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LINFOMA DE HODGKIN

EXPERIENCIA DE 10 AROS EN EL HIES



INTRODUCCION:

Aunque e) cdncer en hifos es una enfermedad relatwvamente rara, cada
dia siega mds vidas que ninguna otra enfermedad. En fos paises desarro-
{lados, en algunos reportes ocupa el segunoo lugar. posterior 4 los acci-
dentes {1).  En nuestro pais las enfermedades ifecciosas contindan ocupan
do el primer [ugar como en causa de Mmuerte. aunque en esiadisticas mds
recientes 10s problemas oncolégicos han ido en aumento; de ahi la impor-

rancia que ha adquirido en Ies Gltimes ados Ja oncologia pedidtrica.

Poco se sabe acerca de las cuasas de cancer en [os nidos, por lo tanto
las posibilidades de prevenirlo, que debe ser la principal preocupacidn del

personal encargado de la salud infantil son limitadas.

En algunos tipos de céncer se han adentificade situaciones con predisposis
ci6n muy elevada para su presentacidn cotno son el caso de |0y estados de
inmunedefictencia para los Iinfemas. anumalias congeénitas fcomo la aniris
dia o la hemihiperirefia se relacionan con meayer incidendig Je tumoar av
Wilms (2).  Algunos tumores pueden estar determimados gendncamenee,
otros pucden presentarse en forma esperdoica. Existen .sh:unusl casos rels-
clonades con alteraciones cromosdmucas (sindrome de Down con Jeucemia,
retinablastoma con deleccign del brazo larpgo del cromosurma 133 (2} Es
obligado que cada nifo con cdncer se reabice una detallada instora fami-

liar.

Cada dia sor mayor el nidmero de factores ambientates felacorados con el
cancer en vl adulia, pero solo una mineria »e San relicionade Como agen-
tes causales en la edad pediainica, sungue son mds relacionadds con los
niflos mayores y esto es explicable por el maver tiempe doe eposicion.
Los virus oncogénicos han adguiride especial interés como posble etologia

en el cdncer del mfo. con ol sjemplo mes rldsico al aslarse = virus del



Epsten Barr en nitos atricanos con linfoma de Burkitn (3}, Es bien sabi-
do que los vdnceres en el adulto son diferentes a los del nifo, y mds adn
en el nifo menor de S afos. un guien las neoplasias malignas mds frecuen
tes son la leucenua, tumor de Walms, nceuroblastomas, tumeres del SNC,
retinublastomas entre otrus.  Estas caracteristicas pueden sugetir una ex-
posicion carcinoyenica a algunos mutdgenos especilicos presentes durante
la vida fetal. Posteriormente, va en la adolescencia los osteosarcomas,
linfomas (Hodgkin principalmente) wmores de ovarias entre OIros, presen-
1an un pico en su hcidenclas p\adicho ser resultado der 1a influencia de
tactores ambientales va mencionada. Por otea parte, cs MUy raro encon-
trar en 3 edad pedidtrica cincer dge puimon. de marna, esdfage. v colon,

frecuentes estos en la edad adulta (2),

En el nifio los tejides que mds frecuentemente desarrollan neoplasias malig
nas son vl hematopoyético. correspondiendo a las leucennas sna, teecera
parte de los cdnceres; el linfitico ilinfomas) con un 20%: siendo asi el 50%

de las malignidades en la mifiez debido a linfomas v leucemuas.

Aunque el cdncer sea cada vez mas frecuente, sigue siendo rare que el

médico pudiatra general vea a un mifio con cdncer en su prictica diaria.

Adn asi debemos teaer on mente esta posibtlidad, v estamos obligados a
descartar una enfermedad neoplisica maligna ante todo proceso f{ebril de
causa no explicable, ante problemas nemorragipares ¥ anemizanies y ante
la presencia de upa masa tumoral.  Dage que con frecuencia las neapla-
sids se mamfiestan come una tumoracign, la presencia de una masa debe-
ra alertar rapidamente al médico ante la posibildad de malignidad. Den-
tro de [as neoplasias que se mamfiestan come wna masa tumoral se encuen
tra el linfoma de Hodpkin.

El linfoma de Hodgkin, proceso maligno que afecta el tejide linforeticular,

y que 5in tratamiento presenta un curso inexorablemente fatal, es raro an-



tes de los 5 afios incrementando su [recuencia en la etapa prepuberal y
adolescencia. En esta etapa del desarrollo, ya es raro que los crecimien
tos ganglionares sean debido a procesos infecciosos, hecho que debemos
tener en mente ya que el 20% o mds de los nifios con enfermedad de
Hodgkin se presentan con una masa o crecimiento progresivo, y los gan-
glios linfdticos cervicales suelen ser [a localizacidn mds frecuente del tras
torno primario (4}). En nifios mads pequenos, el crecimiento ganglionar
puede ser atribuido 2 preceses infecciosos en vias respiratorias altass hay
quienes optnan que 13 mayoria de las masas solitarias anteriores al ester
nocleidomastoideo pucden considerarse benignas, micntras que las poste-
rrores al musculo, alrededor de la mitad son malignas.  Aunque no cs

la regla, son apreciaciones que se han obtemdo de grupos o estudios muy
numerosos va que la linfadenopatia cervical es un problema pedidtrico ca
min, y es raro el paciente con una neoplasta que al legar al servicio de
oncologia no haya recibido mdltiples esquemas de tratamwnto antin{eccio

50 .

El Linfoma de Hodgkin es caracteristicamente una enfermedad muy pecu-
liar ya que presenta en grado variable una curiosa amalgama de caracte-
risticas: de una neoplasia del tejido hinfoide, de una infeccidn granuloma
tosa crénica y de una alteracion inmuncldgica {3), habiendo existido duran
te muchos affos [3 inquictud de clasificarla o no come yna entidad malige
na. Actualmente es considerada como tal, dada la evolucion de la mis-
ma sin ratamient® y la respuesta a ¢ste con los esquemas utilizados en

enfermedades malignas.

Mdltiples rambién han sido los estudios que pretenden esclarecer la etio-
logia del linfema de Hodgkin. 5e han implicade la nfluencia e facto-
res ambientales, algunos virus principalmente, también se ha estwdiado
el pertil inmunoldgico de estos pacientes ya que sc cree gue los estados
de inmunodeliciencia avnados a ciertos factores ambientales deben estar -

presentes para el cesarrollo de la enfermedad.



A pesar de las discrepencias eon cuanta @ clusificacidn, e:io!og(a, ¥ tratas
mieats, acruaimente ostd comprobada que las posibilidades de curacidh son
muy altas, con los mluples regiinenes terapdéuticos disporibles, awnque

los efectas adversos tardios apenas empiezan 4 manilestarse, el prondstico
para Gstos pacientes es cada dia mas halagader, pudidndose obtener mis de

el 30% de cura (6).

En este trabajo se dard informacion del estado actual y avances de la en-
fermedad de Hodgkin, Se presende hacerlo de ung manera breve y clara,
sin profundizar en aspeclos que competen 3 otras camas, siendo asf de uti

lidad e interés para iddigos v pediatras geaerales,

Posteriormente se describitdn las principales caracteristicas de os pacien-
tes con linfoma de Hodpkin, gue haa sido diagnosticados y/o tratadus cn
el HIES, los resultados ohtenidus con lus diversos esquemas terapéuticos
empleades y el estado actual de fos pacwenies. que nicialinente fueron mg
nejados por el servicio de medicina interna v acalmenie sy Mancjo y se~
guinriento la realiza vl servicio de oncologia recientemente establecido.
Finatmente se hard mencein de los hallazpes de unpertancia y 1os resuita-

dos de ¢ste pequeto grupo de estudio en comparacidn con los repertadas

por la [iterawra.

Las conclusiones so acientardn para hacer mencidn respecto a los avances
en cuanto a diagndsfice, tratamiento y capectativa de vida de estos pa-
.clentes que puede ofrecer la oncologia pedidtrica, y de €stos, los disponi-

bles en muestra medio.

4,
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C})

LINFOMA DE HODGKIN

DEFINICION

La enfermedad de Hodgkin puede detinirse como un proceso maligno de e-
tiologia desconocida que alecta el tejido linfoide y caracterizada por célu~
las anormales, gigantes, binucleadas { DE REED - STERNBERG ) en aso-

ciacién con distorisién significatva de [a arquitectura linfoide,

HISTORIA:

THOMAS HODGKIN describic en 1832 siete pacientes con una enfermedad
mortal. Con una revisidén histopatoldgica postericr, Fox sdle confirmd dos
de los casos de Hodgkin. v por la clinica sugeria que un tercer paciente
de los stete originales pertenecia a la entidad que hoy lleva el nombre de
Hodgkin.

Aunque se han dado muchos nombres a esta enfermedad, como los de lin-
fogranuloma, linfogranulomatosis, linfadenoma, y granuloma maligno, el
nombre de Enfermedad de Hoogkin sugerido por Sir Samued Wilks, es des-
de hace algunos afios el aceptade, y corresponde a Dorothy Reed v Carl
Sternberg la descripeidn mds elara de la cciula giganie. pracucamente pa-

tognomdmca, que lleva su nombre (7).

EPIDEMIOLOGIA:

La enfermedad de Hodgkin es el linforna mds frecuente en los niflos blan-

cos en E.U., alectande | en 175 mil nifios por afo. Los hombres se afec

tan mds Irecyentemente que las mujeres, Tiene una curva de distribucion

bimodal con pices en los adultos jovenes (15-34 afios) y en los mayores
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{despuds de los 50 aflos).  Es poco comin que se presente en nifios meno-
res' de 5 afies y muy rara en los menores de 2 afies. El patrdn de inci-
dencia para la edad muestra grandes variaciones geogrdiicas dentro de un
pafs y entre o safses.  La incidencia general de la enfermedad de Hodg-
kin estd aumentada en los pafses desarrollados y en los grupos de nivel so
cisecondmico alto (2).  En estos grupos la neoplasia es rara en la nifiez
temprana, aumenta su [recuencia en la adolescencia, con picos en el adul
to joven (15-34 afio-}, siende la Esclerosis Nodular el subtipo mds frecuen-
te.

En lo: paises en desarrollo v los grupoes de nivel socciecconomico baje, aun
gue la incidencia general vs menor, hay un pcoe a los 15 afos, con discre
to ineremento en el adulto joven, siendo el tipo mds {recuente ¢l de celu-
laridad mixta y esclierosis nodulir.  Estes hallazgos han sugerido que el
riesgo para la enfermedad de Hodgkin puede estar influenciada por la vspo
sicién 2 temprana cdad de algunos agentes infecciosos, y la exposicidn a
edad posteriores esta asoclada com ub rcsge dumentade a ol Linfoma de
Hodghkin on los adultos. Evidencias de gue el riesgo autmenta de hasta 3
a 7 veces en familias con Linfema de Hodgkin puede indicar vna infiuen-
cia ambiental o genética, €513 Gltima asociada con la presencia de ciersos
antigenos de histocompatibilidad (HLA)Y de el grupo 4C, ascendencia italia-

na y judia, v ciertos ostados de inmure defwciencias conpénita (4),

ETIOPATOGENIA:

El Linfoma de Yodpgkin tiene un ndmero muy variace de manifestaciones
clinicas mds sugestivas de infeccidn que de proceso neopldsico.  Aunque
muchos agentes infecciosos incluyendo bacterias (AMyconactena, diphterowde,
espifoquetas, brucella), pdarasitos y virus han sido propuestos Como agentes
ctioldgicos de ¢l Linfoma de Hodgkin, ningune ha side relacionado de una
mancra concluyente ().

EY virus Epstein-Barr se ha considerado como posible agente causal, ya



que ¢l Linfoma de Hodgkin es mds comdn en pacientes con historid previa
de mononucleosis infecciosa, y muchos pacientes con Linfoma de Hodgkin
tiene Ac séricos elevados contra al antigeno capsular de virus EB.  Llama
la atencidn esta relacidn, ya que el virus del EB también se ha asociado
con Linfoma de Burkitt (ademds de mononucleosis), enfermedad cn la cual
las’ células de Reed Sternberg tambieén se han encontrado {3).  Sin embar-
go una relacidén etioldgica no ha podida ser determinada v o posible que
los titulos aumentados de anticucrpos sean $610 una consecuencia de los de
fectos inmunoreguladores asociados con el Linfama de Hodgkin, Es eviden
te, en la mayoria de los estudios realizados, que Ja incidencia de Anticuer
pos cantra el VEB es mds grande en ei grupe de pacientes de mayor edad
{(con Linfoma de Hodgkin) que cn Jos mis jovenes (3),  La misma tendens
cia se ha visto en las poblaciones control, y es1d de acuerdo con estudios
previos que muestran incremento on la frecuencia de anticuerpos con au-
mento de la edad. Despucs de los 3% ufios mds del 80% de los individuos
han mostrado que poseen anticuerpos para of vieus EB. Esto pudiera ser
por que en la segunda o tercera década de {a vida, la mayoria de los indi
viduos han presentada infeccidn subclinicag con VEA que puede sor o na
causa de mononucleosis.  Alternativamente, el nicio de una enfermeoedad
viral indeterminada asociada con una fase hinfoproliferativa {o mononsucleo-
sis jnfecciosa) puede proveer un tipo eclular propicie para la replicarion de
un virus latente previamente, ’

Otros virus que ban sido en ocasiones asaciados con el Linforna de Hodgkin
es el Citomegalovirus, ¢l virus ha sido aislado de dos pacientes con Linfoma
de Hodpgkin avanzado, solamente uno con titulos altes de AC en el suero
(3), ¥y como se mostrd en estudios previos, v en los grupos control, la in-
cidencgia aumentada de anticuerpos s ncrements con la edad de las pobla-
ciones estudiadas, ne estableciéndose, por lo tanto nisguna retacidn clara.
(3,4). Se ha hecho mencidn a otras paosibles etiologias virales, por ejem-
plo es interesante hacer natar que a pesar de [a asociacidn bien reconocida
de Herpes Zoster clinico con la Enfermedad de Hoedgkin, no parece haber
una evidencia clinica de la infeccién con herpes simple, y los titulos cte
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anticuerpos aparcueh normales.

Come otras ctiologias se ha sugerido que el antecedenle de amigdalecto-
mia, apendicectomia o uso de anletaminas puede estar asociado con riesgo
aumentado para presentar la enfcrmedad. aunque no se ha concluide mada.
Respecto a la patogénesis, son muchas las hipdtesis propuestas para escla-
cecer la patogénesis de el Linfoma de Hodgkin siendo la refacionada a in-
fecciones virales la mis difundida; de acuerde 3 ésto las infeccionos vira-
les de los linfocites T les veasionar{a alteraciones antigénicas de su super-
ficie, ocasionande que aparezcan como extraflos al resto del sistema linfoi
de.  Las células T, inmunocompetentes normales reaccionan en contra de
estas cdélufas alteradas antigénicamente, produciendo una reaccidn inmune
cranica resultando en la deplecidn de Yas células T y deterioro en su fup-
cién come se ve en el Linfoma de Hodgkin., También se ha postulado

que las células neopldsicas de el Linfoma de Hodgkin sea una claona persis-
tente de linfocitos B transfermados anormalmente, cuya proliferacion se
Heva a cabe fuera de control. De Vita, por otra parte, ha sugerido que
la poblacién de células B en pacientes con Lintoma de Hodgkin es bisica-
mente normal, pero su respuesta ante los linfocitos T ha sido antigénica-
mente alterada y transformada a células malignas por virus.

HISTOPATOLOGIA:

Laj células gigantes anormales enconiradas en los tejidos afectados por el
Linfoma de Hodpkin se piensa gue representan los elementos malignos de
este tumor: éstas cflulas pueden ser mononucleadas, binucleadas o mulyi-
nucleadas. La célula diagnostica es la célula de Reed Sternberg, upa cé
lula grande con abundante citoplasma acidéiilo y nicleo bilobulade o multi
lobulado, que contiene un gran y prominente nucléolo,  Sin =abargo, I3
célula de Reed Sternberg no es unica para el Linfoma de Hodgkin, ya que
células similares han sido reportadas en mononucleosis infecciosa, adenopa-
tia pseudolinfomatosa cronica asociada con la administracién crénica de



tenitoina, rubéola, timomas y linfoma de Hodgkin (%,9). Asi, su presen-
cia es necesaria pero no suficiente para el diagndstico de el Linfoma de
Hodgkin. En general, el ndmero de células tipicas de Reed Sterberg va-
ria intensamente con la intensidad de la proliferacién de linfocitos.  Asi
cuando la proliferacidn de linfocitos es importante, las tipicas células de
Reed Sternberg ilegan a ser mis aparentes.

La descendencia de las células de Hodgkin es ain controversial, existiendo
3 candidatos: los linfocites B, los linfocitos T y los histiocitos. Los estu
dios mds convincentes propuestos por Kaplan sugieren que las células de
Hadgkin derivan de los macrdfagos o de otra cflula muy cercanamente re=
lacionada al sistema de fagocitos.

Los nédulos linfdtices afectados por el Linfoma de Hodgkin muestran abli-
teracidn parcial o total de los foliculos normales y la arquitectura sinusaj-
dal por una infiltracidn difusa y mixta de linfocitos, histiocitas, células
plasmadticas, eosindfilos, neutrdfiles y células de Hodgkin.

La subclasificacion histoldgica de =1 Linfoma de Hodgkin estd basada pri-
mariamente en [a variacion de la composicion celular de este infiltrado y
particularmente en el gradoe de afeccion de linfocitos o histiocitos,

La ciasificacién histoldgica original, la version mas completa de Lukes y
Butfer fue moditicada en la conferencia de Rye e incluye a % grandes sub-
grupos histoldgicos:

I} Predominio Linfocitico
2} Esclerosis Nodular
3)  Celularidad Mixta
4) Deplecién Linfocitaria

El predominio linfocitico generalmente se asocia a enfermedad localizada
y curso notablemente indolente, mientras al otro extremo, la deplecidn

linfocitaria rara vez se diagnostica antes de que ocurra la diseminacidn .y
usualmente evoluciona & up curso fatal dentro de sermanas a meses, La



esclerosis nodular y celufaridad mixta evolucionan enfre rangos interme-

dios ( 1,5 ).

1)  PREDOMINIO LINFOCITICO: Sc caracteriza por una proliferacion de
linfocitos maduros e histiocitos reactivos, y una escasez relativa de célu-
las de Reed Sternberg. El patrdn nodular o difuso puede estar presente,
1a necrosis no es evidente. La enfermedad generalmente estd localizada

al momento del diagnéstico y frecuentemente se presenta como adenopatia
cervical en hombres jévenes. El prondstico es el mds favorable de los

subtipos de Hodgkin.

2) ESCLEROSIS NODULAR: Los nddulos linfdticos contienen nddulos de
rejide linfoide parcial o completamente separados por bandas ordenadas de
coligena de anchura variable; las células tipicas de Reed Sternberg son
dificiles de hallar. Es generalmente una enfermedad de mujeres jévenes,
usualmente estd localizado al momento del diagndstico, stendo mds frecuen
temente encontrada en cuello y mediastino {particularmente supertor ¥y an

terjor).

3)  CELULARIDAD MIXTA: Es la variante mds plesmérfica, su infiltrado
contiene numerosos eosindfitos, neutrdfiles, linfacitos, histiocitos, células
plasmdticas y células de Reed Sternberg. Focos de necrosis se ven comun
mente y puede estar rodeado por histiocitos reactivos y c@lulas de Langhaﬁs.

4} DEPLECION LINFOCITARIA: Se caracteriza por fibrosis y necrosis di
fusa con escasos linfocitos. Células de Reed Sternberg y cé€lulas mononu-
cleares “Histiociticas™ grandes son gralmente numerosas. La fibrosis ,

contrarto a o que se ve en la esclerosis nodular es desordepada y sin for-

macidn de bandas.
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CUADRO CLINICO:

El 90% o mds de los nifies con Linfoma de Hodgkin se presentan con una
protuberancia, masa o hinchazdén rara, y los ganglios linfiticos cervicales
suelen ser la localizacién mds frecuente del transterno primario.  Ocasio-
nalmente los ganglios supraclaviculares, axilares o inguinales pueden estar
afectados como sitio primarie. Generalmente ¢l crecimiente es indolaro,
firme pera no duro, discretlo, afectande uno o mualtiples ganglios. Sucle
ser notado en pruner jupgar por ef paciente o los padres. De manera ca-
racteristica no se encuentra inilamacidn regional para explicar la linfadeno
patiz. Kaplan y col. sostiencn que el Linfoma de Hodgkin se crigina en
forma unifocal en la mayoria de Jos pacientes, y tiende a difundirse a ca-
denas panglionares contiguas, por camunicacidn directa siguiendo vias linfa
ticas. Por ejemplo, la participacidn paragortica y esplénica es micho mas
frecuente con enfermedades cervical clavicular bilateral o del lado izquier-
do que con la afeccién del lado dereche. Las presentaciones cervicales
del lado defecho o supraclaviculares tienen asoctacidn mucho mds frecuente
con la enfermedad mediastihica o parshiliar (alrededor del 25% de los ca-
sos). Ll paciente con frecuencia ha sido multritratado por linfadenitis jre
sumiblemente infecciosa. Contrario a los otros linfomas, la enfermedad
de Hodgkin raramente aparece en ¢l unillo de Waldeyer, placas de Peyer
o ganglios cpitrocleares. Solo el 20 a 30% de los nifios se presentan o
sintomas generales como pérdida de-peso, tiebre y sudores nocturnos (Gatos
mis raros aun) y probablemente secn mis vistos on estadios avanzados de
la enfermedad. El prurito es una molestia precoz rara.  Puede ademds
existir apatia, anorexia, fatigzbilidad [dcil v liebre inexplicada.

La fiebre de el Linfoma de Hodgkin no tiene un patrén cldsice, ya que
puede ser intermitente, errdtica, recurrente o sostenida.  Se debe tener
en cuenta que no sicmpre la fiebre es debido a el Linfoma de Hodgkin
pues pucde existir procesos infecciosos agregades al momento del diagnds-
tico por las ya conecidas alteraciones en el sistema inmune de estos pa-
cientes. La afectacidn extraganglionar es  poce frecuente en el momen-

to del diagnédstico, pero debemos tenerla presente con la gran variedad de
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sintomatologia: Tos por mf:tracién pulmenar asi cemo taquipnea y radio
1dgicamente inflltrados moteados difuses. La afectacidn hepdtica se aso-
ria precozmente con signos de obstruccién biliar intrahepdtica y clinica-
mente con icteficia, dolor abdominal y sangrado de tubo digestivo en afec
tacion intestinal, compresidn-medular progresiva en casos de masa tumo-
rales extramedulares (muy raras) etc.  Ocasionalmente el paciente se pre
sentard con sintomas respiratorios ebstructivos secundarios a masa medias
tinal {Sindrome de la vena cava superior). No es raro que el diagndstico
de el Linfoma de Hodgkin sca hecho después de que por segunda ocasidn
se efectie biopsia de un panglio al que previamente se le considerd sin
cambics especilicos, lo que refleja una seleccidn del ganglio inicial inade
cuado o inhabilidad del patdloge para discernir acerca de los cambios tem
pranos del Linfoma de Hodpkin.

Sea cual sea el sitlo de afectacidn inicial, y ya comprobada por la biop-
513 todos los pacichtes nienen que ser sometidos a una intensa 'y amplia
valoracion diagndstica para determinar la extension de la enfermedad, y
con €sto establecer las pautas terapéuticas a seguir asi como el prondsti-
o, como se mencionard mds adelante.

CARACTERISTICAS DE LABORATORIO:

. HALLAZGOS5 HEMATOLOGICOS:

La anemia se desarrolla en casi todos los casos de Linfoma de Hodgkin.
En la mayoria de los pacientes esta anemia parece ser secundaria a la
enfermedad primaria, aunque en algunos casos el tratamiento con agentes
alquilantes, radiaciones, o infeccionesuremia o pérdida de sangre pue-
den ser factores acompafantes. Morfolégicamente |a anemia de el Linfo
ma de Hodgkin ha sido descrita, en ocasiones microcitica hipocrémica.
Estudilos han mostrado que la anemia se debe tanto al aumento en la des
truccidn como disminucidn en la produccidn de los gldbulos rojos. En o-
casiones son evidentes los datos de hemolisis {Incremento de reticulocitos,
bitirrubina séricas elevadas, incremento en la excrecidn de urobilindgeno
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fecal). La ahemia se asocia con frecuencia con Fe sérica bajo, disminyg
cidn de la capacidad de captacidn de Fe, pero los depdsitos de Fe en
mdédula estdn normal o aumentados. E! pérfil del hierro sérico es simi-
Jar al observade en otras neoplisias asi como en la anermia de los proce-
s0s infecciosos crinicos.  Una anemia hemolitica con Coombs positiva
ocyrre en menos del 16 de ios pacientes con enfermedad auvanzada. Exis
ten tambidén alteraciones en la [Srmula blanca consistentes en un ynodera
do a marcado incremento de los leucocitos particularmente e pecientes
sintomdticos. La cuenta celular puede ser 1lan alta (reaccidn leucemoidel
como hasta de 60 a 70 mul por mm cibico, nivel en el cual puede ficil
mente ser confundide con leucemia granulocitica crénica.  La reaccidn
Ievcemoide desaparcece con el tratamicnto adecuado. La easinotilia peri
férica no es rara, especialmente con pacientes con prurito (fste muy rare
en niflos).

Linfocitopenia absoluta {menor de 0066 células por mm cubico} wsualmente
ocurfe en pacientes con enfermedad mds avanzada. Se pucde encontrar

pancitopenia incaplicable cuando existe afvctacidn a méduta dyea.

2. HALLAZGOS SEROLOGICOS:

La velocidad de sedimentacidn globular estd usvalmente elevada en pacien
tes con Linfoma de Hodgkin activa v sirve como ana prueba de utididad
en el seguimiento de la entermedad; win embargo, tiene una sensibilidad
limitada y puede volver a niveles normales cuando es obvio que adn esté
presente la enfermedad; puede ser Gril para momitorizar a pacientes que
estdn en remision y determunur la primera evidencia de recurrencia,  La
radioterapia extensg puede caysar una clevacién de fo V3G de hasta por
un afio después del tratamiento sin evidencia de recurrencia del tumer.
Algunas veces, una V5G elevada puede ser el dnico signo de enfermedad
recurrente y estd persistentemente elevada cuando el hueso estd afectado.
Existen otras pruebas mds complicadas para mostrar evidencia de activi-
dad de enfermedad pero nmguna ha superade a la V3G, asi como los nive
les séricos de cobre. Se ha notade wan correlacidn notable del Cu sérico
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con el vstadio de la enfermedad, reflejando probablemente el voldmen de
tejidos alectados, Jsi mismo hay evidencias de las modificaciones de ds-
tos niveles al presentacse la remisién completa, incrementdndose pueva-
mente al presentarse la recaida.  Estas variaciones cstan casi invariable-
mente presentes en todos los pacientes pensdndose inclurr las valores de
cobre comao parimetras en los criterios de remisidn.  Debemos tener pre
sente, v es ya sabido desde hace mucho tiempo que los niveles de Cu
sérico se elevan durente la gestacion, y asi cumo con la thgesta de los
anticonceplivos vrales (los estrogenes incrementan Jos valores de Cu). El
cual también varia sepin el tipo histoldgico siendo los valores mds eleva-
dos en el tipo deplecign linfocitaria (10},

Las primercs estudios de o5 miveles séricos de fosfatasa alcalina en el
Linfoma de Hodghin tueron realizados por Woodard y Craver en 1940 {11).
Estos autores encontraron elevaciones de fa enzima en 38 de los 66 pa-
cientes, en diferentes etapas de 1a evolucion de su enfermedad.  Por ra-
zones no convincentes hay en dia, cllos concluyeron que probablemente en
la mayoria de los casos. vl hueso era la fuente de la elevacion de la fos
fatasa alcalina en la enfermedad. En estudios previos no hay evidencias
que documenten el origen de la fosfatasa mioa favor del bueso o del hfgg
do. Actualmente la elevacion de la fosfatasa alcalina se correlaciona con
el estadio y actividad de !a enfermedad {il). La gran mayoria de las
elevaciones de la fosfatasa alealina séricd chservada en el estudio de
Kaplan, Aisenberg y cal. (6}, ha sido observada relacionada con Ja enzi-
r:n:: hepdtica; esta fue la <ausa de la elevaciones vistas en todos los es-
tacios Il B, ¥y IV B, v la mavoria de las Ul A, TFambién encontraron
elevacienes dn la enzima de origen hepdtico, sin que hubicra afectacian
de este érgano. Se puede especular que en esos casos, con elevacidn de
la enzima hepatica v hallazges a la bicpsia negatvos, se presagia desarro
llo posterior de Linfoma de Hodgkin hepatica (11).

En este estudio la enzima hepdtica estuvo elevada en 21 individuos, la
osea en 3, ambas en 2, y en 3 individuos no fue posible establecer cual
enzima estuvo elevada. De los 3 pacientes con elevacion de la fosfatasa



ésea dnicamente tenfan 17, (9 y 19 afoes, vy solamente uno du los 5 res-
tantes con elevaciones de ambas enzimas o Indeterminadas era mayor de
20 afies.  Aunque ho se pudieron excluir linfomas dseos como causantes
de éstas anormalidades, lo mds probable es que reflejen el crecimiento
dseo rdpido de la adolescencia tardia, catalegdndose como fisialdgico.

Con frecuencia, las elevaciones enzimdticas estuvieron presentes en pacien
tes febriles.

La hipoalbumipermia @l momento del diagndstico implica un estadio avan-
zado. E! patrén de las proteinas séricas, sin embargo, regresa a lo nor

mal con Ja remisidn de la enfermedad.

3. CARACTERISTICAS INMUNOLOGICAS:

Desde 1930, se ha visto que los pacientes con Linfoma de Hodgkin mues-
tran unha alta incidencia de anergia c¢uidnea a una bateria de pruebas cu-
tdneas intradérmicas no vista en los controles normales (9).  Desde enton
ces, han continuado fuertes y diversos argumentos para determinsar el ti-
po de inmunoanormalidades v si €stas preceden o son censecuencia del
crecimicnto tumoral.  Asi, hay numerosas evidencias de que virtualmente
todos los pacientes con Linfoma dr tedgkin, incluyendo a los de afercién
localizada sufren de una selectiva, y frecuentemente sutil alteracion de
la inmunidad celular (5,12,13). In vive, este déficit es expresado por un
incremento a las susceptibilidad de cierte tipo de infecciones virales, bac
terias y micéticas v por una capactdad disminuda para las reacciones de
hipersensibilidad retardada a antigenos conacidos o alergénes quimicos
(PPD, candidina, tricofiton, histeplasmina entre otros) asi coma antigenos
nuevos como ef DNCB (dinitro cloro benceno).  In vitro, pruebas muy va
riadas también estdn alteradas como son la transtormacion linfobtastoide
por lectinas y antigenos especificos, la capacidad para formar rosctas E,
entre las mds relevantes.  Estas alteraciones parecen ser debido a anor-
malidades funcionales de una o mas subpoblaciones de linfocitos mis que
a una deplecién cuantitativa de los mismos (3,9,12,13). La funcidn de

los linfocitos B estd pricticamente sin alteracion hasta que la enfermedad
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esta muy avanzada. Asi mismo, la produccién de anticuerpos puede es-
tar influenciada por la terapia. La quimioterapia con combinaciones de
miltiples drogas, mas radioterapia ha mostrade disminucion a la respues
ta primaria contra los antigenos capsulares de H. Influenza tpo B (9},

Esta terapia, con esplenectornia combinada puede ocasionar una alta in-

. cidencia de sepsis por este agente, asi como por otros patdégenas capsu-

lados.,

En ciertos estudics se ha demostrado persistencia de las ancrmalidades
del sistema inmune adn después del tratamtento (13), lo que nos sugicre
que €stas pueden estar relacionadus con el huésped y pueden preceder -
al desarrollo de la enlermedad, La elucidacion de el grado de inmuno-
deticiencia en los pacientes con Linfoma de Hedgkin en remisidn cam-
pleta y de [os mecanismoes causales actuales de las anormalidades puede
perinitir el desarrollo de inmunolirmacos como procedimientos restaura-
dores para su correccion.  Tales procedimientos significarian reduceidn
en la incidencia de complicaciones virales, de recaidas tardias, y de se

gundas malighidades que ocurren en pacientes con Linfoma de Hodpkin.

MANIFESTACIONES RADIOLOGICAS

La examinacion radioldgica debera iniciarse por una Rx de tdrax. La -
hipertrofia neoplasica de los ganglios produce un ensanchamiento y de-

tormidad de 1as sambras mecastinicas, um o bilateral, y cas siempre

situados en da parte anterior del mediastine. No hay imdgenes radiogrd
ficas patognomonicas. Cuando se notd la presencia en Rayos X de posi
ble enfermedad, se deberd realizar tomografia lincal o computarizada pa
ra determinar localizacidn y extensidn de la adenopatia. E! tipo Esclero
sis Nodular tiene discreto predominic por afeccién mediastinal. El estado
del sistema esquelético se determina con Rx simples, existiendo actuakven
te el rastreo con tecnesio 99, prucba mis sensiblc para detectar lesiones
Sseas. Linfagiografia de extremidades inferiores deberd realizarse simpre
a menos que exislan contradicciones médicas para €sta. Para considerarle
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"Positiva® se encuentra agrandamijento de los ganglios, de aspecto espu-
maoso y coit defectas de llenado. No detecta ganglios de la porcion supe
rior del espacio retroperitoneal, para la que se utiliza la venocavogralia,
Tambilén es de utilidad como complementacidn diagndstica, {(nunca substi-
tuyendo uh estudio por oiro), la pielografia, en la que se puede visuali-
zar anomalia ureteral causada por los ganglios linfiticos no Henados y

afectados que aparecian en la linfangiograffa.

TAC:

.
Se wvisualizard con €sta crecimientos ganglionares no accesibles a la linfan
giografia coma son cadena porta ¥ celiaca siendo complemento, na subs

titucion de ta hnfangiografia.

CESTADIFICACION:

Es el procesoe de determunar la localizacidn y extensién de la enfermedad,
siendo de vital importancia para establecer estrategias terapéuticas a lar-
go plazo asi como el prondstico del paciente.

La clasificacidn actualmente aceptada de etapas en la enfermedad de
Hodgkin se basa en la defimida en el simposium de Ann Arbor en 1971,
Esta clasificactdn en etapas clinicas y patoldgicas se aplica al paciente en
fase de presentacion de la enfermedad y antes de cualquier terapéutica.
{Cuadro nim. [ }

Cada erapa puede subdividirse en A (sin sintomas generales) o B {presen-
cia de sintomas) que serdn, estas Ultimos, pérdida de pese de mds del
10% del peso corporal en tos Gltimos 6 meses, licbre inexplicable con tem
peratura superior de 38 G. y sudores nocturnos.

Segun Desser, la etapa Il se ha subdividide en ecrapa Ill} cuando se limita
al abdomen aito ( & sea bazo, ganglios esplénicos, celiacos, portales) y
etapa mz que incluye tedos los demds ganglios intraabdominales {mesenté.
ricos, par-'ionicos, iliacos, ton participacién o no de abdomen alto). Es-
to es, como vemnos, basado en cohsideraciones anatdmicas.



ETAPA |

ETAPA 11

ETAPA 1iI

ETAPA IV

CUADRO |

LINFOMA DE HODGKIN

ESTADIFICACION

Afeccidn de una sola regidn ganglionar linfatica (I
o de un sdle drgano o zona extralinfdtica (IE)»

Afeccién de dos o mds regiones ganglmnares en un
mismo lado del diafragma “I) o afeccion localizada
de drgano o zona extralinfitica y de una o mds re
giones ganglionares linfdticas a un mismo lado del”

diafragma (lIE)

Afeccidn de regiones p,am,lionarcs en ambos lados
del dmfr:\f,ma 1} que (alllbl(.‘n puede a:umpaﬁarse
de afeccion lOCﬂll?ddﬂ de drgano o zona eurahnfa
tica (Ill ) de afeceidn de bazo (I }; o de ambos

(Ill

Afeccidn difusa b diseminada de uno o mds drganos
o tejidos extralinlitices, asociados o no con un au-
mento de volumen de ganglios linfdticos.
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Todos los pacientes deberin someterse a una amplia valoracién diagndstica
desde el momento cn que se corrobore por histopatologia el diapndstice
de linfoma de Hodgkin. De esta mancra. iniciando por una historia cli-
nica y una exploracidn Iisica completa se llevardn a cabe variados estu-
dios y procedimientos quirdegicos, algunos de és10s muy coatrovertides.
(Tabla 1)

La decisidn de recomendar la laparotomia para establecer etapas estd in-
fluida por los conceptos de las médicos tratantes, asi come experiencias
previas en esos prupos.  Por ejemplo, s todos los pacichtes, cualguiera
que sea ¢l estadio serdn tratados con qusmioterapia sistémica .  sin radia
cidn, es de mener importancia delimitar la extension de 1a enfermedad,
que si el tratamiento preferide fuera radioterapia dnicamente a la region
afectada. Algunos autores consideran importante realizac laparowmnia, eon
todes los nifos con linfoma de Hedgkin, con resultados satislactorios jo-
grando cerreccidn de las clasificaciones que habian sido errdneas orevias a
este procedimiento, (L#). Otros poren en duda que este justtheado la
esplencctomia on todos los pacientes por los episodies de septicemia  re-
portados, que, en la actualidad, con los avances de antibSticoterapia y
vagunas prolilicticas han disminuide notablemente,  AsT musma se duda
de] benficio de biopsia de MO, ya que se pensaba que la simple aspira-
cibn de dsta era suficiente para clasficar al paciente en eatadio 1V, cn
caso de ser positiva; otros autores opinan que es mds conliubie reabiza-
cidn de biopsia, (E5).

De Vita ha establecids que una linfunpiogralis, TC o ultrasonogralia nega
tivas puecden ser mds seguras gue ynes ganglios libres de jumor biopsiades
al azaor.

La laparetomia cambia la ectapa costablecida en una tercera parte de los
casos, la mayor parte (mds del 80%) se adelantan de la efapa clinica 1y
11 a la etapa patoldégica HI y 1V, con una mincria que muestra reduceidn
de estapa clinica 1l a patolégica ! {i4). Se debe tener presente las des
ventajas ¥y los riesgos del procedimiento, asi como de la esplenectomia
ya que dsta incrementa la susceptibilidad de los nifios a infecciones bacte



TADBLA |

LINFOMA DE HODGKIN

PROCEDIMIENTOS REQUERIDOS PARA LA EVALUACION-ESTADIFICACION:

Biopsia quirdrgica adecuada, revisada por un hematopatdlogo

H:storm clinica detallada, hacer hincapi¢ en ausencia o presencia y dura-
cian de fiebre, pérdida de peso, sudores nocturnos, prurito.

Un cuidadoso v detallado examen {isico; con especial atencidn a las dreas
ganglionares, incluyendo amille de Waldeyer, asi como determinacidn del
tamafo de higado y buzo.

Lﬂbufﬂ!QrIQ necesario;

a) BH completa incluvendo Y5G, plaquetas

b} Fosfatasa alcalina y Cu sérico

c) Pruebas de [uncién renal y hepatica

Estudios radiolégicos que wncluyen: PA y lateral de torax, TC tordcica,
linfangiografia de exirermidades inferiores, pielografia, serie dsea.

Laparotomu exploradora con biopsia de MO, esplepectomia, biopsla en cu
fia de higado, rnuestra de grupos gangliohares ne visibles en linfangiogra-~
fia o sospechosos, voforexia en las mifdas.
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rlanas, (pacientes de por si ya inmunocomprometidos), y valorar los bene
ficios de su realizacidn con las desventajas. Se recomienda que los re-
sultados de la estadificacidn se reporten wutilizando tanto los estadios cli-
nicos {$C), como los estadios {inales de patologia (PS).

Se han demostrado que alrededor del 60% o un poco mds de los pacientes
pedidtricos se encuentran en estadio | y Il, cuys prondstico se considera
relativamente buero; el 0% restante en estadio 1 y ¥ (1[). Es muy
rara la afectacion hepdtica sin afeccidn esplénica (18), la cual se encuen
tra presente en el 38% de los pacientes estadilicados quirdrgicamente (4}
Los sitios de afectacion en la enfermedad diseminada {vstadio 1V), va co-
rroberados por biopsia se especilican con el sutijo correspondicnte (Mdédu-

la, Pleyra: H = Higado, etcéteral.

PROBLEMAS CLINICOS ¥ COMPLICACIONES DIVER3AS DE LINFOMA
DE HODGKIN:

ENFERMEDAD PULMONAR:

No existe sin aleccidn hiliar o mediastinal, y come mengiané, el tipo
Escierosis Nodular tiene predileccidén por cstos sities.  Las lesiones son
por lo general por contigindad.

Cuando sen mudluples, (moteado, difuso y miliiple, de diverso tamaho)
representa diseminacidn hematdgena, con la consecuente clasificacién en
estadio IV. Puede manifestarse clinicamente con datos de compresion a
nivel mediastinal, problemas respiratorios diversos, derrame pleural
{cuando existe invasién a este nivel) etc.  En ocasiones puede presentar-
se como una verdadera urgencla por insuficiencia respiratoria scvera v st_]
bita debida o b compresidn mediastinal,  Esta dltima. también puede

presentarse como sindrome de VENa Cavd SIperior.

MANIFESTACIONES NEUROLOGICAS:

Son dadas por metdstasis a este nivel, o como comphicaciones a otra ni-

vel {merabdlicas, por tratamiento).
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Las manitestaciones climcas reflejan ) sitio de alectacién siends muav va
riadas, entre las que se tienen datos de irritacidn meninges. hiperiensidn
intracraneana, convulsiones, pardlisis de nervios crancales,  Estudios es-
pecificos se llevardn a cabo para vstablecer el diagndstico de complica-

¢idn a este nivel,

HUESOS:

Linfoma de Hodgkin dseo e5 de mal prondstico.  La afeccién puede ser
por contigiiidad o hemnatdgena, con lestones osteeliticas v osteobldsticas,
con las manpifestaciones radieldgicas propuas de cada uno, La afectacion
vertebral puede causar compresion tnedular, que es una complicacion
apuda muy seria ocasionada pot el crecimiento de la masa tumeral, y que
generalmente se ve en pacientes con enfermedad propresiva en quienes

ha fallado el tratamicnto imiciab (17).  Esta complicacidn también puede
resultar por invasién al espacia epidural de fos ganglios lnddticos retrope
ritoneales (9, 17).

HIGADO:

Es muy rara sin que exista afeccidn esplénica, suele manifestarse con o
sin hepatemegalia, asi mismo, no sivmpre existen pruchas de funcidn he-
pitica afterada (4,14,15,16}.  Se conswdera que oy pacientes ron icter-

cia tienen un mal prondstico (4),

INFECCIONES:

Luas infecciones som comunes en los pacientes <on Linfoma de Hodpkin,
aquéllos pacientes con onfermudad progresiva, generalmente mueren par
bacteremia, infecciones micdticas disemmmadas, o {alla de mddula. Estas
complicaciones son debidas tanto al manejo terapéutico, come a la enfer
medad per se. Infiltracion pulmonar difusa puede aparccer cntre 105 ci-
clos de quimioterapia en los pacientes que estan en remisidon, debiéndose

saspechar infeccidn por Pneumocystis carinii. Los pacientes con Linfoma
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de HOdgkin son ajtamente susceptibles 3 presentar crypiococcosis ya sea
en forma de meningitis, o come infiltrado pulmonar primario. El Herpes
Zoster ocurre en [0 de los pacientes con Linlema de Hodgkin y en el
20' de los pacientes que han sido esplenectomizados, puede ocurric antes
de que la enfermedad sea diagnosticada y aun durante la remisién, su
presentacidn clinica puede ser ta habirval. o diseminada e incluso ser la
ciusa de la muerte.

Las infecciones a SNC puede scr por gérmenes habituales en otros paciel

tes o por oportunistas: Cryptococous ya mencionade, Listeria Monocytoge

nes, streptococcus pneumonid, T. Gondi, H. Zoster.

TRATAMIENTOS:

Tratamientos extremadamente electivos se han desarrollado en las dltimas
dos décadas. Tanto en terapia de radidcidn, come quimioterapia efradi-
can la enfermedad bajo clertas circunstancias, y cada dia se prolonga mds
la sobrevida global y sobrevida libre de enfermedad de estos pacientes. Ll
papel de la cirugia estd limitado a evaluacidn diagndstica.  Hasta 1975
en la mayoria de fos centros especializados en manejo de pacientes con
Linfema de Hodgkin. tanto niftes como adultos eran tratados idénticamen
te: pacientes <on estadio [ y [ recibian radioterapia de campo extenso ,
pacientes con estadio (I v IV recibian quumicterapia combinada, (18)
micntras que la nodatidad de terapia combinada se rescrvaba para ciertos
casos (9. Los resultados en peneral eran buenos, los efectos indesca-
bles de este manejo eran dramdtices.  Actualmente adn continta siendo
controversial el tratamichio para cada estadio, teniendo protocolos diver-
s0s ¢n los miltiples centros donde se realiza, per lo que la recomendacion
es individualizar el mancjo en cada paciente, y sugerir pautas a seguir,

segun las espericncias previgs.

. RADIOTERAPIA:

Es un método efective de tratar la enfermedad de Hodgkin y tiene sus
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indicaciones con resultados mas dphimos en ciertoy estadios.  La dosis de
radisterapia ¢3 importante debide a que el riespo de recaidas en un cam-
pa tratado es inversamente proporconal a la dosis, siendo alrededor del

1% en fos & 500 rads. ~iendo la dosis tumoricida midxama telerada.

Tres tipos de campos radiados son los utilizados:

El campo reducido (involved ficld V) trate solamente s masa tumoral
con un minimo de margen al tejule normal,  La tdenica en manto da tra
tamicnto de radiacién a las cadenas ganghonares cervicales, axiliares v
mediastinales como un sele campa.  Los ganglios supraadrticos son inciug-
dos como parte de la radiacidn en mante, denominindese entonces radio-
terapia de campo extenso (extended field EFY.  El campo “Y" invertida
es usada para irradiar los ganglios retroperstencales como un solo campa
¥y cuando se usa con ol campo en manto, es referida como radiacidn no-
dal total (ITNY. La irradiacidn nodal total incluye el 65% del total de la
médula en el adulto pero los nifos pueden telerarla mejar, ya que tienen
todavia una proporcidn significativa de médula activa en la ubia y émur.
Actualmente se considera la ITN como término ecrdneo, ya que muchas
cadenas ganglionares son excluidas siendo ta irradiacion axlal total de gan
glios un término mMds adecuado. Lo ideal es tratar multiples cadenas gan
glionares con el menor campo pesible.  Las complicaciones de {a irradla-
cién incluyen reaccidn pulmonuar sintomdtica. pericarditis, disfuncidn tiroi
dea. mielitis por radiacion como las mediatas y mas dramdticas, entre
otras a largo plazo.

2. QUIMIOTERAPIA:

Después de la demostracion de algunas drogas, que cuando se usan solas
pueden afectar la reduccidn de la masa tumoral en pacientes con Linfoma
de Hodgkin, el programa de drogas combinado fue instituide en los inicios
de 1960, siendo el protocolo MOPP de De Vita el mds utilizado. Ademds
de €ste, multiples drogas estdn en investigacion, algunas ya utilizadas en
nuevos esquemas viendo resultades favorables cen el esquema de ABVD
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entre otros, y su efectividad tanto rcomo tratamiento imkcial, asi como
para pacientes que han recaido, o no responden al regimen de MOPP, va
que no muestra resistencia cruzada a los medicamentos (Cuadro 2h

E! tratamiento estindar de MOPP {mostaza n;)trugenadu. vincristina., pred

nisona, procarbazina} incluye 6 ciclos mensuales sin terapia de manten-

‘miento,  Algunos esquemas combinan, ciwlos alternos de MOPP ¢on ABVD

al parecer con resuitados mds favorables que cuande se utilizan solos
{4,18),

3. RADIOTERAPIA - QUIMIOTERAPIA COMBINADA:

Como se mencions [a radioterapia o mds efectiva on chminar Sreas pre-
Cisas de enfermedad v la gquimioterapia, sin fftaciones anafonucds, tie-
ne mayor efecto contra los focos nuctuscdpicos ocultos de la enfermedad,
por lo que el tratamiento tdeal seria und combinacion de dstos (4. 18},
Hay ocasiones, segun lo hmitado o extenso de la enfermedad, en la que
sdlo es posible la utilizacidn de una de las medidas terapéuticas antes
mencionadas, como seria el caso de EIV {sdlo quirnioterapial, o en case
de 1A, enfermedad Iocalizada que wva a respender exitosamente a la radio
terapia del sitio de la wmoracidn., RNebemas tener presente que el use
de terapia combinada incrementa los efectos adversos conocidos tanta de
la quimioterapia romo la r:lrihnc'i'('m. por ln que detemes valarar cuidadosg
mente su indicacién, y no scpuir un esquema ripido sine individuatizarlo

para cada paciente.

RESULTADOS DE TRATAMIENTO EN DIVERSOS ESTADIOS:
ESTADIO IA y UIA :

Adn existen controversias, acerca del tratamicnto dptime de pacientes con
Linfoma de Hodgkin especialmente en los niflos.  Para algunos autores,
aln contindan siendo adecuados para la enfermedad localizada. la radia-
cidn con la técnica de campo reducido; anteriormente era con campo ex-
tendido logrande una sobrevida libre de recaida a largo plazo de 75 a 38%
(u).

25,



Actualmente algunos autores supieren que si no se ha alcanzado el fin de
la pubertad, y el paciente aln continuard su crecimienta, solamente el
tratamiento con multidrogas (MOPP) deberd darse .coma tratamiento ini-
cial, © con otros esquemas (ABVD). En una minoria este tratamiento serd
insuficiente, especialmente on pactentes que tiencn una tumeracién medias
tinal @ infiltrado pulmonar por extensidn local. Estos niflos serdn salvados
con combinaciones de los esquemas mencionados, o con la adicidn de ra-
dioterapia. Este tratamiento salvador podrd ser dado mads tarde, cuando
el nite ha alcanzade el desarroflo fisico complete al momente de la recal
da, y la radioterapia sea menos daflina (18,20},

En otros protocolos de tratamientos se han sugerido que para los pacientes
con estadio IA y LA con Linfoma de Hodgkin con presentacidn supradia-
fragmdrica no mediastinzl, o alectacion mediastinal no muy extensa
(Anchura mediastinal de 1/3 o menor que la anchura del torax) pueden

ser tratados con irradiacién paraadriica y en manto con sobrevida libre de
enfermedad satsfactoria (20}, Este musme grupo recomienda que los pa-
cientes con grondes masas mediastinales (mayor de 1/3 de la anchura del
torax} reciban 6 ciclos de quunoterapis muiltiple, antes de la irradiacion
en manto y paraadriicd.

Los esquemas con muitidrogas utilizadas fueron MOPP y demostraron que
la terapia con ABVD es tan efectiva v con menos exicidad para producir
esterlidad y segundas malignidades (18,19, 20).

_En general, las musmds sugerencias terapduticas se pucden aplicar a los
pacientes ep estadio 1B v B, aunque los resultados no sean tan favora-
bles.

ESTADIO 1 A

El manejo imcial dptimo de pacientes con enfermedad E 3A es controver
sial,  La rradiacién total nodal como tratamiento primario ha sido asocia
do con sobrevida libre de enfermedad a 3 aflos de 33% y sobrevida global
de 30% en algunas series {22). El grupo de Stanferd reporta una mejorfa
estadisticamente significativa en la sobrevida a 10 afles libre de enferme-
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cuanne 2

LINFOMA DE HODGKIN

COMBINACION DE REGIMENES DE QUIMIOTERAPIA

morp
HN2 & mg/me2, L.v., dias | y 8
VCR 1.0+1.& mp/ma2, LV, dias 1y %
PCB 196 ang/me2/¢ias, V.0., dias | o LG
PRD Nomplint2fdia. YO dias by 13

Ciclos de 14 dias separadas por 14 diss de descanso, usualmente & o mids
ciclos y la PRD solo en los miglos L v 5

MYIEP

HN, bomgfmt2, LY., dias 1oy 8
vBL 6 mg/mid, LV, dias | v 8
rCB 106 mpg /it Ziv, Oy dias | oo &
RO o mpfdia V.O, dies | a 14

Cicios de 14 dias, sepatadus por 28 dias de descansod ysualmente 6 o mds
cicios @ lu PRD s da en todos los orclos.

ABYD
ADM 25 mpg/ma2. 1LV., dias 1y 14
BEM 19 mpErmt2, l.v., I v 16
vhL & mp/imz, 1LV, ddias 1oy Lo
-OTIC 150 mgtmi2, LV, dias la 5

Cicles de 14 dias y perodos de |4 qdias de descanse.  Yentajas: no res)s-
iencla cruzada en contra de MOPP.  Porcentaje alto dr respuestz o [as
fallas de MOPP.

CAV,

CCNU 100 me/mt2, v.Q., dia |
ADM 60 mg/mt2, 1.V., dia |
VBL 5 mg/mt2, [LV.. dia |

Los ciclos se repiten cada 6 semanas fsi los controles hemdticos lo permi-
ten) hasta un total de 9 ciclos,

MoP

fgual al MOPP excepto por la omisidn de predrisona en todos los riclas en
pacienies previamente Iratado ¢on radioierdpia nh manto.
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dad en pacientes con enfermedad de Heodgkin estadio 1A tratados con ra
dioterapla y quimioterapia combinada comparados con la irradiacidn total
nodal sola (79% contra 57%). Algunos grupes han sido mancjados con
irradiacién tatal nodal reservando la quimioterapia para el caso de recai-
da, y como terapia salvadora, obieniéndose resultades de sobrevida global
- similares a los casos en los que se utiliza la modalidad combinada, con
la ventaja que se evita exponer ¢l paciente a los indescables efectos de
ésta, La subestadificacion anatdmica de la enfermedad abdeminal de
acuerdo a los criterios de Desser ha identificado pacientes de un riesgo
mayor, €stos han sida clasilicados como A2, con afectacidn de ganglios
abdominales {para adrticos, iliacos o mesentérices), ¥ los de riego menor
Al, con afcctacidn de ganglios linfdticos de hilio esplénico o portahepati-
cos. Con esta subclasificacién se ha manejade a los pacientes en cstadio
3A2 con modalidad de terapia coembinada, vy los pacientes con estadio 3AlL,
con radioterapia total nodal y quimioterapia sdlo en caso de recaida obte
niéndose buenos resultados.

ESTADIO 1B :

El principal tralamiento es la quimjoterapia, ya que la radioterapia sol.
no logra sobrevida prolongada, Algunos autores han reportado resultador
buenos con modalidad combinada, imciando con irradiacidn nodal total

posteriormente 6 ciclos de MOPP, otros lo hacen de manera alterna.

ESTADIO 1V :

La quitnioterapia con MOPP ha producide 65% de sobrevida libre de recal
da cn poblacidn adulta, aunque los resultados en nifios no son tan buenos.
Ha mostrado éxito la alternacién con otros regiinenes como ABVD con un
indice de sobrevida mayor. Este dltimo régimen, parece ser una quimio-
terapia Gtil y sencilla para usarse en los pacientes con resistencis prima-
ria o recidiva precoz consecutiva al tratamiento con MODPP (21}, Las
remisiones obtenidas en esta ocasidn, No son mids prolongadas que las ob-
tenidas con el ptimer régimen.
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COMPLICACIONES DEL TRATAMIENTO:

Tanto la quimioterapia como la radioterapia sola producen complicaciones
agudas y a largo plazo; con la terapia combinada, éstas se multiplican.
Los efectos agudos adversos tanto de la quimioterapia como radieterapia
son nduscas y vdmitos, en ocasiones de dificil control. Los efectos ad-
versos a medianc y largo plazo son mds evidentes en los nifios, ¥ mds
aun los tratados cn ctapa pre y puberal.

El retraso en el crecimiente de Jos hucsos en los campos radiados se pre-
senta en los nifos que reciben 3 500 rads o mds, y principalmente en la
etapa preplberal resultande en térax desproporcionade prabablemente cla-
viculas certas.  Las nifus ademds tendran lupoplasia mamaria.

Ortras complicaciones de la rudioterapia, que pueden variar en severidad
sen las neumenitis por radiaecion, fibrosis pulionar, pericarditis, disfun-
cién tiroidea v gonadal.  En los casos de neumonia por radsacion, la sin-
tomatologia inicia o los tres meses pottertor a haber concluido la terapia,
y segun la severidad ameriturd o ne tratometto, oh ocawiones sdlo son
medidas de sostén las indicadas. En el caso de la pericardits, puede 1le-
Bar a ser tan severa que ocasione tamponade; otra romplicacidn a largo
plazo 3 este nivel es la presencia de enfermedad corenarid artesial, cwen
el consecuente infarto al miocardio,

Un 25% de los pacientes desarroflurd tipotiroidismo quirnico, v un 3% pres
sentard sintomatelogia clinica, Dentro de Ton £ afcs posterores o radie-
terapia de cucllo es copveniente menitenizar el perfil tiroideo en todes rse
tos pacicntes ¢ iniciar terapia suhstitutiva en rodos Jos pacientes on quie-
nes Iz dnica manifestacidn sea la elevacidn de TSH, ya que Ja estimulacidn
de la glindula es ronecida Ser carcinogendética (4).

La disfuncitn gonadal se puede deber tanto a la quimnisterapia romn a la
radioterapia v cn el hombre pucde mamfestarse como estortlidad,

En la rnujer. ademds, puede existir retraso en la moeparquia asi come mae-
nopausia precoz. Esto va a estar relacionade con la exposicidn o no de
las génadas al tratamiento, o la edad del mismo {4).

Otro tipe de complicaciones serian las infecciesas, tan [recuenios en los
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pacientes con Linfoma de Hodgkin por su padecimiento en si, como por

la terapia que le va a incrementar la inmunosupresidn ya presente.  Los
procesos infecciosos son discretamente mds comines en los pacientes esple
nectomizados siendo los patdgenos [recuentes esireplococus preumoniae,
hemophilus influenza y neisseria meningitidis, debiéndose considerar proli-
laxis con penicilina o inmunizacidén contra ncurnacoco en tales pacientes.
Ademds de los gérmenes bacterianos comines, con frecuencia estos pacien
tes se ven afectados por otros menhos usuales; Nocardia. pneumocystis ca
rini, Cryptococcus, Toxoplasma, Aspergillus, Mucor, Listeria, Candida y
H. Zoster (1,%,9). Las segundas malignidades s¢ observan con rhayor fre
cucncia en las pacientes con Linfoma Jde Hodgkin v se relaciona directa-
mente cen 1o severo del tratamiento. Las vistas con mds [recuencia son
la leucemia no linfocinca y el Linfoma no Hodgkin, cada una alectando

4 a 5% de los patientes que han recibido terapia combinada.,  En algunos
estudios la incidencia de leucemia ne linforitica ha sido de 9%-a 12 afos
(21}. Ep algunas otras serles parece ser de 5% a 5 affos y 10% a 10 ados
después de concluida la terapia.  Mientras tal riesgo pudiera ser acepta-
ble en los pacientes que por otra parte hubieran muerto sih tratamiento,
no €5 aceptable en pacientes quienes pudieron haber sido tratades efecti-

vamente con quimioterapia o radioterapia sola,

RECAIDAS:

¥Ya que las recaidas tienden a ocurrir con mas frecuencia en los primeros
2 afes después de concluir el trat':\amiento. el seguimiento de los pacientes
consistente en examen fisico y algunos estudios de laboratorie (Biometria
hematica completa con ¥5G, Cu sérico, fosfatasa aicaiina), asi como Rx
térax serd frecuente durante este ticmpc' siendo recomendado cada 2 a 3
meses, posteriermente cada & a 6 meses y después del quinto afio en for
ma anual.

La terapia salvadora posterior a la recaida no suele ser tan exitosa aun-
que no significa que obligadamente fracasard. La eleccidn de las combina
cioncs de drogas es segun las experiencias previas, pero si la recaida es
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dentro de los primeros 12 meses despuds de haber concluido el réginwan
de MOPP, se debe intentar otra ya que se debe considerar como lalla de
éste.

PRONOSTICO: .

Se habian gonsiderade anteriormente varios pardmetros para establecer un
prendstico, aungue ahora se han modificado ya que se pensaba que era
de suma impartancia la presencia o no de sintomatologia, edad, extensién
anatdmica de la enfermedad entre otros.  Actualmente se consudera que
los hallazgos que van a establecer un prondstico desfaverable sera: Enfer
medad on estadio [V particularmente con afeccidn a mddula dsea, la va-
riedad deplecion linfocitaria, y evidencia de invasidn vascular en los cor-
tes de tejido (4).
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OBJIETIVOS:

El Hospital Infantil del Estado de Sonora es uno de jos pocos en el Nowo-
este del Pais con un servicio de oncologia, en el cual los recursos huma-

nos y materiales han mejorade notablemente en los dltimos afos. |

En el presente trabajo, se revisard la incidencia de enfermedad de Hodgkin
dentro de la poblacidn pedidtrica del HIES desde su apertura en noviembre
de 1977 hasta diciembre de [987.

Asi mismo, se analizan las caracter{sticas principales de los niffos enfer-
mos, los criterios, diagndstico y terapduticos utilizados asi como e! resul-
tado de éstos. Con dsto, sc pretende tener nuestra propia expericncia
acerca de el Linfaina de Hodgkin en nuestro medio.
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~ PACIENTES Y METODOS:

En el periodo comprendido de noviembre de 1977 a diciembre de 1987 in-
gresaron al HIES L6 nifios con diagndstico de Linfoma de Hodgkin.

De cada uno de los expedientes se tomaron los datos cerrespondientes a
edad, sexo, cuadro clinico, exploracion fisica; hallazgos de laboratorio en
tre los que incluyeron biometria herndtica, pruebas de funcidn hepitica,
cobre sérico, losfatasa alcalina. También se revisaron los estudios radic-
légicos como fueron tele de térax, en dos pacientes wrografia y en uno
linfangiografia con venccavografia. Se reporta 1ambién el diagndstico his-
topatolégico, la estadificacidn de la enfermedad segin la clasiticacién de
Ann Arbor, los diverses esquemas de jratamicnto y, por dltimo, muoenciona
remos los resultados de €stos reflejados en el estado actual y el {ndice
de sobrevidas de los pacientes,
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RESULTADCOS:

El predominio de| sexo masculino es franco con 13 pacientes; la edad

fue similar a !as reportadas en otras series,(14) ya que no hubo ningin ni-
fio menor de 5 aios, el mayor fue de 14, siendo la incidencia mayor en-
tre tos 5 - 10 aitos {68.7%). Como anteccdentes relevantes, en 3 pacien
tes habia historia familiar de cdncer: Una tia con leucemia, otra con can
cer gdstrico y en un paciente la mamd con cdncer de ovario.

En cuanto a la sintomatologia, 15 pacientes (93.7%) referia crecimicnte
ganglionar en diversas partes del cuerpo y sélo | na la referfa.  El pre-
dominio de la adenomegalia fue cuello en % pacientes (36%), posteriormen
te predominio supraclavicular. axilar e inguinal con distribucién similar.
Dolor local sdlo se refiere en un paciente. Sintomas generales como aste
nia, adinamia y anorexia en 3, sudoracidn nocturna en 2, hipertermia en
7 y pérdida de peso en uno,en total nueve pacientes fueron subclasificados
en base 3 esto, como B. A la exploracidn fisica el hallazge principal fue
crecimiento ganglionar en los 16 pacientes, de los cuales Il fueron en
cuello (68.7%), 2 supraclaviculares, uno retroauricular uno submasilar vy
[ en regién inguinal. La hepatomegalia estuvo presente sélo en 3 pacien-
ies.

En cuanto a la biometria hemdtica, hemoglobina inferior a 1@ sélo estuvae
presente en un paciente, 10 tuvieron Hb entre 12 y 14, y 5 pacientes en-
tre 10 - 12. Leucocitos nermales en 12 pacientes (75%),3 presentaron
leucopenia inferior a 5,sdlo en un paciente se reporto leucocitos superior
a2 15 mil. Los eosindfilos estuvieron elevados en 5 pacientes (31.2%).

Las pruebas de funcidn hepdtica realizadas fueron TGO y TGP, que estu-
vieron normales en tl pacientes, en | hubo discreta elevacién de TGO,
en otro de TGP. En 3 pacientes no se repgctaron. Las bilirrubinas estu-~
vieron normales en los 1l pacientes en los que se realizaron, en 3 no se
teportaron. EL cobre sérico se determind en 6, 3 de los cuales se repor
18 elevada. Las fosfatasa alcalina reportada normal en 9 de los 10 en los
que se determind, ¥ la VSG estuve elevada en 3 de las 12 reportadas.
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Las placas simples de térax fueron normal en 6 pacicntes, en § se encon
trd ensanchamiento mediastinal, en 2 pacientes no sc reportd este estu-
die. A un paciente se lo realizd linfangiogratia, venocavografia y urogra
ffa encontrindese en la primera, ganglios inguinales grandes, de aspecto
cotonosa ¥ llenado irregular. En la urografia se aprecia desplazamiento
de ureter derecho y wejiga hacia 1a izquierda (Bl paciente presentaba tu-
moracidn en fondo pélvico derecho de 8 cm) y en la venocavogralia des-
plazamiento de cava hacia la izquierda; sdlo a un paciente mds se le rea
lizé urografia y radiagrafias de huesos larpos, que estuvieron normales.

A 14 pacientes se les realizé laparatomia con fines de estadificacidn, en
la que se Hevd a cabe esplencctomia, biopsia bepdtica, de cresta iliaca

y de ganglios. El bazo estuve afectade en 5 de los 14 pacientes (35.7%)
¥y ninguno presentaba esplenomegalia.  La biepsia bepdtica fue positiva en
la biopsia hepidtica fué positiva en 3 (21'%), 2 de los cuales po tepian afec
cién del Linfoma de YModgkin de baze; en 5 pacientes hube afeccidn a
ganglios {35.7%), 2 de los cuales fueron los espiénicos, 3 los mesenteri-
cos. La cresta iliaca s0lo se feportd positiva en un paciente. A todos
los pacientes se les realizé biopsia del crecuniento gangliopar sospechoso,
La variedad histoldgica mas frecuente fue el tipo esclerosis nodular, pre-
sente ¢n 9 pacientes {36.2%), seguido por el de celularidad mixta encons
trado en 3 pacientes (31.2'%), y c¢n dos pacientes fue de predominio linto
citico {(§2.5%}. No hubo ningln cuse de ta varicdad deplecidn linfocitaria.
De los 16 pacientes, § (25%) correspondiecon al estadio 1, 4 (25%) esiadio
11, 5 (31.2%) a estadio 111 y 3 pacientes (18.7%) a estadio IV, correspon-
diendo 9 {56.2%) dentro de ta subdlesiticacidn por sintomatologia o "B*,

y 7 pacientes (#3.7%) a "A".

15 pacientes fucron tratados en el seivicio, ya que uno se din de alta vo
luntaria posterior a la biopsia de ganplio. 7 pacientes, (#6.6%} recibicron
quimioterapia dGnicamente y 3 (53.3%) recibieron la modatidad combinada
de quimioterapia con radioterapia. El esquema de MOPP fue utilizado

en los 15 pacientes, en 1% de los cuales recibieron 6 ciclos o mds (huboe

un paciente con 10 ciclos, otro con 8 y un \ltimo con 7). A dos pacien
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tes se anadid clorambucil al manejo y a otros 2 el esquema de COPPA.
La radioterapia utilizada {fue en manto en 3 pacientes, a uno de los cua-
les se aflade irradiacién en "Y" invertida, los 4 pacientes restantes reci-
bieron irradiacién a mediastino y a cuello de la zona afectada; actualmen
te 12 pacientes (75%)} s¢ encuentran vivos y sin cvidencia de enfermedad,
tres pacientes (18.7%) han fallecido y un paciente no continug su scgui-
miento. De las 3 defunciones una fue de estadio MB, otra A y una de
I1A. La paciente de cstadio IIA presentd recaida a sitio primario {Supra-
clavicular y mediasting) posterior a los 6 ciclos de MOPP y radieterapias
abandond el tratamiento y fallecié con actividad de linfoma. El-paciente
con estadio IIEA presentd hipoplasia medular posterior a la remision de la
enfermedad, fallecié en otro hospital y se llegd a sospechar una segunda
neoplasia {Probable leucemia), & aflos despuds de haberse establecido el
tratamiento. E! tercer paciente, en estadio B, fallecid posterior a con
cluir 6 ciclos de MOPP, presentado despuds de recuperarse de varicela,
plaquetopenia severa y alteraciones neuroldgicas que hizo sospechar la pre
sencia de hemorragia intracraneana como causa de la muerte.  Se encon-
traba en remisién clinica y por laboratorio Cu sérico normal. Dentro de
los procesos infecciosos que frecuentemente han complicade la evolucicn
se encontrg varicela en 3 pacientes, herpes zoster en 5 pacientes. [nfec
ciones respiratorias de t'l'npq_rmncia (ncumenia, bronconeumonia, laringaotra
quecbronquitis) en 5 pacientes; De los 12 pacientes que aun estan vivos,
los de mayor tiempo sin evidencia de enfermedad son 2 con 5 afios, y uno
can 7 afios, el de menor es une con 8 meses posterior a establecido el

diagndstico. (figura 1)
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CONCLUSIONES:

Es pequefia el ndmero ge casos estudiades. dada la corta experiencia {por
lo jdvene de la Institucidn) del HIES.

Comeo era de esperarse, respecto al cdncer en general y el Linfoma de
Hodgkin en especial, el predominio del sexo masculine fue muy clara.

La edad de los pacrentes fies a esperich ¥a que on otros estudios es muy
rare encontrar en Linfuma de Hodgkin en nidos menores de 5 aflos y en
los casos clinicos revisados no hubo mingtn nido menor de % afos; incre-
mentindase la incidencia confarme avanza la edad en la mbez, estando
e! mayor ndmero de pacientes comprendido entre los 5 - 10 afos [ 11 de
los 16 pacientes).

El cuadro clinico tanto al iy como al mgreso al hospita! fue el de un
crecimiento ganglionar en el 23.7'%% siendo dsta la principal wnromatologiy
scgdn lo va establecido en estudios previos (1L, 4,49 v Jo encontradoe en es-
tos pacientes.  5e ha dicho que el crecimiento ganglionar es indolero, y
como se vio en este caso, solo se reliere dolor en un paciwente.  Tambidn
se vio predofinio cervical respecto a la localizacién de la adenomegalia.
siendo rara la docalizaridn pélvica.  ha se ha dicho que sudoracién v pru
rito ¢n los mAOs es muv rara, en este ¢asd Mo st reparfo en mogun pa-
ciente. En cuanto los hatlazgos de taboratoriwo, se enrontraron algunas
discrepancias con lo va sabido de esta enfermedad, como es la presencia
de anenna,. esperada en casi todos los pacientes con Linfoma de Hodghkur
y de la que mucho se ha estudiado para escfarccer las causas. De los
16 pacientes, sélv tuvo anemia uno.

Las alteraciones de la férmula blanca no estdn presentes con tanta fre-
cuencla, Junque se reporta que puede exsstie una reaccidn leucemoide (&)
que no extstid en nminguno de los pacientes.  Se ha dicho que puede exis-
tir eosinofilia no explicada. ¥y mds frecuente en quienes presentan prurito
{4,9), en esta ocasibn, se presentd eosihofilia en 5 pacientes, que no se
relaciond con el prurito, tampoco se pudo establecer la causa de ésta va
que no se realizaron otros estudios, Actuaimente la elevacion de la enzi
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ma fosfatasa alcalina se relaciona con el estadio y actividad de la enfer-
medad (1},22} y la mayoria se observa de origen hepdtico, estableciéndo-
se asi una relacién de la elevacidn de ésta, con la afeccidn hepitica.

En este caso, l1a elevacidn de la fosfatasa alcalina de el dmico paciente,
no fue en e! que se encontrd afeccion hepdtice ¢ la biopsia, pero pudiera
‘estar indicando la aleccién posterior de fste drganc.  La relativamente
alta frecuencia de la clevacidn del cobre sérico muestra una vez mds la
impertancia de 1a medicién de este pardmetro para maostrar la actividad
de la enfermedad, ya que en estos pacientes se epcontrd elevacion en 5
de los & en los que se determing,

Este pardmetro  se ha considerado itportante para establecer actividad o
recaidas, al igual que la velocidad de sedimentacion globular, {%,9,10)
aunque pueden ser otras las causss de su elevacion, entre ellas la radiote
rapia. En estos casos estudiados fueron pocos los que mostraron una VSG
elevada { 3 pacientes)., Respecto a los esiudios radioldgicos con los que
se cuenta en estas pacientes fos mas relevantes feeron la re simple de
térax. Aunque no existen imdgenes patognoménicas, es consuderade que
cuando la enfermedad de Hodgkin afecta los penghios mediastinales se pro
ducird un crecimiento de la silueta mediastinal ya sea uni o bilateral ca
siempre localizadas en mediasting anterter, dato que se enconted en el
presente estudio donde los 8 pacientes con ensanchamiento mediastinal .
fue anterior y medio. Debemos tener presente este sencillo estudio co-
mo rutinario en el pacicnte en ¢l que se sospeche mabhgndad ante un cee
cimiento ganglionar. Respecto a la linfagiogratia, existen controversias
en cuanto a suU usD rutinaric en ¢stos pacientes, ademds de que su reali-
zacién e interpretacion debe ser por puorsonal eltamente especiahizado ya
que pucde ser alto el indice de falsas positivas, probahlemente por estas
razén, solo s¢ llevd a cabo en up paciente reportandose como positiva
{el paciente tenia tumoracidn péivica derecha). En este mismo paciente
fueron obvias las alteraciones en la urografia dada la localizacién de la
afeccidn primaria.

Otro aspecto controvertido es la realizacion rutinaria de laparotomia con
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fines de estadificacién, algunos considerando que sc puede levar a cabo
la estadilicacién clinica. En ostos rasos fueron los resultados contradic-
torios ya que la afeccdn de bazo en los 5 pacientes en los que ninguno
presentaba esplenomegalia nos muestra la importancia de este procedimien
10 quirﬁrgico. También vemos que ja afeccidn hepidtica vstuvo presente
en 3 pacientes, 2 de los cuales no presentaban mvolucracion de bazo, si-
tuacidn poco frecuente vista (14,15},

Por lo que respecta a esplenectomia relaciehada con scpucetnia, ¢n este
estudio no hube esta complicacién, por lo que con l1a pequena experiencia
del hospital, se considera de utilidad con lines de estadificacion 1a reali-
zacion de  laparotomia can espienectomia v las tomas de bropsia ya men-
cionada. Qtro aspecto controvertido es el predomime histoidgice en los
diferentes grupos de estudio.  En ¢l caso de nuestro pais, se considera
que el tipo celularidad mixta s ha visto como de mayor incidencia.  Ese
tos estudios han sido reportados en ¢l centro del pais (14}, En datos -
ternacionales, Correa v O'Conor observaron que la incidencia de Linfoma
de Hodpgkin en niflos y adultos jovenes tene uba relacion inversa, que va-
ria c¢on las condiciones econdmicas regienales.  Ellos consideran gue los
paises bien desarroilados tienen una incidencia mayor de Linfoma de Hodg
kin en adultos jovencs, con el subtipa esclerosis sodular, tientras que en
las regiones pobres, ja presencia de Linforna de Hodgkin aumenta en fa
nifiez, siendo ¢l subtipo que predomina el de celularidad mixta (8). En
éste estudio, contraric a 1os otros del reste del pals, se vio un predomi-
nio del tipo esclerosis nodular seguido por el de celularidad mixta. Se
plantean algunas interrogantes respecto a ésto. pudiendo ser motivo de
otros estudios.

Se puede considerar como exitoso el esquema de tratamiento utilizado,
Cabe mencionar, que los pacientes agul descritos recibieron diversos esque
mas de tratamiento sin que existieran protocolos establecidos para un es-
tadio 0 paciente dade, y los pacientes que recibieron quimioterapia-radiote
rapia combinada no tienen caracteristicas especiales para su agrupacidn.
El esquema de MOPP demostrd su efectividad ya que se utilizé en las 1S
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pacientes manejados en el HIES presentando unjcamente 2 recaidas, una
de las cuales failecid con acrividad tumoral, la otra, actualmente sin
evidencia de enlermedad vy en tratamientio.  No se especificd el porqué
de las variaciopes en el numero de ciclos de MOPP, y el de afadir cio-
rambucil ¥y COPPA a otros pacientes. Las apreciaciones generalfes en
cuanto a2 reseltado de tratamiepto son que este ha sido exitose, pero cabe
mencionar que ©s un grupo pequefio, gue no hubo pingln paciente con el
subtipo deplecidn linfocitaria considerado como de ta variedad menos favo
rable, y fueron pocoes foy pacientes con estadio avonzado de la enfermedad,
hechos que deben ser valoradoes respecto al éxito de fa terapéutica em-
pleada.

Respecto a las complicaciones de la quimioterapia yfo tadioterapia, se
presentaron atgunos problemas infecciosos esperadas yo gue pueden ser de
bidos tanto a ta infmunosupresicn ocastonada por el tcatamiento, come al
posible probiema inmunolégica de fonde con ¢ que pueden cursar los pa-
cientes.  Ningune de los episedias infecciosos fueron maortales,  Es noto-
rio fa presencia de varicela v H. Zoster en los pacientes de este grupo,
y cen frecusncsa teportada en otros estutdios.

£n cuante a {as secuelas tardias, se describieren 2 pacientes con hipopla-
sia medular, una de los cuales fallecid con disgndstico de probable feuce-
mia, el ofro paciente ~std vivo ¥ asintamdiico.

También se ha observade en 5 de Jus 3 paciendes que recibieron radicsera
pia a3 mediastino: Atrofia de prel y mdsculo en regiones pectorales y acer
ramiento de clavicuia.

En realidad es adn muy corte o periodo de seguimmiento de algunos pacien
tes COMO para asegurar que esicn libres de complicaciones tardias debidas
al tratamiento, ya que es hien sabido que ¢! riesgo a segundas leucemias
{de dstas {a mielocitica agudal es mayor cen el régimen combinado y au-
mentaxk  la incidencia de éstas al transcurrir los affos.
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COMENTARIO:

Las enfermedades mialignas son justificadamente una causa [recuente de

preocupacién para padres y médicos.

E! pediatra gencral tiene una participacidn decisiva en el cuidade del nifio
con cdncer y al inicio, suele ser este especialista quien hace el diagndsti
co y refiere al pifo a un ceniro especializago paca un mejor y completo

estudio, asi como para su tratamiento.

Este trabajo ofrece las bases para estudios futuros del Linfoma de Hodgking;
ademdas aporta informacidn existente para cstablecer el diagndstico tempra

no de dicha enfermedad.

El aforismo de Maguiavelo, puede ser apheade al cdncert "En su principio,
fa enfermedad es fdacil de curar pero diticil de detectar, mds tarde llega

a ser fdcil de detectar pero dificit de curar”, per lo gue es importante
que el pediatra posea los conocirpientos de las primeras manifestaciones
del Linfoma de Hodgkin, asi como de otras malignidades frecuentes en la

niez.

Una deteccidn temprana de dicha enfermedad serd decisiva sobre la espe-

ranza de vida. asi cormo sy calidad.
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