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Linfoma no Hodgkin primario en la 
mama: reporte de un caso

RESUMEN

ANTECEDENTES: la incidencia del linfoma no Hodgkin de mama es 
inferior a 0.5%. El diagnóstico preoperatorio es difícil de establecer, 
puede confundirse con el carcinoma mamario.

CASO CLÍNICO: paciente de 52 años de edad con tumoración en la 
mama izquierda valorada en la mamografía. En las pruebas comple-
mentarias se diagnosticó linfoma B folicular de bajo grado. Se realizó 
ROLL (Radioguided Occult Lesion Localization) mamario y axilar y 
posteriormente se indicaron radiaciones. 

CONCLUSIONES: es una enfermedad muy rara y no se dispone de 
estudios importantes para establecer el diagnóstico e indicar tratamiento.
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Abstract

BACKGROUND: Extranodal lymphoma are rare, in particular, breast 
non-Hodgkin´s lymphoma has an impact of lower 0.5 %. It is difficult 
to diagnose during the pre-operative period, since it can be confused 
with breast carcinoma. 

CASE REPORT: A 52 years old female patient was sent due to a lump 
in her left breast identified in a mammogram. A study was conducted 
with supplementary tests, being eventually diagnosed as low-grade 
B-cell follicular lymphoma. She was subjected to a mammary and 
axillary radioguided occult lesion localisation (ROLL). After, radiation 
therapy was delivered. 

CONCLUSIONS: It is a very rare pathology, therefore, there is not rel-
evant research to show effective treatment or diagnosis. 
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ANTECEDENTES

Los linfomas extraganglionares representan me-
nos de 3% de todos los linfomas.1 El linfoma no 
Hodgkin primario de la mama es un padecimien-
to infrecuente, con incidencia menor a 0.5% de 
todos los tumores mamarios malignos.1,2 Los ti-
pos histológicos encontrados con más frecuencia 
en la mama son linfomas tipo B con incidencia 
de 94 vs 6% de linfomas tipo T.3,4

La causa se desconoce pero existen factores 
de riesgo que influyen en su aparición: infec-
ciosos, supresión inmunológica, exposiciones 
ambientales, enfermedades del tejido conectivo 
y gastrointestinales.

Debido a que carecen de características pro-
pias clínicas, mamográficas y ultrasonográficas 
resulta muy difícil establecer el diagnóstico 
preoperatorio porque puede confundirse con 
el carcinoma mamario, incluso en el análisis 
histológico.

Se reportan el caso de una paciente con linfoma 
no Hodgkin primario en la mama, la forma de 
presentación, diagnóstico y tratamiento reali-
zados. 

CASO CLÍNICO

Paciente de 52 años de edad, remitida del servi-
cio de Atención Primaria por una tumoración en 
la mama izquierda valorada en la mamografía, 
de 13 mm y catalogada como BIRADS 4. 

En la exploración se palpó un nódulo mamario 
izquierdo, móvil, mal delimitado, de consis-
tencia indurada en el cuadrante superointerno 
de la mama izquierda. También se apreciaron 
adenopatías móviles, duras y dolorosas en la 
región axilar izquierda. El estudio se inició con 
ecografía (masa hipoecoica sin objetivar aumen-
to de la vascularización) y biopsia de la zona 

nodular y de adenopatías palpables en la axila 
izquierda (Figuras 1 y 2). 

Figura 2. Mamografía de la pieza axilar tras la ex-
tracción quirúrgica. El diámetro mayor aproximado 
es de 30 mm, incluyéndose en la pieza el marcador 
metálico interno tipo “C”. La masa sospechosa de 
malignidad presenta una morfología irregular, con 
contorno indefinido radiológicamente pleomórfica.

Figura 1. Ecografía de la mama izquierda en donde 
se aprecia un nódulo en H4 de 13 mm con criterios 
ecográficos B 4 C en el parénquima mamario, con 
leve ectasia ductal retroareolar anecoica. Se muestra 
como un nódulo sólido, hipoecoico, con contornos 
irregulares.
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La muestra axilar mostró coexpresión de bcl 2 
y bcl 6, y en la muestra del nódulo mamario 
acumulación de linfocitos B y T con blastos CD 
30 +. Ante tal discordancia se realizó la exéresis 
del ganglio de la región axilar izquierda y de 
la zona mamaria y se estableció el diagnóstico 
definitivo: linfoma B folicular de bajo grado con 
CD20, CD 10, bcl 6 y bcl2.

Después de dichos hallazgos se decidió la 
realización de la ROLL (Radioguided Occult 
Lesion Localization) mamaria en el cuadrante 
superointerno (localización y marcado de lesión 
mamaria oculta por radiología) y axilar izquier-
do, a partir de dos incisiones distintas porque 
la distancia entre ambas impedía su realización 
por una única incisión. 

La anatomía patológica definitiva mostró una pro-
liferación linfocitaria centrocítica y centroblástica 
que formaba un patrón nodular (Figura 3) con cé-
lulas linfoides positivas para CD2 (Figura 4), Bcl2 
y Bcl6 que se catalogaron como linfoma folicular 
de bajo grado (G1); sin embargo, en el ganglio 
axilar no se evidenciaron signos de malignidad. Posteriormente se remitió a la paciente al servicio 

de Hematología para estudio de extensión con 
PET-TC, TC completo y biopsia de médula ósea 
sin objetivar metástasis a distancia y la derivaron 
a radioterapia para administrar tratamiento en las 
zonas afectadas. 

Se desestimó la realización de una punción 
lumbar porque es una prueba diagnóstica que 
se efectúa en ciertos linfomas o ante síntomas 
que hacen sospechar alguna afectación cerebral. 

Se clasificó como linfoma folicular de bajo grado 
(G1) en estadio II E (lesión nodular con adeno-
patías regionales con ausencia de síntomas B).

Se radió la mama izquierda durante un mes: 
20 sesiones de 36 hasta Gy. En la actualidad la 
paciente permanece en remisión de la enferme-
dad basal. 

Figura 3. Muestra anatomopatológica de la mama tras 
la cirugía definitiva. Tinción con hematoxilina-eosina 
a 40 x en la que se aprecia celularidad linfoide mo-
nomorfa, centrocítica y centroblástica que forma un 
patrón nodular.

Figura 4. Muestra anatomopatológica de la mama 
luego de la cirugía definitiva. Inmunotinción en la 
que se aprecian células linfoides positivas para CD 2.
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DISCUSIÓN

El linfoma no Hodgkin es un grupo de enferme-
dades con transformación maligna de las células 
linfoides.5

Wiseman y Liao definieron, por primera vez, en 
1972 el linfoma no Hodgkin primario en la mama6 
que afecta, principalmente, a la mujer con una 
incidencia de 0.004% y menos de 0.5 %3 de todos 
los tumores malignos mamarios y constituyen 
entre 1.7 y 2.2% de los linfomas no Hodgkin 
extraganglionares.7 Esto quizá se deba a la escasa 
cantidad de tejido linfoide en la mama.3 También 
se han descrito algunos casos en varones.8 

Ocurren, sobre todo, en la quinta-sexta década 
de la vida,1 tal como sucedió en nuestra paciente 
y se manifiestan como una masa mamaria con 
crecimiento rápido,9 aunque algunos estudios 
indican que tienen características clínicas y 
radiológicas similares al carcinoma de mama.10 
Pueden ser unilaterales o bilaterales, estos 
últimos pueden evolucionar a sincrónico en 
13% de los casos o metacrónicos en 7%.11,12 
Fundamentalmente se encuentran en la mama 
izquierda (nuestro caso es uno de ellos), aunque 
se desconoce la causa.7 

Estos linfomas suelen pertenecer al fenotipo B 
y son CD 20 positivos,7 con una incidencia de 
94 vs 6% de los casos en los que se encuentran 
linfomas de fenotipo celular T, que son más fre-
cuentes en Asia y países occidentales.9 

Algunos autores diferencian dos tipos de linfoma 
primario en la mama: uno con célula B unilateral 
y otro más raro y con frecuencia bilateral, más 
agresivo y que parece difundir con mayor rapidez 
el Burkitt en la mama.13

En la actualidad se observa una posible aso-
ciación entre el linfoma de células grandes 
anaplásico y las prótesis mamarias, debido a que 

las prótesis podrían inducir reacciones inflama-
torias de las células T; según estos datos quizá 
la incidencia del linfoma mamario de células T 
aumente próximamente.3,14

La patogénesis se desconoce, aunque algunos 
autores sugieren que se asemejan a los linfomas 
MALT, con características clínico-patológicas 
similares a este grupo, como la tendencia a 
estar localizados, la aparición de un estímulo 
antigénico prolongado y, por lo general, un buen 
pronóstico.15

Los factores de riesgo asociados son: infecciosos 
(infección crónica por virus Epstein-Barr, virus 
hepatitis C, Borrelia burdorferi), supresión in-
munológica, como en los pacientes con SIDA, 
exposiciones ambientales, rasgos hereditarios 
y los receptores de trasplante, enfermedades 
del tejido conectivo (lupus eritematoso, artritis 
reumatoide, Sjögren), enfermedades gastroin-
testinales (enfermedad de Cron, gastritis por 
Helicobacter).16,17 

Se manifiestan como una masa palpable, mó-
vil, solitaria y no dolorosa, con características 
palpables benignas o malignas.18,19 Las mani-
festaciones cutáneas y la retracción del pezón 
son raras.20 El tamaño del tumor es de alrededor 
de 4 cm, aunque se han descrito masas incluso 
de 20 cm;21 en nuestro caso la paciente tuvo un 
tamaño menor al habitual. La afectación axilar 
es de entre 30 y 50%. 

Aunque 20% de los diagnósticos se establecen a 
partir de una masa mamográfica,22 no hay imáge-
nes radiológicas características para diferenciar 
este tumor1 de un carcinoma inflamatorio, fi-
broadenoma, tumor filoides.

Pueden manifestarse como un nódulo denso, con 
márgenes delimitados, nódulo denso espiculado 
con densidad asimétrica o masa con opacidad 
difusa panmamaria.7



261

Alberca A y col. Linfoma no Hodgkin en la mama

Sabaté y su grupo observaron algunas diferen-
cias mamográficas con respecto al carcinoma 
de mama, el tamaño de 4-5 cm sugiere linfoma 
con respecto a los 2-3 cm de un carcinoma, la 
ausencia de calcificación y distorsión de la zona 
circundante sugieren linfoma mamario.23

La ecografía puede mostrar nódulos con már-
genes definidos y en la resonancia magnética, 
luego del paso de contraste, puede valorarse un 
foco o varios focos con reforzamiento hiperin-
tenso7 no específicos.24 La citología, después 
de la punción-aspiración con aguja fina, es la 
técnica que aporta mejor rendimiento; suelen ser 
lesiones superficiales, por lo tanto esto facilita la 
realización de la prueba.1 

Los últimos estudios indican que debe practicarse 
una cirugía mínima para establecer, fundamen-
talmente, un diagnóstico histológico, pero no se 
encuentran datos para evaluar la eficacia de la 
resección quirúrgica total de las masas nodulares 
mamarias o resección completa de la mama.25 

La punción lumbar sólo se realiza en ciertos 
linfomas (linfoblástico de Burkitt y difuso de 
células B grandes, cuando la biopsia medular 
es positiva) o cuando el paciente tiene síntomas 
que sugieren que el linfoma alcanza afectación 
cerebral.26

Wiseman y Liao propusieron, en 1972, unos 
criterios diagnósticos que se modificaron en 
1990 por Hugh y Jackson según los cuales el 
linfoma no Hodgkin mamario es una lesión 
linfomatosa en estrecha relación con el tejido 
mamario, en ausencia de diagnóstico previo de 
linfoma fuera de la mama, ni seis meses después 
del diagnóstico.6,7

En 1971 Ann Arbor diseñó un sistema para 
estadificar de forma clínico-patológica a los pa-
cientes con linfoma de Hodgkin, que en 1989 se 
modificó durante la conferencia de Costwolds. 

Posteriormente comenzó a usarse en linfomas no 
Hodgkin. Se distinguen cuatro estadios según la 
afectación regional de ganglios linfáticos (estadio 
I: afectación de una sola región ganglionar, II 
afectación de dos o más regiones ganglionares 
en el mismo lado del diafragma, III afectación 
ganglionar a ambos lados diafragmáticos y IV 
afectación linfática diseminada) y la ausencia 
(A), existencia de síntomas B (B: pérdida inex-
plicable de más del 10% del peso en los últimos 
6 meses, fiebre mayor de 38ºC inexplicable y 
sudores nocturnos) o afectación de linfoides 
extraganglionares (pulmón, médula ósea, bazo, 
pleura, etc.).27 Por ello es necesario realizar una 
buena historia clínica y mamografía-ecografía o 
resonancia magnética en ambas mamas y para 
el estudio de extensión TAC o PET-TAC.

El tratamiento actual es con quimioterapia, sobre 
todo ante linfomas de alto grado histológico, 
previo o después de la cirugía y luego radiote-
rapia regional.25

El régimen de quimioterapia para el tratamiento 
es con antraciclinas con rituximab (anticuerpo 
monoclonal que marcará las células del linfoma 
para posteriormente ser destruidas por el sistema 
linfático).25 

Los más usados en la actualidad son: CHOP 
(ciclofosfamida, doxorubicina, oncovin y pred-
nisona) y R-CDE (ciclofosfamida, epirubicina, 
vincristina, prednisona y rituximab) y están 
indicados en pacientes en estadios III y IV.28

En la actualidad se desconoce la repercusión de 
la asociación de rituximab en la quimioterapia 
en el linfoma primario de mama.28 

Las pacientes con intervención quirúrgica previa, 
debido a un mal diagnóstico inicial, como el 
de carcinoma ductal de mama, deberán recibir 
quimio-inmunoterapia seguida de radioterapia 
lo antes posible.29 
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lo que es obligatoria la punción para establecer 
el diagnóstico certero.

Se carece de guías clínicas, diagnósticas o tera-
péuticas que permitan optimizar el diagnóstico. 

La inmunohistoquímica será importante para 
filiar el tipo de linfoma y para poder plantear un 
tratamiento con inmunoterapia.

Para el estadiaje se siguen las clasificaciones de 
Ann Arbor, al igual que en el resto de linfomas 
no Hodgkin.

El grado histológico y el estadio son factores muy 
importantes para el pronóstico.

El tratamiento es semejante al de otros linfomas 
extraganglionares, y son importantes la coadyu-
vancia y la cirugía. 

Según Dao y sus colaboradores30 los tumores de 
bajo grado en estadios iniciales (I y II) deberían 
ser tratados mediante escisión local junto con 
radioterapia posterior,31,32 y los estadios más 
avanzados, III y IV deben tratarse con quimiote-
rapia asociada con radioterapia.

Jeanneret-Sozzi y sus coautores evaluaron, en 
un estudio multicéntrico y retrospectivo, el perfil 
clínico, tratamiento y factores pronósticos del 
linfoma primario en la mama, y encontraron que 
la supervivencia global a los 5 años fue de 53% 
y la supervivencia libre de enfermedad de 41%.2 

El control local con radioterapia es excelente. 
Las recaídas locales más frecuentes suelen ser en 
la mama contralateral,7 y las sistémicas son más 
frecuentes en el SNC, aunque con incidencia 
menor a 5%.33

En la actualidad para valorar el pronóstico de 
estos pacientes se utiliza el Índice Pronóstico In-
ternacional para el Linfoma Folicular (FLIPI) que 
evalúa cinco factores de riesgo: edad (menores 
de 60 vs mayores de 60 años), LDH sérica (nor-
mal vs aumentada), estadio I o II (iniciales) vs III 
o IV (avanzados), concentración de hemoglobina 
(más de 12 g/dL vs menos de 12 g/dL), y número 
de regiones ganglionares afectadas (menores 4 
vs mayores 4).21 

Según estos parámetros se valoran las actitudes 
terapéuticas y la supervivencia a 5 años.34 (Cua-
dros  1 y 2)

CONCLUSIONES

El linfoma primario no Hodgkin de mama es muy 
raro y de difícil diagnóstico clínico porque no se 
dispone de signos, síntomas o criterios de imagen 
específicos para ello. Es importante recordar 
que pueden manifestarse como imágenes con 
características de benignidad o malignidad por 

Cuadro 1. Índice Pronóstico Internacional para el Linfoma 
Folicular

Factor pronóstico 1 punto

Edad >  60 años
Estadio III o IV (Ann Arbor)
HDL Elevado
Hemoglobina > 12 
Regiones ganglionares afectadas > 4

Índice Pronóstico Internacional para el Linfoma Folicular 
(FLIPI): se asigna un punto por cada uno de los parámetros 
que presente el paciente.

Cuadro 2. Supervivencia de la enfermedad en función del 
grado de linfoma 

Grado Puntuación Supervivencia a 5 años

Bajo grado 0-1 73 %
Intermedio bajo 2 50 %
Intermedio alto 3 43 %
Alto grado 4-5 26 %
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