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RESUMEN

Los linfomas no Hodgkin son, junto con el linfoma de Hodgkin, la ter-
cera causa de cancer en nifios. Puesto que el dafio a los testiculos,
como manifestacion inicial, es excepcional en pacientes pediatricos
no suele considerase como diagnéstico diferencial en nifios con
tumor testicular. Se comunica el caso de un nifio de cinco afios de
edad que fue llevado a consulta debido al aumento de tamafio
del testiculo izquierdo, sin otros sintomas o signos. Se le realizd
orquiectomia por diagnodstico de linfoma linfoblastico de células B
con los siguientes marcadores positivos: CD20, TdT, CD34y PAX5.
Se descart6 la infiltracion al sistema nervioso central y médula 6sea
y se determiné que el paciente se encontraba en estadio |l del
sistema de estadiaje del Hospital San Judas en Memphis, Estados
Unidos. El tratamiento indicado fue quimioterapia, con base en el
esquema COG 5971, hasta ahora con excelentes resultados. El
diagndstico temprano es decisivo para obtener la curacion.

Palabras clave: linfoma no Hodgkin, tumor testicular, infiltracién
extralinfatica, nifios.

os linfomas no Hodgkin, o linfomas unicelulares,
son un grupo de neoplasias malignas de tejido
linfoide derivadas de células B o células T. Se
caracterizan por su alta incidencia de afectacion extra-

Servicio de Hematologia, Centro Universitario contra el Cancer y
Departamento de Patologia, Facultad de Medicina, Hospital Uni-
versitario Dr. José Eleuterio Gonzalez, Universidad Auténoma de
Nuevo Ledn, Monterrey, NL, México

Correspondencia: Dra. Adela Lépez

Servicio de Hematologia

Avenida Francisco | Madero y Gonzalitos s/n
64460 Monterrey, Nuevo Ledn
dra.adela.lopez@gmail.com

Recibido: agosto 2013
Aceptado: septiembre 2013

Este articulo debe citarse como: Lopez A, Gonzalez-Llano O,
Ramirez AC, Corolla M, Gémez-Almaguer D, Alvarado Y. Linfoma
No Hodgkin con presentacion testicular. A propdsito de un caso
pediatrico. Hematol Rev Mex 2013;14:154-157.

ABSTRACT

Non-Hodgkin lymphoma (NHL) and Hodgkin disease are the third
cause of cancer in childhood. The testis involvement as an initial
manifestation is rare at this age, so it is not usually considered as
a differential diagnosis in children with testicular tumor. We present
a five years old child with increase in size in left testicle, with no
other symptoms. Orchiectomy was performed. The pathology report
was positive for B-cell lymphoblastic lymphoma with the following
markers CD10, TdT, CD34, PAX5. In the extension studies, infiltra-
tion in central nervous system and bone marrow was negative. We
classified the disease as stage Il of the staging system of St. Jude’s
Hospital. We started treatment with the COG 5971 protocol and
obtained, until now, very good results. Good prognosis is related
to a prompt diagnosis and therapeutic intervention.

Key words: No Hodgkin lymphoma, testicular mass, childhood,
extralymphatic infiltration.

linfatica y de organos santuarios. En Estados Unidos se
estima una incidencia de 800 casos nuevos por cada millon
de habitantes. Junto con el linfoma de Hodgkin ocupa el
segundo lugar en frecuencia de cancer en nifios, después
de la leucemia aguda, y son responsables de 14% de las
neoplasias malignas en nifios.!> Sin embargo, en nuestro
pais la incidencia de linfomas no Hodgkin se estima en
5% de los casos de malignidad.* La distribucion de las
diferentes variedades anatomopatolégicas de linfomas
no Hodgkin depende de la edad, raza y region geogra-
fica, pero en general los mas comunes en nifios son los
que derivan de las células B progenitoras, de estos, 40%
de los casos corresponderan a linfoma Burkitt, 10% a
linfomas anaplésicos, 10% a linfomas de células grandes
y el restante 25 a 30% a linfoma linfoblastico de células
T.* A pesar de que esta enfermedad frecuentemente se
inicia con infiltracion a los 6rganos extralinfaticos, un
lugar poco comtn al momento del diagndstico son los
testiculos, con una incidencia menor a 3% de los casos>¢
y con predileccion en adultos, sobre todo entre la quinta
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y octava década de la vida. Los tumores primarios de
testiculo son raros, representan 2% de los casos de masas
solidas en pacientes pediatricos y de éstos solo 2% son
de origen linfoide.

CASO CLINICO

Paciente masculino de cinco anos de edad, con siete dias de
evolucion de aumento de volumen del testiculo izquierdo,
sin otro sintoma acompafante. A la exploracion fisica el
testiculo izquierdo se encontr6é de 5 cm de diametro, de
consistencia pétrea, no doloroso. El testiculo derecho era
normal. Inicialmente se traté con antibidtico por via oral
por diagndstico presuntivo de orquiepididimitis. Una se-
mana después, un ultrasonido testicular reportdé aumento
de volumen, microcalcificaciones e incremento del flujo
vascular. Las determinaciones de alfa-proteina en 0.98
ng/mL y de hormona gonadotropina coridénica humana,
fraccion beta, en menos de 0.1 mUI/mL; es decir, dentro
de limites normales. Con base en lo anterior se decidid
la orquiectomia.

Los estudios de laboratorio previos a la cirugia se en-
contraron dentro de parametros normales para la edad,
con hemoglobina de 11.8 g/dL, leucocitos de 9.47 kg/dL,
neutrofilos totales de 4.49K/dL y plaquetas de 484K/dL.
Los examenes bioquimicos no reportaron alteraciones
hidroelectroliticas, DHL en 196 UI/dL, funcidn renal y
hepatica normales. Se realiz6 orquiectomia izquierda y
la pieza retirada se envié al departamento de Patologia
(Figura 1). La inmunohistoquimica de los cortes histo-
patologicos reveld positividad para CD34, TdT, CD20
y PAXS, que fueron negativos para CD117, CD3 y CD1
alfa, compatible con linfoma linfoblastico de células B
(Figura 2).

Entre los estudios efectuados para valorar el estadio,
la tomografia axial computada de cuello, toérax y abdo-
men detectd adenopatias a nivel para-adrtico izquierdo,
la mayor de 5.2 x 3.1 x 2.5 cm; inter-aortocava de 1.5
x 0.6 cm y cava-iliaca de 1.5 x 0.9 cm. El aspirado y la
biopsia de médula 6sea fueron negativos para infiltracion
y liquido cefalorraquideo; esto se clasificé como estadio
II del sistema de estadificacion del Hospital San Judas
(Memphis EUA) para nifios con linfomas no Hodgkin. !

El tratamiento se inici6 inmediatamente después del
diagnostico, con el esquema de quimioterapia similar al
del Children’s Oncology Group A5971." En la actualidad,

: A ¥ - »

3 ko 1A | SRR 1B
Figura 1. A) Imagen microscopica de tejido testicular que muestra
infiltracion difusa por células de tamafio intermedio que reemplazan
el parénquima testicular con escasos conductos residuales. B) Acer-
camiento microscopico, se observa pérdida de la relacion nucleo
citoplasma con cromatina fina y presencia de nucléolo pequefio.

Tdt confirman el diagnoéstico de linfoma linfoblastico y el linaje de
célula B es confirmado con la positividad para PAX5.

el paciente continta en tratamiento con remision completa
al terminar la fase de induccion.

DISCUSION

La infiltracion al testiculo, como primera manifestacion
del linfoma no Hodgkin, es muy rara en nifios; es mas co-
mun en personas mayores de 50 afios y suele relacionarse
con estadios tardios de la enfermedad.®'® En pacientes
pediatricos la afectacion de este organo al diagndstico
no se ha relacionado con dafo a otros 6rganos; por lo
tanto, no parece tener implicaciones en el prondstico de
la enfermedad.”®!"" En términos generales, el aumento
del volumen testicular a la edad de nuestro paciente no se
relaciona con tumor, por ello la primera impresion fue de
un proceso infeccioso o inflamatorio

La incidencia de infiltracion testicular por linfomas no
Hodgkin es muy rara, se reporta en menos de 3% de todos
los casos de linfoma y es responsable de 2% de todas las
neoplasias testiculares; esto es lo que hace dificil sospe-
charlo para el médico de primer contacto. La mayoria tiene
infiltracion unilateral, como es el caso de nuestro paciente
y se ha reportado 18% de afectacion bilateral.'® En el
diagnéstico diferencial se incluyen: procesos infecciosos,
hidrocele, hernias inguinales, hematomas, quistes y otros
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tumores no hematoldgicos, como el tumor de células
germinales con una incidencia reportada de entre 50 y
70% y, en segundo lugar, el rabdomiosarcoma con 38%.'"

Desde el punto de vista clinico no es posible tener
certeza del origen, por eso es necesario practicar estudios
complementarios que permitan llegar al diagndstico. Al
principio, el ultrasonido testicular es uno de los mas solici-
tados y proporciona informacion de la masa tumoral sin ser
invasivo; contribuye de manera importante a determinar la
posible etiologia.'®!” Otros estudios de gabinete utiles de
considerar antes de practicar una biopsia son la resonancia
magnética, que ofrece una alta sensibilidad para diferenciar
procesos benignos de malignos.?® También se recomienda
solicitar, en caso de sospecha de malignidad, la medicion
de las concentraciones séricas de alfa feto proteina, para
diagnosticar un tumor de células germinales. En niflos con
diagnostico de linfomas no Hodgkin testicular se ha dis-
cutido el papel de la biopsia testicular y la orquiectomia,
sobre todo en los que tienen afectacion bilateral porque la
repercusion social y fisica es importante para el pacien-
te. La decision acerca de cudl de estos procedimientos
debe practicarse depende del grado y tipo de afectacion
al momento del diagnostico. En los tltimos 20 afios se
han disefiado nuevas técnicas para la menor invasion al
paciente y poder preservar el testiculo. La biopsia guiada
por ultrasonido ha sido efectiva para el diagnostico y con
minimos efectos secundarios durante el procedimiento.?!
Dalle y colaboradores describieron una serie de casos
de 24 pacientes con linfoma no Hodgkin e infiltracion al
testiculo al diagndstico, de los que nueve se diagnostica-
ron mediante biopsia y cinco mediante orquiectomia, sin
diferencia en la supervivencia entre ambos grupos.” Esto
hace suponer que la mejor opcioén para el paciente es la
preservacion del testiculo; sin embargo, debido a que es un
organo santuario para tratar la enfermedad se requieren do-
sis altas de quimioterapia y radioterapia. Sin embargo, no
se cuenta con estudios comparativos en nifios que permitan
con certeza recomendar alguna de estas dos opciones por
lo que cada caso debe individualizarse. En nuestro caso,
se opto por la orquiectomia porque la masa infiltraba mas
de 90% del tejido testicular y las caracteristicas orientaban
a malignidad; sin embargo, la sospecha de linfoma no se
considerd de primera intencion.

Se han descrito varias opciones de tratamiento que de-
penden del subtipo de linfomas no Hodgkin y del estadio
del padecimiento. El tratamiento utilizado en el paciente

motivo de esta comunicacion fue un esquema similar al
aplicado a pacientes con leucemia linfoblastica aguda. La
evidencia indica que con esta estrategia se consigue una
alta tasa de respuesta y supervivencia libre de enferme-
dad; por eso hoy es el tratamiento de eleccion.”!** Este
esquema consiste en una etapa de induccion con cuatro
medicamentos, revaloracion al final de la induccion vy,
posteriormente, completar 24 meses de tratamiento con
dosis altas de metotrexato. Las variaciones en este esque-
ma son minimas de un grupo a otro; sin embargo, sigue
discutiéndose si debe o no incluirse la radioterapia. En la
ultima década, el grupo aleman ha investigado la elimina-
cion profilactica de la radiacion al sistema nervioso central
y laradioterapia dirigida a eliminar el tumor residual. En
el protocolo NHL-BFM 75 esta terapia estaba restringida
a tumores residuales; sin embargo, en el ultimo protoco-
lo del 2000 NHL-BFM 90* la radiacion se omitio por
completo y se obtuvieron tasas de supervivencia global
de 90% a cinco afos. Otro estudio mas reciente (2012)
del Children’s Oncology Gruop'! reportd supervivencia
libre de enfermedad de 90% y global de 96% sin utilizar
radiacion profilactica al sistema nervioso central; por eso
hasta hoy la radioterapia craneal no parece ser necesaria
para evitar la infiltracion.

La radiacion al testiculo es otro punto de controver-
sia; en adultos estd debidamente establecida la radiacion
contralateral al testiculo sano porque a esa edad la tasa de
recidiva es muy alta; sin embargo, en los nifios, por los
efectos secundarios a largo plazo® se discute esta opcion
de tratamiento.”®?! Existen pocas evidencias relaciona-
das con la radioterapia al testiculo contralateral en estos
nifos, lo publicado sugiere que puede ser suficiente con
la quimioterapia intensiva y los protocolos descritos, que
incluyen dosis altas de metotrexato sin radioterapia. Esto
pareceria ser suficiente para erradicar la enfermedad en
este 6rgano santuario y lograr tasas de supervivencia global
de 87%.” En nuestro paciente no se consider6 necesario
radiar el testiculo sano.

En nifos, el linfoma no Hodgkin con afectacion del
testiculo es raro, pero esto no le confiere un mal pronoés-
tico a la enfermedad, sobre todo en el caso que se expuso,
cuando el diagndstico se establece rapidamente. El plan de
tratamiento debe orientarse con el proposito de disminuir
la posibilidad de mayor invasion linfomatosa, con la
idea de minimizar los efectos secundarios al paciente y
preservar la funcién del 6rgano afectado.
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