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RESUMEN

Introduccion: El linfoma de Hodgkin (LH) es la segunda causa de cancer Pediatrico en México. En la actualidad, la
mayoria de los nifios y adolescentes con LH logran curarse. .

Objetivos: Identificar los factores prondsticos asociados a la respuesta al tratamiento en pacientes pediatricos con
LH. Presentar resultados del tratamiento con quimioterapia (QT) y radioterapia (RT).

Metodologia: Se realiz6 un estudio retrospectivo en el Hospital Infantil del Estado de Sonora en un periodo de 10
afios. Se seleccionaron y revisaron 21 expedientes clinicos con diagndstico de LH, considerando las siguientes
variables: Género, edad, estadio clinico, tipo histolégico, tamafio del tumor, presencia de sintomas B, respuesta
temprana, presencia de recaida y fallecimiento.

Resultados: La sobrevida libre de enfermedad es del 95.2%. a 2.4 afios. La recaida global es de 38.1%, a sitio
primario el 50% de los casos. La mortalidad global de la serie es de 4.8% (n=1). El género masculino, estadio clinico,
sintomas B, masa Bulky y respuesta temprana desfavorable son factores pronosticos adversos importantes.
Conclusion: El estadio clinico al momento del diagndstico fue temprano en la mayoria de los casos. E1 LH es
sensible a RT y QT. En aquellos casos de alto riesgo de recaida o cuando se observa respuesta parcial, la RT y/o
una segunda linea generaron buena respuesta.
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ABSTRACT

Background: Hodgkin lymphoma (HL) is the second cause of childhood cancer in Mexico. Nowadays, most children and
adolescents with HL can be cured. This challenges us to look beyond survival rates and find the true impact of prognostic
factors for relapsed disease, which should be used as part of the risk-adapted therapy.

Objectives: Identify prognosis factors associated to the treatment in children with HL. Evaluate chemotherapy and
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radiotherapy treatment. Analyze relapse as a result of an unfavorable prognosis of HL.

Methodology: A retrospective analysis of the medical records of 21 patients with HL from “Hospital Infantil del Estado de
Sonora” in a 10-year period. The variables of sex, age, clinic stage, histological type, tumor, B symptoms, early response,
and relapse were analyzed.

Results: The survival free diseases a 2.4 years was 95.2%. The overall relapse was 38.1% and 50% of relapses were to the
primary site. Overall mortality was 4.76% (n=1). Male, clinical stage, presence of B symptoms, Bulky size and unfavorable
early response are adverse prognostic factors.

Conclusion: Important clinical stage reductions were observed at diagnosis: only thirty percent were diagnosed at
advanced stages. Chemotherapy and radiotherapy are effective. Combined radiotherapy (second-line treatment) and
hybrid therapy can be used with relapse high-risk or partial response patients and is also effective in the treatment of

pediatric HL.

Key Words: Pediatric Hodgkin lymphoma (HL), prognosis factor, treatment.

Introduccion

El Linfoma de Hodgkin (LH) es una neoplasia
que se origina en el sistema linfatico, cancer que se
desarrolla en los ganglios linfaticos y sistema
hematopoyético. En la actualidad se sabe que LH es, en la
mayoria de los casos, una proliferacion clonal de células
B.

Enlos EE.UU los linfomas son la tercera neoplasia
mas comun en la edad pediatrica después de la leucemiay
tumores del Sistema Nervioso Central (SNC)'2. En el
Hospital Infantil del Estado de Sonora (HIES) los linfomas
prevalecen en un 10.7% de casos, con lo que ocupa la
segunda neoplasia mas comun de cancer en nifios y
adolescentes, subclasificados como LH se registra 54.1%
y el LNH 45.9% precede la leucemia aguda con 47.5%
seguido por los tumores del SNC con 9.9%?3. En México en
el 2015, el Centro para la Salud de la Infancia y
Adolescencia en México. Reportaron 2179 casos de
Linfoma de Hodgkin prevalencia de 12% a nivel nacional
con mayor frecuencia en el grupo de varones del 15 a 194,

El tratamiento se decide a partir de factores tales
como la edad, el estadio y volumen de la enfermedad®. El
presente trabajo evalua la respuesta al tratamiento al
clasificar a los casos por factores pronosticos en los que
esta implicado el uso de quimioterapia y la radioterapia.

Material y Métodos

Se realiz6 un estudio transversal en el que incluyo
los pacientes que ingresaron al servicio de oncologia
del Hospital Infantil del Estado de Sonora con Linfoma de
Hodgkin, durante el periodo 2000 al 2010, se
diagnosticaron 32 casos cumplieron variables de inclusion
21 pacientes. La informacion obtenida de los expedientes
clinicos correspondid al afio de ingreso al servicio, la edad
cumplida a la fecha de ingreso, sexo, sitio primario del
tumor, tamafio de la tumoracion, estadio, tipo histologico,

tratamiento otorgado, supervivencia, presencia o no de
recaida; en aquellos pacientes que su evolucidon fue
desfavorable y si fallecieron se analizé la causa
integrandose la fecha de defuncion, asi como el estado
actual. Con respecto a la metodologia de gabinete se
incluy6 imagenologia, en este caso tomografia computada,
con finalidad de estadificacion. Respecto al analisis
histopatoldgico brindado por la toma de biopsia de
ganglios afectados, biopsia de hueso y médula 6sea segtin
correspondiod el caso, confirmandose por inmunohis-
toquimica.

Los datos se analizaron por estadistica
descriptiva con andlisis de supervivencia por Kaplan Mier
fue evaluada. Los datos recolectados fueron analizados
usando el programa SPSS Inc. (Statistical Packageforthe
Social Sciences) para Windows version 11.

Resultados

Evaluamos 21 pacientes con diagndstico de
Linfoma de Hodgkin, predominé el género masculino 66.7%
(n=14) sobre el femenino 33.3% (n=7); siendo la relacion
hombre-mujer 2:1. El promedio de edad fue 13.4 afios.
(Cuadrol) El cuadro clinico de inicio correspondid a
tumoracion cervical en 16 pacientes 76.2%, seguido por
localizacion mediastinal en 2 pacientes 9.5%; el resto se

Cuadro 1.- Distribuciéon por edad en afios de pacientes
pediatricos con linfoma de Hodgkin tratados
en el HIES 2000-2010.

Distribucion por Grupo Etario

Edad Pacientes Porcentaje
N 21 100
0-5 1 4.76
6-10 3 14.28
11-18 17 80.95

Rango: 5 a 18 aiios; promedio 13.4 afios
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encontraron en abdomen y region axilar 14.3% (Cuadro 2).
La presencia de sintomas B (fiebre, sudoracion nocturna
y pérdida de peso) al momento del diagnoéstico se observo
en 13 pacientes 61.9%. De acuerdo al tamafio de
adenomegalia al momento del diagnoéstico, se presento6 en
11 pacientes 52.4% la tumoracion primaria Bulky, (Cuadro
3).

Con base en los hallazgos histologicos se
encontraron 15 casos con tipo esclerosis nodular (71.4%),
celularidad mixta en 3 (14.3%) y en los 3 pacientes restantes
se encontrd predominio linfocitario 14.3%. En cuanto al
estadio de la enfermedad, 4 casos 19% fueron
diagnosticados en estadio I, 10 (47.6%) en estadio II, 6
(28.6%) en estadio III y un caso en el estadio IV (4.8%).

El estadios I y I como diagndstico temprano, se
encontrd en un 66.7% de los pacientes, estadio tardio o
avanzado III y IV se presentaron en el 33.3% de los casos
estudiados.

Respecto al tratamiento todos recibieron ABVD a
las dosis convencionales, como se muestra en el Cuadro
4. Los pacientes estadio I, dos correspondieron a Estadio
I-A, ambos recibieron 4 ciclos de ABVD exclusivamente,
sin embargo, uno recay6 al sitio primario durante el
tratamiento y se rescato con protocolo EVAP, (Cuadro 5)
ademas radioterapia al sitio primario, administrandose
3,200cGy a cuello. Ambos se encuentran en remision
completa (RC) libres de enfermedad. Estadio IB reportamos
dos casos, uno de ellos recibié 6 ciclos de ABVD
encontrandose en RC y el otro caso presentd enfermedad
progresiva, recibiendo dos protocolos de segunda linea,
falleci6 por actividad tumoral a los 72 meses del

Cuadro 2.- Localizacion de adenomegalia en pacientes
pediatricos con linfoma de Hodgkin tratados
en el HIES 2000-2010.

Localizacion de Adenomegalia

Sitio Primario Sujetos Porcentaje
N 21 100
Cuello 16 76.19
Mediastino 2 9.52
Abdomen 1 4.76
Otros 2 9.52

Cuadro 3.- Tamafio de la tumoracion al momento del
diagnostico en pacientes pedidtricos con linfoma de
Hodgkin tratados en el HIES 2000-2010.

Tamaiio de la Tumoracion

Tamafio Pacientes Porcentaje
N 21 100
No Bulky 10 47.61
Bulky 11 52.38

diagnostico.

En el estadio II se encuentran 10 pacientes de los
cuales el 50% fue de lasubclasificacion A, en este grupo
de pacientes se observo una sobrevida media de 5 afios,
con una maxima de 108 meses (9 afios); al mes de diciembre
de 2014, todos se encuentran en remision completa.

De los 5 pacientes con subclasificacion B, dos de
ellos tuvieron recidiva a mediastino y fueron tratados con
EVAP, ademas, se administré irradiacion con 3200 cGy a
los sitios invadidos. Los dos alcanzaron nuevamente
segunda remision completa con una sobrevida de 9 y 8
afios. Un paciente mas de este grupo presentd recaida a
sitio pulmonar, por esta razéon se cambid de esquema a
EVAP y se anadi6é radioterapia (3600 cGy), con una
sobrevida de 10 meses y actualmente en remision
completa. Los dos pacientes restantes presentaron buena
respuesta al protocolo inicial, encontrandose en remision
completa con una sobrevida media de 96 y 60 meses
respectivamente.

De los pacientes en estadio III, cinco fueron
subclasificados B y uno A, todos recibieron 6 ciclos de
ABVD, con buena respuesta después del tercer ciclo de
quimioterapia, y en remisiéon completa con una sobrevida
media de 6.3 afios con una minima de 36 meses y una maxima
de 120 meses, todos en remision completa. Un paciente se
clasifico en estadio IV en el cual el sitio primario al
diagnodstico fue una tumoraciéon Bulky en cuello, de
variedad histoldgica esclerosis nodular y con infiltracion
a médula 6sea. Se inici6 con esquema ABVD de primera
linea por 3 ciclos ya que su evolucion fue térpida y tuvo
recaida a sitio primario durante el tratamiento, para lo
cual se utilizo EVAP. Se le administraron 22 sesiones de
radioterapia (3960 cGy), al sitio primario, su sobrevida a
diciembre de 2014 era de 9 afios con remision completa.

En resumen, el porcentaje de recaida global es de
38.1%; en sitio primario un 50% de los casos, mediastino
37.5% y otros (axila e ingle) 12.5%. Un paciente fallecio
con actividad de la enfermedad y representa el 4.8% de la

Cuadro 4.- Esquema de Quimioterapia protocolo ABVD.

ABVD Dia 1 y 15
ADRIAMICINA 25 mg/m2 SC
Bleomicina 10 mg/m2 SC
Vinblastina 6mg/m2 SC
Dacarbacina 375 mg/m2 SC

Cuadro S.- Esquema de Quimioterapia protocolo EVAP.

EVAP Dias 1, 8, 15
Etoposido 120 mg/m2 SC
Vinblastina 4 mg/m2 SC
Citarabina 30 mg/m2 SC

Cisplatino 40 mg/m2 SC
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serie de estudio. Veinte pacientes 95.2% se encuentran
vivos y sin actividad de la enfermedad hasta el 2014 (Figura
1).

Cabe mencionar que uno de los pacientes de
estadio II A y con sitio primario cervical, cuatro afios
después desarrolld una segunda neoplasia, en este caso
localizada en tiroides (carcinoma papilar de tiroides); el
tratamiento empleado en dicho caso fue ABVD 6 ciclos
mas radioterapia a cuello. Se le realizo tiroidectomia y
hasta el momento se encuentra en remision completa de
ambas neoplasias.

Figura 1
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Discusion

El perfil clinico de los pacientes estudiados por
nosotros es muy semejante a lo reportado en la
literatura®®73,

Los actuales protocolos de manejo estan
dirigidos a disminuir la intensidad de la quimioterapia de
combinacion y disminuir el campo de radiacion y la dosis,
sin  que modifique los resultados obtenidos
ordinariamente, pero con la intencién de minimizar los
efectos adversos tardios de la quimioterapia y/o
radioterapia’.

Los resultados obtenidos en este estudio son

semejantes en cuanto al promedio de sobrevida de otras
series'®!12 Jogrando una sobrevida de 95% en todas las
etapas; y este logro fue empleando s6lo quimioterapia de
combinacion.

Se observo un 38.1% de recaidas, la gran mayoria
al sitio primario, pero si tomamos en cuenta el 52.4% se
consideraba Bulky, y 61.9% tenian sintomas B, lo que
indica que mas del 50 % de los casos tenian factores
prondsticos de alto riesgo. Sin embargo se observé un
alto porcentaje de conseguir una segunda remision
completa, como se demostr6 en nuestro estudio's.

En los casos de diagndstico temprano 66.7%, que
recibieron quimioterapia como unico esquema 28% recayo
y se encuentra en remision completa.

El tratamiento de LH debe ser multidisciplinarioy
es sensible a radioterapia y quimioterapia. En aquellos
casos de alto riesgo con recidiva o cuando se observo
respuesta parcial, la radioterapia y/o tratamiento de
segunda linea (EVAP) generaron buena respuesta. La
variedad histolégica encontrada con mayor frecuencia fue
laesclerosis nodular con un 71.4%, mostrando algo similar
a lo referido en la literatura sobre todo en menores de 15
afios, seguida de la celularidad mixta 14.3% y el predominio
linfocitico 14.3%. La mayor proporcion de pacientes por
estadio, correspondio al 11 (47.6%), seguido de los estadios
III con 28.6% y I con 19 %, el estadio IVtuvo solo el 4.8%.
Cabe destacar que en los primeros 20 afios de servicio del
HIES el 50% de los pacientes era diagnosticado en estadios
avanzados (III y IV). Esta investigacion arroja una mayor
proporcion de diagnostico temprano (66.7%) en estadios
Iy II, resultado probable de las campaiias de salud publica
en cuanto a promocion, educacion en salud de padres de
familia y sobre todo del entrenamiento a médicos de primer
nivel respecto a prevencion y deteccion temprana del
cancer en nifios y adolescentes, mismos que corresponden
al antes mencionado Programa de salud del CeNSIA'. Es
importante sefialar que en trece pacientes 61.9% se utilizo
el ABVD como primera linea de tratamiento y no
presentaron recaida. De acuerdo con fajardo* quien
puntualiza los estadios tempranos al diagnostico es un
factor pronostico importante y favorable para que los
pacientes no recaigan durante su tratamiento.
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