, probablemente porque alli se concentra la
mayoria del tejido linfoide presente en el colon? # 1315,

En nuestro estudio, la localizacién cecal fue la mas
frecuente siguiendo los resultados de reportes internacionales.

La segunda ubicacién mas frecuente fue el colon ascendente
y luego el recto como lo reporta la literatura mundial®”.

El tipo histolégico maés frecuente fue el LCGBD en todas
las series?*131415 y en nuestro estudio sélo seleccionamos
este tipo para evaluar mejor las caracteristicas clinicas, la
respuesta al tratamiento y la sobrevida.

Recientemente se ha reconocido al LDCGB como
una enfermedad heterogénea desde el punto de vista
clinico y morfolégico con la ayuda de las técnicas de
microarreglos de ADN'®. Empleando esta técnica y estudios
de inmunohistoquimica como el CD10, bcl-6, o MUM-1, el
LDCGB pueden ser reclasificado en 3 subgrupos pronésticos
distintos, con 2 fenotipos distintos: centro germinal y no-
centro germinal!’-18,

De esta forma dependiendo de la localizacién , el
LCGBD puede tener un pronéstico diferente.

El tratamiento implica un abordaje multidisciplinario
usando una combinacién de cirugfa y quimioterapia con
radioterapia reservada para casos seleccionados. El valor
de la quimioterapia como tratamiento adyuvante no puede
ser totalmente evaluada a partir de la literatura actual. Un
estudio mostré una mejoria significativa en sobrevida (47.9
meses vs 117.4 meses) en LCR estadios Il de alto grado que
recibieron quimioterapia adyuvante!®.

La excisi6n quirurgica es propuesta como el tratamiento
definitivo de los linfomas colorectales'*1%%°. Sin embargo
Rajini Katipamula et al. al comparar sobrevida de 16
pacientes con cirugia/quimioterapia vs. 6 pacientes que
sélo recibieron quimioterapia no encontré diferencias en
sobrevida lo que sugeriria que la quimioterapia sola podria
ser suficiente?!. Sin embargo este es un estudio pequefio
retrospectivo que requiere ser validado por otros estudios
posteriores.

En nuestro estudio la sobrevida a 5 afos fue mala,
a pesar que la mayorfa fueron sometidos a la estrategia
de cirugia y quimioterapia. Sin embargo, un paciente con
estadio I logré sobrevivir 96 meses con sélo quimioterapia.

Las tasas de sobrevida para los Linfomas No Hodgkin
en otras localizaciones gastrointestinales como estémago
o intestino delgado generalmente presentan mejores tasas
de sobrevida comparado con los LPC'%2223, Usando cirugia
combinada con quimioterapia adyuvante, la tasa de sobrevida
a b afos se reporta entre 27 a 55% 2 7- 131419 con un sélo
estudio que demostrd peor pronéstico en tumores de mas de
5 centimetros y ganglios comprometidos’.

Se ha reportado en Pert un tipo de Linfoma de Células
grandes B difuso asociado al virus Epstein Barr. entidad
conocida como desorden Linfoproliferativo de célula B
asociado al virus Epstein Barr relacionado a la edad que
afecta a pacientes mayores de 70 afios con curso agresivo,
compromiso extranodal frecuente y pobre sobrevida?*226,
Considerando la edad avanzada de la mayoria de los
pacientes de este estudio y el pronéstico malo, es que se
plantea la necesidad de estudios posteriores que deberan



238

BELTRAN GARATE Y COL.

evaluar el rol del virus Epstein Barr en el LPC a células
grandes B difuso.

En conclusion, el LPC de células grandes B difuso es

una entidad que afecta a pacientes de la séptima década de
la vida con frecuente compromiso del colon derecho y un
curso clinico muy agresivo.
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