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1. RESUMEN

ANTECEDENTES: La linfadenopatia periférica es un hallazgo excepcionalmente comun en la practica clinica;
existen un sinndmero d e causas potenciales, algunas de las cuales son graves y tratables. En ocasiones,
representa un reto diagnostico a | no po der hallarse un a ¢ ausa ev idente después de | a an amnesis y

exploracioén fisica, por lo que es necesario llevar a cabo un protocolo de estudio.

Actualmente se ha dado gran importancia a la biopsia de ganglio linfatico para el diagnéstico de linfadenopatia
de origen desconocido; sin e mbargo, a Un existe controversia en relaciéon al tipo de biopsia ga nglionar a
realizarse inicialmente y cada vez se estan definiendo mas las indicaciones precisas de cada una de estas
técnicas. A pesar de la s v entajas t écnicas ob vias de la bi opsia por as piracion ¢c on aguja f ina, d eberia
preferirse la biopsia excisional como método de eleccion debido a su mayor especificidad, sin incrementar de

manera considerable el riesgo de complicaciones y costos.

MATERIAL Y M ETODOS: Se realizara un estudio transversal, de scriptivo y comparativo en el Hospital de
Especialidades d e C entro M édico N acional Siglo X XI, con el objetivo principal de ¢ onocer el rendimiento
diagnostico de la biopsia excisional de ganglio linfatico en pacientes con linfadenopatia periférica, durante el
periodo del 1 de e nero de 2 014 al 31 de d iciembre de 2 014. Se analizara | a utilidad de dicha biopsia de
acuerdo al reporte histopatolégico; si este es concluyente se tomara como util o positivo para el diagndstico;
si reporta datos inespecificos se considerara no util o negativo para el diagndstico. Se utilizara una hoja de
recolecciéon de datos disefiada para tal fin en donde se recolectaran variables que incluyan, antecedente de
cancer previo, radiacion, inmunosupresion y sospecha clinica, asi como tiempo evolucién de la linfadenopatia,

localizacién y sintomas generales y relacionados con la linfadenopatia.

ANALISIS ESTADISTICO: Se analizaran los datos mediante estadistica descriptiva; aquellos que tengan
distribucién normal seran referidos con medias y desviaciéon estandar, o con mediana y rango inter cuartil los
que no la tengan. Para las variables cualitativas, éstas se describirdn como proporciones. Se determinara el
porcentaje global de di agnéstico definitivo emitido por biopsia excisional. De los positivos se determinara la
frecuencia de las diferentes etiologias clasificadas como benignas y malignas, asi mismo al interior de estas

dos clasificaciones se conocera los diagndsticos etiolégicos mas frecuentes de ambos grupos.
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2. INTRODUCCION

La linfadenopatia periférica es un hallazgo excepcionalmente comuny no siempre representa un signo de
enfermedad. No obstante, cuando no existe una causa obvia después de una anamnesis y exploracion fisica,
presenta un dilema diagnéstico. En otras palabras, hay un sinnumero de causas potenciales, algunas de las
cuales s on gr aves y ftratables. La linfadenopatia puede ser detectada en pacientes sintomaticos o

asintomaticos. Las causas posibles d e cada hallazgo son diversas, con un amplio diagndstico diferencial,
yendo de sde c ondiciones no m alignas ( tales c omo autoinmunes o i nfecciones agu das o crénicas) hasta

malignas, incluyendo hematoldgicas, carcinomas metastasicos, entre otras. !

Los ganglios linfaticos normales usualmente miden menos de 1 ¢ m de diametro y tienden a ser mayores en
adolescentes que en el resto de la vida. Los ganglios linfaticos son habitualmente palpables en la regién
inguinal en personas saludables, quizas debido a que traumatismos cronicos e infecciones son muy comunes
en | asex tremidadesi nferiores,y t ambién pu edens erpal pablesenel c¢ uello( particularmente

submandibulares) después de infecciones de la cabeza y el cuello. 2

Mecanismos de linfadenopatia

El crecimiento de un ganglio linfatico puede ocurrir a través de varios procesos. La proliferacién linfocitica
policlonal debido a un a reaccion especifica a un gr upo d e antigenos, o | a proliferacion monoclonal por la
transformacion maligna de una célula linfoide pueden incrementar el tamafioy el numero de los foliculos

ganglionares, expandiendo asi el ganglio. !

El c recimiento de u n ga nglio t ambién puede s er consecuencia de i nfiltracién g anglionar por células n o
linfoides, como en una reaccion inflamatoria por neutréfilos en las linfadenitis, o diseminacion metastasica por
células neoplasicas desde un sitio primario. Ademas, procesos sistémicos pueden ocasionar la liberaciéon de
citocinas que resulta en edema de los ganglios linfaticos; tal adenopatia inducida por citocinas es usualmente
generalizaday no localizadaau nun ico ga nglioo gr upo g anglionar. E nt rastornos metabdlicos de
almacenamiento, macréfagos agr andados pueden acumularse e nun ga nglio | infatico, ¢ ausandos u

agrandamiento. !



Localizacion de la linfadenopatia

Distinguir entre linfadenopatia generalizada y localizada puede ayudar a f ormular un diagnéstico diferencial.
Un abordaje clinicamente util es clasificar la linfadenopatia en localizada cuando involucra solo una region tal
como el cuello o una axila, y generalizada cuando involucra mas de una region. ?la linfadenopatia puede ser
causada por una larga lista de enfermedades y medicamentos. Algunas presentaciones sugieren un proceso
morbido e specifico, m ientras que solo al gunas e nfermedades s e pr esentan pr edominantemente ¢ on

linfadenopatia. 3

Linfadenopatia generalizada
La linfadenopatia generalizada puede ser la manifestacion de un gran nimero de enfermedades sistémicas,
muchas de las cuales son reconocidas por otros hallazgos clinicos (tabla 1):

Tabla 1. Diagndstico diferencial de la linfadenopatia generalizada. !

Infecciones Virales: i nfecciones c omunes de | a v ia r espiratoria
superior; infecciones causadas por virus E pstein —
Barr, citomegalovirus, virus d e | a i nmunodeficiencia
humana, virus varicela — zdster, virus linfotropico de

células T humanas y adenovirus; rubéola; sarampion.

Bacterianas: un amplio rango, incluyendo Bartonella,
tuberculosis, infecciones  micobacterianas  no
tuberculosas, sifilis, fiebre tifoidea, p este b ubdnica,

etc.

Protozoarios: toxoplasmosis

Hongos: coccidioidomicosis

Neoplasias Linfoma no H odgkin, linfoma de H odgkin, | eucemia

linfocitica crénica, leucemia linfoblastica aguda

Trastornos autoinmunes Artritis reumatoide, lupus eritematoso sistémico

Enfermedades granulomatosas no infecciosas Sarcoidosis

Trastornos linfoproliferativos atipicos

Linfadenopatia angioinmunoblastica

Trastornos celulares atipicos




Algunas causas comunes o especialmente importantes son las siguientes:

Infeccion por virus de la inmunodeficiencia humana (VIH)

La | infadenopatia e s comun en | a i nfeccion primaria p or el virus de | a i nmunodeficiencia hu mana. U na
adenopatia no dolorosa, involucrando ganglios axilares, cervicales y occipitales se desarrolla en la mayoria de
los individuos durante la segunda semana de la infecciéon aguda asintomatica por el VIH, concomitante con el
surgimiento de una respuesta inmune especifica al VIH. Los ganglios disminuyen de tamafio después de la

presentacién aguda, pero una adenopatia de bajo nivel tiende a persistir. 4561

Infeccion micobacteriana
Las i nfecciones micobacterianas pued en presentarse con linfadenopatia Unicamente, es pecialmente en el
cuello (escrofula). De hecho, la forma mas comun de tuberculosis extrapulmonar es la linfadenitis tuberculosa

periférica. Mycobacterium tuberculosis es la causa usual en adultos. 8.9

Otras micobacterias, tales como M. avium complex y M. scrofulaceum, representan la mayoria de las causas
en nifios. Los ganglios son tipicamente no dolorosos, crecen en semanas a meses sin sintomas sistémicos
prominentes y pu eden fluctuar. T uberculosis miliar € s u na c onsideracién i mportante en pa cientes con
linfadenopatia gen eralizada. Esta i nfeccion pued e s er ¢ onfundida con n eoplasias malignas. Sibi en la
confirmacion diagnostica se puede efectuar a t ravés de cultivo o r eaccidon en cadena de | a polimerasa en
tejido ganglionar (siendo el primero el estandar de oro para el diagnostico de tuberculosis), la biopsia

excisional posee una alta sensibilidad 8.9.10

Mononucleosis infecciosa

La mononucleosis infecciosa clasica esta caracterizada por |a triada de f iebre moderada a a Ita, faringitis y
linfadenopatia. EI compromiso ganglionar es tipicamente simétrico e involucra la cadena cervical posterior
(posterior al musculo esternocleidomastoideo y anterior al musculo trapecio) mas que la anterior (superficiales
o profundos al musculo esternocleidomatoideo). Asimismo, es comun la aparicién de esplenomegalia y rash

maculopapular "

La linfadenopatia también puede estar presente en areas axilares e inguinales, lo cual ayuda a distinguir entre

mononucleosis i nfecciosa de otras causas de faringitis. Los ganglios tienen forma de rifidén y pueden ser

10



grandes. Es mas frecuente en la primera semanay entonces gradualmente se limitaen 203 s emanas.
Causas infecciosas de e nfermedades similares a m ononucleosis con anticuerpos heterdfilos neg ativos
incluyen citomegalovirus, herpesvirus humano 6, virus de inmunodeficiencia humana, adenovirus, virus herpes

simple, Streptococcus pyogenes y Toxoplasma gondii. & 7"’

Lupus eritematoso sistémico (LES)

Agrandamiento ganglionar ocurre en hasta el 50 % de los pacientes con lupus eritematoso sistémico. L os
ganglios son tipicamente no dolorosos, blandos, discretos, variando en tamafio desde 0.5 cm hasta varios
centimetros y usualmente detectados en é&reas cervical, axilar e inguinal. La linfadenopatiaes m é&s
frecuentemente observada al inicio de la enfermedad o en asociacidén con una exacerbaciéon. También pueden
ser r esultado d e i nfecciones o d e u na enfermedad | infoproliferativa en LE S. C uando es ta pr esente un a

infeccion, es mas probable que los ganglios sean dolorosos. > 2
Medicamentos
Una cantidad de farmacos puede ocasionar enfermedad del suero, caracterizada por fiebre, artralgias, edema

facial, rash y linfadenopatia generalizada (tabla 2): 3

Tabla 2. Medicamentos causantes de enfermedad del suero. >

Alopurinol

Atenolol

Captopril

Carbamazepina

Cefalosporinas

Fenitoina

Hidralazina

Oro

Penicilina

Pirimetamina

Primidona

Quinidina

11



En es ta e ntidad, | a ex posicién a h aptenos u ot

hipersensibilidad por

ros a ntigenos ex ternos o casionan unar eacciénd e

la formaciéon de complejos i nmunes, | os ¢ uales se dep ositana nivel t isulary

desencadenan una reaccioén inflamatoria. El cuadro clinico puede presentarse 2 a 6 semanas posteriores al

inicio de la administracion del farmaco, remitiendo después de 2 a 3 s emanas de su suspension. La fenitoina

puede causar linfadenopatia periférica en ausencia de enfermedad del suero. Otras causas de enfermedad

del suero son productos derivados de suero animal y de insectos. 3

Linfadenopatia localizada

Las cadenas ganglionares periféricas normales en el organismo son responsables del drenaje de liquido

linfatico de localizaciones anatémicas especificas (tabla 3):

Tabla 3. Ganglios linfaticos periféricos y sus sitios anatdmicos asociados !

Grupo ganglionar

Preauricular

Sitios

Conjuntivas, piel cabelluda anterior y temporal, conducto auditivo externo.

Auricular posterior

Piel cabelluda parietal y temporal.

Parotideo

Frente, cara, piel cabelluda temporal, conducto auditivo externo, oido medio,

glandulas parotideas, encias.

Cervical — superficial

Gandulas parotideas, laringe inferior, trompa de Eustaquio.

Cervical Laringe, tiroides, paladar, es6fago, senos paranasales, amigdalas, adenoides,
piel cabelluda y cuello posterior, nariz.
Occipital Piel cabelluda posterior.

Submandibular

Nariz, labios, lengua, mejillas, glandulas submandibulares, mucosa oral.

Submentoniano

Piso de la boca, labio inferior.

Supraclavicular

Térax y abdomen (izquierdo: abdomen; derecho: mediastino y pulmones).

Axilar

Region inferior del cuello, extremidades superiores, regién lateral de la mama,

pared toracica.

Deltopectoral

Extremidades superiores.

Epitroclear Extremidades superiores por debajo del codo.

Inguinal Extremidades inferiores, regién genital, gluteos, pared abdominal por debajo
del ombligo.

Popliteo Extremidades inferiores por debajo de la rodilla.

12




El crecimiento de ganglios linfaticos periféricos en un area especifica puede apuntar a una fuente regional de

la anormalidad, pero esto no siempre resulta ser algo confiable (tabla 4): !

Tabla 4. Diagnéstico diferencial de la linfadenopatia localizada !

Cervical Infecciones: ab scesos d entales, otitis mediay ex terna, f aringitis, t oxoplasmosis,
infecciones causadas por virus Epstein — Barr, citomegalovirus, adenovirus, hepatitis,

rubéola

Neoplasias: linfoma no Hodgkin, enfermedad de Hodgkin, canceres de cabeza y cuello

Enfermedad de Kikuchi

Supraclavicular Neoplasias: toracicas, abdominales

Enfermedades de tiroides y laringe

Infecciones: tuberculosis, infecciones micéticas

Axilar Infecciones: Staphylococcus, Streptococcus, esporotricosis, enfermedad por arafiazo de

gato, tularemia

Neoplasias: cancer de mama, linfoma no Hodgkin

Epitroclear Enfermedades del tejido conectivo

Enfermedades granulomatosas: sarcoidosis

Enfermedades dermatoldgicas

Infecciones: sifilis, leishmaniasis, lepra, rubéola

Inguinal Reactiva

Infecciones: enfermedades de transmision sexual, celulitis

Neoplasias: linfoma no Hodgkin, enfermedad de Hodgkin, melanoma, cancer de células

escamosas de la vulva, cancer de pene, cancer de canal anal.

Cervical y occipital

Los ganglios linfaticos cervicales anteriores se agrandan a menudo debido a una v ariedad de infecciones de
cabeza y cuello o a algunas infecciones sistémicas, tales como mononucleosis infecciosa (causada por virus
Epstein — Barr [ VEB], citomegalovirus o toxoplasmosis). Linfadenopatia cervical posterior puede ocurrir por

infeccion p or V EB, t uberculosis, | infoma, e nfermedad de Kikuchi o c anceres de cabezay cuello (ya sea

13




linfomas o m etastasis d e carcinoma d e c élulas e scamosas), siendo es tos ultimos la s egunda c ausa mas

comun después de las infecciones. !

Ganglios c ervicales i nflamados que se desarrollan en p ocos dias y progresan de m anera fluctuante,
especialmente en ni fios, s on t ipicamente ¢ ausadas p or i nfecciones e stafilocécicas o estreptocécicas. La
fuente de la infeccion puede ser no evidente incluso después de una exploracion cuidadosa. El tratamiento es

incision y drenaje, a menudo con administracion concomitante de algun antibiético. 4.6,13.14

Multiples ganglios cervicales agrandados que se desarrollan en semanas a meses y se vuelven fluctuantes o
conglomerados sin dolor o inflamacion significativa y raramente con fiebre, sugieren infeccién por
Mycobacterium t uberculosis 0 m icobacterias at ipicas. L a adeni tis t uberculosa e s us ualmente r egional, no
generalizada y principalmente afecta ganglios de la cabeza y el cuello. Bartonella henselae, el agente de la
enfermedad por arafiazo de gato, también se puede presentar de esta manera. Ganglios cervicales duros,
particularmente en pacientes viejos y en fumadores, sugieren un cancer metastasico de cabeza y cuello
(ejemplo, or ofaringe, na sofaringe, | aringe, tiroides o e séfago). E stos pa cientes deb en serr eferidos au n
otorrinolaring6logo p ara exploracién por fibra éptica o p osiblemente en doscopia triple ( oro/nasofaringe —

laringea, esofagica y broncoscopia). 5.6.13,14.15

En un estudio de 155 pacientes quienes se presentaron con linfadenopatia en la region cervical posterior sin
historia previa de cancer, el diagndstico histoldgico (a través de biopsia nuclear con aguja, siendo factible en
146 pacientes) mostr6 44 casos de hiperplasia reactiva, 37 casos de tuberculosis, 25 casos de enfermedad de
Kikuchi, 16 casos de canceres metastasicos, 16 casos de linfoma, 1 diagnéstico de toxoplasmosis y hallazgos
normales en 7 pacientes. Ademas, en otro estudio las causas reumatoldgicas representaron el 4% de todas
las causas de | infadenopatia c ervical. P or ot ro | ado, el crecimiento de gl andulas s alivales puede i mitar

adenopatia. !

Supraclavicular

La linfadenopatia supraclavicular estd asociada a un alto riesgo de malignidad. En 2 estudios, malignidad fue
encontrada en 24 y 50% de los pacientes con esta presentacién. El riesgo fue mayor en aquellos con edades
cercanas a |l os 40 afio s. La a denopatia supraclavicular derecha esta asociada con canceres de mediastino,

pulmén y es 6fago. L a ade nopatia supraclavicular i zquierda ( “ganglio de T roisier” o “ ganglio de Virchow”,

14



nombrado por el patélogo francés Charles Emile Troisier [1844 — 1919] o el pat6logo aleman Rudolf Virchow
[1821 — 1902], respectivamente) sugiere una neoplasia abdominal (estdmago, vesicula biliar, pancreas,

rifones, testiculos, ovarios o prostata). 16,15, 16,37

Causas infecciosas, ya mencionadas, pueden causas crecimiento de varias cadenas ganglionares, incluyendo
los gan glios s upraclaviculares, los cuales pueden ser el Unico grupo ganglionar palpable. Causas menos
comunes r eportadas i ncluyen i mplantes m amarios de silicon o amiloidosis. E | término “ ganglio de Ifiano”,
evocando al clasico oraculo de Delfos, en Grecia, se refiere a un ganglio paralaringeo que puede ser un signo

de cancer laringeo, cancer tiroideo o enfermedad tiroidea inflamatoria (por ejemplo, tiroiditis de Hashimoto). !

Axilar

Los ganglios axilares reciben drenaje de los brazos, pared toracica y mamas. Las infecciones, incluyendo la
enfermedad por arafiazo de gato, son causas comunes de linfadenopatia axilar. En ausencia de infecciones
en extremidades superiores, a menudo se detecta cancer. En una serie de 31 pacientes con masas axilares
aisladas, 9 tuvieron cancer de mama (5 en la mama contralateral) y 9 tuvieron metastasis de otros sitios. Los

pacientes con una patologia maligna fueron mayores en edad que los pacientes con patologia benigna. 156

' Ocasionalmente, un g anglio linfatico ax ilar i zquierdo p uede r esultar ser una metastasis de carcinoma

gastrico, también llamado “ganglio irlandés”. !

Los i mplantes m amarios de silicon pueden c ausar linfadenopatia s upraclavicular y axilar. Esto s e explica
porque los ganglios regionales desarrollan una reaccion inflamatoria a cuerpo extrafio hacia las particulas de
silicon. & 1" 18

Epitrocleares

La adenopatia epitroclear estd menos estudiada que en otros grupos ganglionares. Los ganglios epitrocleares
normalmente no son palpables y cuando se palpan, son siempre patolégicos. En una serie de 184 pacientes
consecutivos con enfermedades e n | as cuales s e presentd | infadenopatia, 27% d e ellos tuvieron ga nglios
linfaticos e pitrocleares pal pables, c omparados c on 140 controles sanos, t odos los cuales carecierond e

linfadenopatia epitroclear palpable. !
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El diagnéstico diferencial incluye infecciones del antebrazo y la mano, linfoma, sarcoidosis, tularemia y sfifilis

secundaria, asi como infeccién por VIH, enfermedades del tejido conectivo y sarcoidosis. 1.6.15.16

Inguinal

Debido a la colonizacién crénica de la region anogenital por bacterias, una pequeia cantidad de
linfadenopatia reactiva en la regién inguinal/femoral no necesariamente es patoldégica y se presenta
comunmente en poblaciones saludables. ' Sinem bargo, La linfadenopatia inguinal puede ser causada por
infecciones en miembros inferiores (incluyendo celulitis y dermatofitosis pedal), enfermedades de transmisién
sexual o ¢ ancer. E n es tudios de pacientes c on gan glios i nguinales m alignos, e | s itio pr imario en or den
descendente de frecuencia fué la piel de las extremidades inferiores, cérvix, vulva, la piel del torso, ano —

recto, ovarios y pene. "% & 1516,

Poplitea

Los ganglios linfaticos popliteos drenan las extremidades inferiores y pueden ser un signo de infecciones en
los talones o pies. Solo estan disponibles datos escasos en relacién a esta localizacion de linfadenopatia. El
crecimiento popliteo debido a un qui ste de B aker, un ane urisma u ot ro padecimiento vascular a v eces es

confundido con adenopatia. !

Otras causas
La linfadenopatia es un dato central de un nimero de enfermedades sistémicas raras. La presentacion clinica
puede sugerir alguna de las siguientes enfermedades, pero usualmente se requiere la biopsia para confirmar

el diagnostico.

Enfermedad de Castleman
La hiperplasia ganglionar angiofolicular (enfermedad de C astleman) es un trastorno linfoproliferativo raro de
causa desconocida, caracterizado por linfadenopatia masiva y datos sistémicos, como fiebre, hepatomegalia,

esplenomegalia, hipergammaglobulinemia policlonal y raramente, amiloidosis. 19,20

En su fisiopatologia intervienen mediadores inflamatorios, especialmente la IL-6 debido a su potente estimulo

proliferativo para | as c élulas B. E xisten 2 formas: localizada y multicéntrica. La enfermedad localizada e s

16



exitosamente t ratada por excision; | af orma multicéntrica e s u sualmente f atal sin al gunaf orma de

quimioterapia. 2

Enfermedad de Kikuchi

La enf ermedad d e K ikuchi e s una condicién benigna r ara de ¢ ausa de sconocida, también den ominada
linfadenitis histiocitica necrotizante o enf ermedad de Kikuchi — Fujimoto, que ocurre mas cominmente en
mujeres j 6venes y es u sualmente ¢ aracterizada p or | infadenopatia ¢ ervical ( aunque puede ser mas

generalizada en 1 a 22% de los casos), asi como fiebre. 22

A la exploracion fisica, los ganglios linfaticos son lisos, moéviles, dolorosos y de 1 a 2 cms de diametro. El
estudio de eleccion reportado en | a literatura e s |a biopsia excisional (siendo |a biopsia por aspiraciéon con
aguja fina d e m enor ut ilidad). La ex ploracion hi stolégica de | os ga nglios p atolégicos m uestra un a mplio

espectro de anomalias que pueden ser confundidas con linfoma. 223,24

Enfermedad de Kawasaki
La enfermedad de Kawasaki, aunque una e nfermedad poco comun, es la causa mas frecuente de vasculitis
en |l ainfancia. E ste sindrome es ta asociado c on fiebre, | infadenopatia c ervical y un a v ariedad d e ot ros

sintomas que incluyen conjuntivitis, mucositis, rash y aneurismas arteriales coronarios. %

Linfoma de células T angioinmunoblastico

También conocido como “linfadenopatia an gioinmunoblastica”, e s una e nfermedad s istémica c aracterizada
por | infadenopatia ge neralizada,f iebre, hepato — esplenomegalia,an emiahe molitica e
hipergammaglobulinemia policlonal. La mayoria de | os casos (80%) sigue un ¢ urso agresivo. L os ganglios

linfaticos muestran neovascularizacion e infiltracién con inmunoblastos y células plasmaticas. %

Pseudotumor inflamatorio
El pseudotumor inflamatorio de ganglios linfaticos es un sindrome de linfadenopatia en 1 0 mas grupos, a
menudo ¢ on s intomas s istémicos. L os ga nglios muestran un pr oceso f ibrosante e i nflamatorio, ¢ on

proliferacién mesenquimatosa y presencia de linfocitos, histiocitos, células plasmaticas y miofibroblastos. z
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Amiloidosis
El amiloide puede ser depositado en ganglios linfaticos, y es una causa rara de linfadenopatia en ausencia de

infiltracién amiloide de otros érganos. 28,29

Enfermedad de Kimura

La enfermedad de Kimura es una condicion inflamatoria involucrando el tejido subcutaneo y ganglios linfaticos
de la cabeza y el cuello, a menudo con elevaciones asociadas en niveles de inmunoglobulina E y eosindfilos.
Desde el punto de vista epidemioldgico, es mayormente prevalente en paises del lejano Oriente y en género

masculino. 3%

Transformacion progresiva de centros germinales
Es una condicion rara, a menudo presentandose como linfadenopatia inexplicada, asintomatica, persistente o
recurrente. Es mas comun en hombres (3:1), manifestdndose mas comunmente en las areas de la cabeza y el

cuello. 32, 33, 34.

Esta caracterizada por la presencia en un ganglio linfatico de 1 o més nddulos, 3 a 5 veces el tamafio de un
foliculo reactivo tipico, con predominio de c élulas B de | a zona del manto pequefas, asi como disrupcion y
eventual reemplazo del centro germinal. Mientras que la transformacién progresiva de centros germinales y la
enfermedad de H odgkin de predominio linfocitico nodular estan a m enudo as ociadas, y al gunos pacientes
pueden desarrollar linfoma en un periodo tardio, no esta considerada como una condicién premaligna. Puede

estar asociada con condiciones inflamatorias o autoinmunes cronicas. >3

Abordaje diagnéstico

La causa de la linfadenopatia es a menudo obvia después de una historia clinica completa y exploracién
fisica. En caso mas dificiles, pueden ser necesarios estudios de | aboratorio y biopsia de ganglio linfatico. En
publicaciones sobre pacientes referidos para estudio de linfadenopatia periférica por biopsia, se han reportado

entre 31 a 58% de linfadenitis inespecifica. 35,36

En un analisis retrospectivo de 925 pacientes a quienes se
les r ealizo b iopsia de ga nglio | infatico, 6 0% de las biopsias m ostraron | esiones ben ignas ( por ej emplo,

linfadenitis inespecifica), 28% revelaron carcinoma y 12% linfoma. !
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En cuanto a c ancer como causa de adenomegalias inexplicadas, |a prevalencia de n eoplasias malignas en
biopsias de ganglio linfatico en centros de r eferencia ha alcanzado hasta 60 %, sin e mbargo disminuyendo
considerablemente en sitios donde | os p acientes f ueron r eferidos de primer nivel d e atencién m édica. 3
Podria esperarse una mayor prevalencia de cancer en pacientes con ciertas caracteristicas, como edad mayor
a 40 ano s (especialmente en canceres de cabeza, cuello y mama), radiografia de t 6rax anor mal, ganglios

linfaticos m ayores de 2 cms de di ametro, sintomas aud itivos, nasales o f aringeos, p rurito gen eralizado,

localizacién supraclavicular y consistencia dura. %

Anamnesis

Debera en focarse en | os s iguientes p untos i mportantes: signos o sintomas s ugestivos d e i nfecciones o
neoplasias, exposiciones pr obablemente as ociadas ai nfecciones ( por ej emplo: gat os [ enfermedad por
arafiazo de gato], carne poco cocida [toxoplasmosis], mordeduras por garrapata [enfermedad de Lyme], viajes
a sitios con tasas altas d e infecciones endémicas, conductas de a Ito riesgo [sexuales, usuarios de drogas
inyectables]), sintomas constitucionales, como fiebre, diaforesis nocturna o p érdida de peso, lo cual sugiere

tuberculosis, linfoma u otras neoplasias; uso de medicamentos que pueden originar adenomegalias. 24,6

Exploracion fisica

Se deberan buscar signos de enfermedades sistémicas. Esplenomegalia asociada sugiere linfoma, leucemia
linfocitica crénica, | eucemias agudas o m ononucleosis i nfecciosa. T odos | os gr upos ga nglionares deb eran
explorarse, con las siguientes caracteristicas en mente: localizacion (linfadenopatia localizada sugiere causas
locales, y debe apremiar la busqueda de padecimientos en el area de drenaje ganglionar, aunque algunas
enfermedades sistémicas tales como peste bubodnica, tularemia y linfomas agresivos se pueden presentar
como | infadenopatia | ocal, mientras q ue las enf ermedades s istémicas u sualmente s e m anifiestan como
adenopatias generalizadas), tamafio (los ganglios patologicos generalmente miden mas de 1 cm, habiéndose
publicado causas malignas en 0% de ganglios menores a 1 cm, 8% en ganglios de 1 a 2.25 cms y 38% en
ganglios mayores de 2.25%) %

Asimismo, la consistencia (los ganglios duros son encontrados en neoplasias malignas que inducen fibrosis,
también conocida como cambios cirréticos, y en procesos inflamatorios previos que han dejado fibrosis como
secuela. G anglios firmes s on enc ontrados en | infomas y | eucemias c rénicas, mientras que en | eucemias

agudas tienden a ser mas blandos), fijacion (los ganglios linfaticos normales son libremente m éviles en el
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tejido celular subcutaneo; los ganglios anormales se pueden volver fijos a tejidos adyacentes como la fascia
profunda por canceres invasores o inflamacion a los tejidos adyacentes al ganglio. También se pueden fijar
entre si por los mismos mecanismos, dando lugar a conglomerados ganglionares) y dolor (lo cual sugiere un
crecimiento r apido y r eciente, qu e ha producido dolor enr eceptores e nla capsula baj ot ensién. E sto
tipicamente o curre ¢ on pr ocesos i nflamatorios, per o t ambién r esulta de he morragia hac ia e | gang lio,

estimulacion inmunolégica y cancer). .6

Biopsia de ganglio linfatico

Biopsia excisional. Es generalmente la mejor prueba diagndstica (particularmente siendo excisional) debido a
que el examen hi stolégico de t ejido intacto pr oporciona i nformacién t anto d e | a pr esencia de c élulas
anormales ( microorganismos, ¢ arcinoma) como de ar quitectura ga nglionar anormal, la cual e s Util para el
diagnostico de linfomas. Pueden ocurrir resultados falsos negativos si se toman ganglios erréneos, lo cual es

raro. 118

Habitualmente la biopsia es tomada sin requerir ingreso hospitalario y bajo anestesia local. Si multiples grupos
ganglionares estan i nvolucrados, se s elecciona e | gan glio m &s anor mal. S i ni ngun gangl io i ndividual
predomina, la eleccién en orden descendente de preferencia es supraclavicular, cuello, axilas e ingles, ya que
la probabilidad de resultados inespecificos es mayor en estos ultimos, asi como el riesgo de complicaciones
mayores, infeccion y dafio a estructuras neurovasculares. E xisten mas estructuras vitales en el cuello, pero

éstas son facilmente identificables y por lo tanto, evitadas durante la cirugia. 16

En cuanto a indicaciones precisas para la realizaciéon de biopsia excisional, se han propuesto: edad mayor de
40 afos, ganglio supraclavicular, diametro mayor de 2.25 cms, consistencia fija y dura y ausencia de dolor. 4
La biopsia excisional mostro utilidad en realizar un diagnéstico definitivo en 63% de los casos en una revision

de 290 muestras. '

Biopsia por aspiracién con aguja fina (BAAF). Es mas util cuando se busca recurrencia de cancer. Son raros
resultados falsos positivos, pero existe una tasa considerable de falsos negativos debido a errores durante la
toma de | a muestra. Ademas, un problema e specifico de esta técnica es la falta de conocimiento de la
arquitectura tisular c uando e xiste 1 a s ospecha d e I infoma. S e ha r eportado | a r ealizacién de diagnésticos

histoldgicos completos y especificos de linfoma solo en un 27% de casos de BAAF como estudio inicial. %
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Sin embargo, la BAAF puede tomar un rol mayor en areas donde la biopsia excisional no esta disponible y en
centros que poseen un equipo especializado de patdlogos, radidlogos y médicos. También tiene un gran papel
en pac ientes c on i nfeccion por V IH con gang lios | infaticos que s e c ree, pu dieran c orresponder a ot ras
enfermedades. Enresumen, | as principales i ndicaciones de | a B AAF s on: di agndstico de | infadenopatia
reactiva y reconocimiento de condiciones especificas (con seguimiento o biopsia subsecuente cuando no se
encuentra una causa aparente y la resolucién no ocurre), diagnéstico de enfermedad metastasica e indicacion
del posible sitio primario, diagnéstico de enfermedad linfoide seguida de biopsia ganglionar para confirmacién
y t ipificacion ( a m enos de que el pa ciente nos ea c andidato a ¢ irugia), en m alignidad n o c onocida,
estadificacion y monitorizacion de recaida o efectos del tratamiento, obtener material para estudios de

investigacion y diagndstico de enfermedades infecciosas. 40,41, 42

Biopsia central por aguja. L a c lasificacién de los | infomas ¢ ada v ezm as dep ende de ¢ aracteristicas
inmunofenotipicas, genéticas y moleculares del tumor, ademas de la arquitectura tisular. La biopsia central por
aguja proporciona tejido para estudios especiales y algo de informacion sobre | a ar quitectura gan glionar,
siendo una alternativa barata y de relativa baja morbilidad a la biopsia abierta en pacientes con sospecha de

linfoma y en quienes un ganglio intacto no es facilmente disponible. 43

Se ha reportado un buen rendimiento diagnéstico con esta técnica. La combinacion de la BAAF vy la biopsia
central por aguja estanr eemplazando a la biopsia ex cisional par a e | diagndstico de | infoma,y u na
subclasificacion completa es posible en la mayoria de los casos.* En un estudio realizado en pacientes con
linfadenopatia cervical cuyo estudio se llevd a cabo a través de biopsia nuclear por aguja guiada por

ultrasonido, se report6 un sensibilidad del 97.9% y especificidad del 99.1%. !
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3. JUSTIFICACION

Dada |l a alta frecuencia de |a linfadenopatia p eriférica de origen a d eterminar en los servicios de Medicina
Interna y otras especialidades, asi como la gran cantidad de padecimientos que le pueden dar origen (yendo
desde e nfermedades b enignasy comunes hasta p rocesos m alignos, ¢ on mal p ronéstico or aros), e s
imperativo llevar a cabo un abordaje de estudio apropiado, con resultados diagnoésticos oportunos y certeros

con el fin de normar la conducta a seguir.

Anteriormente se ha demostrado una sensibilidad baja o variable de la citologia por aspiraciéon con aguja fina
de gan glio | infatico en e stos pac ientes, t eniendo que r ecurrir a f inal de cuentas al a bi opsia excisional
ganglionar ( sobre t odo en p adecimientos h emato-oncoldgicos), c on r etraso e n el pr oceso di agndstico —

terapéutico, una mayor estancia hospitalaria y un incremento en los costos institucionales.

El presente estudio pretende determinar el rendimiento diagndstico y asi, la utilidad de la biopsia excisional
ganglionar en pacientes con linfadenopatia periférica de origen oscuro, ayudando a clarificar la superioridad
de este estudio en relacién a la biopsia por aspiracion con aguja fina y establecerlo como un procedimiento de
eleccion en el protocolo de estudio de estos pacientes, acortando el tiempo de la determinacién diagnéstica

para un mejor uso de los recursos hospitalarios y un tratamiento mas temprano.
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5. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La linfadenopatia e s una manifestacion comun de diversos trastornos, tanto infecciosos como ne oplésicos,
hematoldgicos, inmunolégicos, endocrinolégicos o de otra naturaleza. Se presenta en ambos géneros, todas
las edades, grupos étnicos y distribuciones ge ograficas, con variaciones etioldgicas en cada uno de estos
rubros. A menudo representa un des afio diagnéstico importante para los médicos que s e enfrentan a dicho
problema, t eniendo qu e r ecurrir incluso a procedimientos i nvasivos para concluir tales casos. E| examen

histopatoldgico de ganglios linfaticos puede proporcionar el diagndstico definitivo.

Dichas muestras pueden ser obtenidas por biopsia excisional o biopsia aspiracion con aguja fina (BAAF). La
BAAF es una técnica segura, simple y costo-efectiva que puede dirigir rapidamente el abordaje diagnostico.
En ganglios linfaticos supraclaviculares se ha reportado sensibilidad de hasta 92.7%, especificidad de 98.5%,
VPP de 97. 3%y V PNde94. 8% (sin embargo con rangos amplios) 11. E s po sible obt ener m uestras
mediastinales y abdo minales guiadas por US o T AC. N o obs tante, cuenta c on m ultiples limitantes, que
incluyen | a e scasez d e t ejido par a c itogenética, c itometria de f lujo, microscopia electronica y tinciones

especiales, asi como el riesgo potencial de siembra de células malignas.

Por ot ro | ado | a bi opsia excisional de ganglio | infatico e s un pr ocedimiento importante, y a qu e p ermite
preservar la arquitectura ganglionar. Es esencial para un diagnéstico definitivo en ciertas condiciones, como
enfermedad de Kikuchi o al diferenciar linfoma de hiperplasia reactiva. Permite realizar una serie de estudios
que generalmente no se llevan a cabo con BAAF y es posible tomar muestras de sitios profundos con nuevas
técnicas minimamente i nvasivas. En el c aso de ga nglios | infaticos per iféricos, no es nec esario em plear

anestesia general y habitualmente el riesgo de dafio estético es bajo.

A pesar de las ventajas y desventajas conocidas con ambas técnicas, actualmente aun existe diferencia de
opiniones e nr elacién al abordaje diagndstico inicial m as apr opiado par a p acientes con linfadenopatias.
Diversos autores han encontrado un mayor valor diagnéstico en la biopsia excisional que en la BAAF. En
México, ha h abido escasa investigacion en relaciéon a este tema, y no hay uniformidad en |os algoritmos

diagnosticos.
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5. PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢, Cual es la utilidad de la biopsia excisional de ganglio linfatico para el diagnodstico de linfadenopatia periférica

de origen a determinar en pacientes del Hospital de Especialidades del Centro Médico Nacional Siglo XXI?

6. OBJETIVOS

6.1 Objetivo general:

Conocer e | r endimiento di agnéstico de | a bi opsia ex cisional en pa cientes con | infadenopatia per iférica,

realizadas en el Hospital de Especialidades de Centro Médico Nacional Siglo XXI.
6.2 Objetivos especificos:
e Establecer c uales son| as pr incipales ¢ ausas de | infadenopatia per iférica del Hospital de

Especialidades del Centro Médico Nacional Siglo XXI.

e Describir los diagndsticos mas frecuentes de acuerdo al género en pacientes con linfadenopatia

periférica del Hospital de Especialidades del Centro Médico Nacional Siglo XXI.

e Describir los diagndsticos mas frecuentes de acuerdo al grupo etario en pacientes con linfadenopatia

periférica del Hospital de Especialidades del Centro Médico Nacional Siglo XXI.
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7. METODOLOGIA

7.1 Diseno del estudio:
Se realizara un estudio transversal descriptivo y comparativo, en el Hospital de E specialidades de Centro

Médico Nacional Siglo XXI.

7.2 Universo del estudio:
Se incluiran los d atos r ecolectados de los ex pedientes clinicos de p acientes adultos derecho-habientes a
quienes se les haya realizado biopsia excisional de ganglio linfatico periférico en el Hospital de Especialidades

del Centro Médico Nacional Siglo XXI y que cuenten con reporte histopatoldgico.

7.3 Poblacion de estudio y muestra:
Muestreo no pr obabilistico, p or c onveniencia; se incluiran a todos los pacientes adultos a quienes se les
realiz6 bi opsia ex cisional de gangl io | infatico, que ¢ uenten c on ex pediente c linico en el H ospitald e

especialidades de Centro Médico Nacional Siglo XXI y reporte histopatolégico.

7.4 Criterios de seleccion de la muestra:

Criterios de Inclusion:

Pacientes de ambos géneros

¢ Pacientes mayores de 18 afios de edad.

e Pacientes derecho-habientes del IMSS

e Pacientes a quienes se les haya realizado biopsia excisional de ganglio linfatico periférico en el
Hospital de  Especialidades del C entro M édico N acional S iglo X XI yc uenten conr eporte
histopatologico.

e Expediente clinico de esta unidad hospitalaria.

Criterios de Exclusion:

e Pacientes qu e no cuenten con biopsia excisional y /o r eporte h istopatoldgico de ga nglio | infatico
periférico
e Pacientes que no tengan seguimiento ni expediente clinico del hospital de Especialidades del Centro

Médico Nacional Siglo XXI.
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7.5 Variables (tabla 5):

Variable

Dependiente

Utilidad del
reporte

histopatolégico

Definicion Conceptual

Estudio microscopico de la
estructura tisulary c elular
ens ituacion pat ologica

para revelar  cambios

anormales o adversos

Definiciéon Operacional

Se tomara el resultado del
diagnodstico histopatoldgico
de las biopsias
excisionales deg anglio
linfatico reportado p or el
servicio de patologia de

esta unidad médica

Tipo de
Variable
Cualitativa

nominal

Escala de

Medicion

1.-UTIL:
Diagndstico
definitivo
especifico

2.- NO UTIL:
Sin ¢ onclusion

diagnostica

Variable

Independiente

Definicién Conceptual

Definicién Operacional

Tipo de

Variable

Escala de

Medicion

Edad Numero de afios Edad en afios consignada | Cuantitativ | Afos en
cumplidos desde el en el expediente clinico al a continua | numeros
nacimiento a la fecha. momento del estudio arabigos

Género Constitucidn organica Género del paciente Cualitativa | 1 Masculino

que distingue de hombre | consignado en el nominal 2 Femenino
0 mujer expediente clinico

Tiempo de NuUmero de dias, Nudmero de dias, semanas, | Cuantitativ | Semanas en

Evolucién semanas, meses o anos meses o afios que a continua numeros
que trascurre desde el transcurre desde el inicio arabigos
inicio de los sintomas de | de los sintomas hasta la
una enfermedad hasta la | realizacién de la biopsia
fecha del diagnoéstico o el | excisional de ganglio
comienzo del tratamiento | linfatico, consignado en el
de una enfermedad. expediente clinico.

Comorbilidades | Trastorno que acompafia | Presencia de cualquier otro | cualitativa 1 Si

a una enfermedad tipo de enfermedad, nominal 2 No
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primaria, implica la
coexistencia de dos o
mas patologias médicas

no relacionadas.

ademas del motivo de
ingreso, consignado en el

expediente clinico.

Enfermedad Enfermedad en la cual Antecedente de Cualitativa | 1 Si
Maligna previa hay células anormales enfermedad en la cual hay | nominal 2 No
que se multiplican sin células anormales que se
control y que tienen la multiplican sin control y
capacidad de invadir que tienen la capacidad de
tejidos cercanos o a invadir tejidos cercanos o a
distancia. distancia hasta 5 afios
previos a la sintomatologia
consignado en el
expediente.

Radioterapia Uso de particulas u Uso de particulas u ondas | Cualitativa | 1 Si
ondas de alta energia de alta energia para nominal 2 No
para eliminar o dafar las | eliminar o dafar las células
células cancerosas cancerosas hasta 10 afios

previo al inicio de los
sintomas consignado en el
expediente
Inmunosupresié | Inhibicion de uno o mas Antecedente consignado Cualitativa | 1 Si
n componentes del sistema | en el expediente al nominal 2 No

inmunitario adaptativo o
innato, que puede
producirse como
resultado de una
enfermedad subyacente
o de forma intencional
mediante el uso de

medicamentos u otros

momento del estudio de
Inhibicién de uno o mas
componentes del sistema
inmunitario adaptativo o
innato, que puede
producirse como resultado
de una enfermedad

subyacente o de forma
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tratamientos como

radiacion o cirugia.

intencional mediante el uso
de medicamentos u otros
tratamientos como

radiacion o cirugia

Tratamiento Inicio de un tratamiento Pacientes a los cuales se Cualitativa | 1 Si
Empirico previo | para una sospecha les haya iniciado nominal 2 No
diagndstica antes de la tratamiento para una
determinacién de un sospecha diagnostica por
diagnoéstico definitivo personal médico o
iniciativa del paciente
antes de la realizacion de
la biopsia excisional
ganglionar consignado en
el expediente al momento
del estudio
Sintomas Referencia s ubjetiva que | Se tomaran | os s intomas | Cualitativa | 1 si
acompanantes | daun enf ermode Ila | acompanantes al a | nominal 2 No
percepcion que reconoce | linfadenopatia per iférica
como ano mala o | consignados en el
causada p orun es tado | expediente c linico al
patolégico o u na | momento del estudio
enfermedad.
Tamaiio del Conjunto de dimensiones | Se tomaran| a dimension | Cuantitativ | Numero en
ganglio de una cosa ganglionar mayor | a continua | milimetros
consignada e nel
expediente c linico a p artir
de 10 milimetro ya sea por
ultrasonido o's u def ecto
por palpacion.
Numero de Valornu méricoq ue | Se tomara el nimero total | Cuantitativ | Unidades en
ganglios resulta de una medicion de ganglios afectados | acontinua | numeros
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afectados detectados por ultrasonido arabigos
o en su defecto por
palpaciéon, mayores de 10
milimetros.

Localizacion Término des criptivo para | Region ganglionar | Cualitativa | 1 Localizada
identificar direcciones y | afectada consignada en el | nominal 2 Generalizada
posiciones r elativas al expediente al momento del
cuerpo humano estudio ¢ onsiderada

generealizada Si se
encuentran afectadas dos
om asr egiones
anatomicas

Linfadenopatia | Nodulos | infaticos | Nodulos | infaticos | Cualitativa | 1 cervical

localizada afectados en un a uni ca | afectados en una uni ca | nominal 2
region anatémica regiéon anatémica supraclavicular
consignada e nel 3 Axilar
expediente al momento del 4 Inguinal
estudio
Datos Prueba d e r adiologia no | Realizacion del Ultrasonido | Cualitativa | 1 Si
Ultrasonografico | invasora que  utiliza | ganglionar c onsignado en | nominal 2 No

s de malignidad

ondas s onorasd e al ta
frecuencia que hac en
eco en las estructuras
corporales las cuales son
reflejadas e nu na
computadora p ara c rear

una imagen

el ex pediente al m omento

del estudio
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7.6 Procedimiento para recolectar e integrar la muestra

1. Selocalizaran los dat os de pacientes con r ealizacidon de bi opsia ex cisional de ga nglio | infatico
analizadas en el departamento d e pat ologia del H ospital de E specialidades del Centro M édico
Nacional Siglo XXI.

2. Se solicitara su consentimiento informado para tener acceso a la informacion del expediente clinico

3. Se s olicitaran | os expedientes en archivo c linicou nav ez s e hay af irmado e | ¢ onsentimiento
informado

4. Se revisaran los datos de los pacientes adultos derechohabientes y los resultados de los reportes
histopatoldgicos de | as b iopsias ex cisionales de gang lio | infatico del H ospital d e E specialidades
Centro Médico Nacional Siglo XXI en el periodo comprendido del 01 de enero de 2014 al 31 de
diciembre de 2014.

5. Se revisaran los expedientes clinicos y se verificaran los criterios de inclusion y el resto de las

variables en hojas de recoleccion.

7.7 Andlisis estadistico de la informacién

Se analizaran los datos mediante estadistica descriptiva. Aquellos que tengan distribuciéon normal seran
referidos con medias y desviacion estandar como medidas de tendencia central y aquellas que no tengan
distribucion normal se referirdan con mediana y rango inter cuartil. En cuanto a las variables cualitativas,
estas se describiran como proporciones. Se analizara la utilidad de | a biopsia excisional de acuerdo al
reporte histopatologico, si este es concluyente se tomara como Uutil o p ositivo para el diagnéstico; si el

reporte arroja datos inespecificos se considerara no util o negativo para el diagnéstico.

Se determinara el por centaje global de di agndstico d efinitivo e mitido por biopsia ex cisional. D e | os
positivos se determinard la frecuencia de las diferentes etiologias clasificadas como benignas y malignas,
asi mismo al in terior de es tas dos c lasificaciones s e ¢ onoceran los di agndsticos et iolégicos m as
frecuentes de ambos grupos. A nalizaremos | os factores asociados a la precision diagndstica mediante

prueba de Chi 2, se considerara significativa una p menor de 0.05.

7.8 Consideraciones éticas

Al tratarse de un es tudio retrospectivo, en e | cual solo se obtendra la informaciéon que se encuentra en e |
expediente clinico, comprometiéndonos a que por ninguna razén contactaremos al paciente o sus familiares,
respetando el compromiso de confidencialidad y manejando los datos con niumero de folio y no con nombre de
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los participantes. La propuesta y ejecucién del presente estudio no v iolala Ley G eneral de S alud de |os
Estados Unidos Mexicanos en materia de investigacion para la salud ni las normas del Instituto Mexicano del

Seguro Social, se considera una investigacion sin riesgo.

No viola ninguno d e | os pr incipios ba sicos para la i nvestigacion e n s eres humanos es tablecidos por | a
declaracién de la Asamblea Mundial del tratado de Helsinki, Finlandia ni sus revisiones de Tokio, Hong-Kong,

Venecia y Edimburgo.

Al ser una investigacion sin riesgo o con riesgo minimo no se incluye carta de consentimiento informado.

El conocer la utilidad d e 1a biopsia excisional en el diagndstico de linfadenopatia periférica, nos per mitira
conocer los métodos de abordaje diagndstico mas adecuados y eficaces para esta patologia. Ademas
permitira como objetivo secundario obtener una base de datos acerca de la epidemiologia de la linfadenopatia
periférica en la poblacion de este hospital sin ocasionar riesgo alguno a los pacientes, ya que la manera en
que se seleccionara a los participantes sera a través de la captacion de expedientes a los cuales se les haya
realizado biopsia excisional del servicio de patologia de HE CMN SXXI, sin realizar ningun tipo de maniobra o

intervencion en los mismos.

7.9 Recursos humanos, materiales y financieros

Los recursos materiales que seran utilizados en el desarrollo del proyecto de investigacidon seran unicamente
una computadora personal la cual cuente con Windows Vista, donde se recabaran los datos por lo que se
contara con programas de Excel y Word asi como fotocopias del instrumento de medicién para la recoleccién
de los datos, ademas para el analisis estadistico se utilizara el programa SPSS version 21 proporcionado por

el asesor metodologico.

En cuanto a |l os recursos humanos; el m édico residente de m edicina Interna sera el quel leve ac abo la
recoleccién de | os datos y el analisis del mismo siendo vigilado por el asesor metodoldgico para no violar
ninguno de los pr incipios basicos par al a i nvestigacion en seres hum anos establecidos ya ¢ omentados
previamente. En esta investigacion no se requiere financiamiento ya que lo necesario sera proporcionado por
el i nvestigador y no s e r ealizaran m aniobras ni i ntervenciones un icamente | a r ecolecciéon de dat osd e

expedientes clinicos.
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8. RESULTADOS

Se documentaron 87 casos de pacientes en estudio por linfadenopatia periférica en estudio, los cuales fueron

sometidos a b iopsia excisional de ganglio linfatico. Las principales caracteristicas de los p acientes en este

estudio fueron las siguientes (tabla 6):

Variables Poblacion general
Porcentaje
Género
Masculino 41 47%
Femenino 46 53%

Edad (ahos)

<20 12 13.7%
20-29 17 19.6%
30-39 19 21.9%
40-49 25 28.8%
=50 14 16%

indice de masa corporal (kg/m?)

Bajo (<18.5) 7 8%
Normal (18.5 — 19.4) 12 13.7%
Sobrepeso (19.5 — 29.9) 41 47.3%
Obesidad (=30) 27 31%

Comorbilidades

Infecciones (no VIH) 5 5.7%
Cardiovasculares y metabdlicas 52 59.7%
Autoinmunes 3 3.4%
Sin comorbilidades 24 27.5%
Otras (no neoplasicas) 6 6.8%

Inmunosupresiéon

No 74 85%
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Si 13 15%

- Inmunosupresor 3 3.4%
- VHH 8 9.2%
- Post-splenectomia 1 1.1%

Diagnéstico previo de neoplasia

No 67 7%
Si 20 23%
- Cancer de tiroides 15 17.2%
- Cancer de laringe 3 3.4%
- Céancer de mama 1 1.1%
- Linfoma 1 1.1%

Tiempo de diagnéstico de la

neoplasia

< 5 afios 12 13.8%
5-10 arfios 5 5.7%
>10 afios 3 3.4%

De estos pacientes, 41 (47%) pertenecieron al género masculino y 46 (53%) al femenino. En cuanto al rango
de edad, 12 pacientes (13.7%) correspondi6é a menores de 20 afios, 17 (19.6%) al rango de 20 — 29 afos, 19
(21.9%) al de 30 — 39 afios, 25 (28.8%) al de 40 — 49 afios y 14 (16%) al de 50 afios o mas. La distribucion por
indice de masa corporal de acuerdo con la clasificacién de la Organizacion Mundial de la Salud fué de 7 casos

(8%) en peso bajo, 12 (13.7%) en peso normal, 41 (47.3%) en sobrepeso y 27 (31%) en obesidad.

Ademas se realiz6 la busqueda de comorbilidades; 63 pacientes (72.5%) contaban con alguna, de las que en
5 casos (5.7%) eran infecciosas (a excepcion de VIH), de las que 1 (1.1%) correspondié a infeccién crénica
por virus hepatitis B, 1 (1.1%) a infeccion crénica por virus hepatitis C, 2 (2.2%) a tuberculosis pulmonar y 1
(1.1%) a enfermedad de Lyme; en 52 pacientes (57.9%) eran cardiovasculares y metabdlicas, predominando
diabetes m ellitus tipo 2 ( 37 casos, 42. 5%), s eguida de hipertension ar terial s istémica ( 35 ¢ asos, 40%),
dislipidemia (24 casos, 27.6%), cardiopatia i squémica (15 casos, 17.2%), i nsuficiencia cardiaca (8 c asos,

9.1%), hipotiroidismo (2 casos, 2.2%) y diabetes mellitus tipo 1 (2 casos, 2.2%); en 3 pacientes (3.4%) eran
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autoinmunes, de los que 2 casos correspondieron a lupus er itematoso s istémico ( 3.4%)y 1( 1.1%) a
esclerosis sistémica; en 6 pacientes (6.8%) eran de otros tipos sin incluir neoplasias, de los cuales 3 (3.4%)
padecian de enfermedad renal crénica en algun grado, 3 (3.4%) eran de origen hematoldgico (2 con anemia
de enfermedad crénica y 1 con trombocitopenia inmune), 1 con vitiligo (1.1%), 1 con enfermedad de Crohn

(1.1%) y 1 con fibromialgia (1.1%).

La m ayoria d e nue stros ¢ asos ( 74 pa cientes, 85%) er an i nmunocompetentes, s iendo el r estante 1 5%
inmunosuprimidos; de estos, 3 (3.4%) eran originados por administracion de farmacos inmunosupresores de
manera croénica, 8 (9.2%) por infeccion previamente diagnosticada por virus de inmunodeficiencia humana y 1
(1.1%) post-esplenectomia por trombocitopenia inmune refractaria. Por otro lado, se indagd en relacion al
antecedente de neoplasias, el cual se encontré en un total de 20 pacientes (23%), de los que 15 (17.2%)
correspondieron a cancer de tiroides (14 a cancer papilar y 1 a cancer folicular de tiroides), 3 (3.4%) a cancer
de laringe, 1 a cancer de mama (1.1%) y 1 a linfoma no Hodgkin (1.1%). La mayoria (12 pacientes, 13.8% del

total) habian sido diagnosticados en los ultimos 5 afos.

La di stribucion t opografica predominante de | a | infadenopatia per iférica fué | a | ocalizada, c on 69 ¢ asos
(79.3%), con sodlo 18 pacientes (20.7%) padeciendo la forma generalizada. Se presentaron 1 o mas sintomas
B en 15 pa cientes (17.2%), de los que 7 r esultaron con diagnostico final de t uberculosis, 2 con s indrome
mononucledsico, 2 con linfoma no Hodgkin, 1 con linfoma de Hodgkin, 1 con enfermedad metastasica y 2 sin

conclusion diagndstica al momento del estudio.

En cuanto al tiempo de evoluciéon, se consideraron como agudas (menos de 2 semanas) en 11 pacientes
(12.6%), subagudas (2 — 6 semanas) en 36 pacientes (41.4%) y crénicas (mas de 6 semanas) en 40 pacientes
(46%). Se llevaron a cabo estudios de i magen ganglionares previos a | a toma de biopsia en 84 pa cientes
(96.55%), siendo el ultrasonido el método mas empleado (79 casos, 90.8%), con los 6 pac ientes restantes
(9.2%) contando con tomografia axial computarizada; a 3 pacientes (3.4%) se les solicité algun estudio de
medicina nuclear. La media de tiempo entre el inicio de los sintomas y la toma de la biopsia excisional fue de

187 dias.

Por sitio de toma de biopsia, el mas comun fué cuello, incluyendo regiones supraclaviculares (76 pacientes,

87.3%), seguido por axilas (8 pacientes, 9.2%) e ingles (3 pacientes, 3.4%). 72 biopsias (82.7%) fueron

34



tomadas por el servicio de Cirugia de cabeza y cuelloy 15 (17.2%) por el de Gastrocirugia de nuestra unidad
hospitalaria. En 44 pa cientes (50.5%) ya s e habia realizado una bi opsia aspiracion por aguja fina (BAAF),
siendo ésta no concluyente. Sdlo en 2 casos fué necesaria una segunda toma de biopsia excisional
ganglionar, resultando una de ellas util (diagnéstico de linfoma de Hodgkin) y la otra adn no concluyente. Se
clasifico a | alinfadenopatia también por tamafio ga nglionar en 3 grupos: menoresa 1 cm (16 pacientes,

18.4%), de 1-2 cm (42 pacientes, 48.2%) y mayores a 2 cm (29 pacientes, 33.3%).

Con bas e en e | reporte h istopatoldgico de | a biopsia ex cisional ga nglionar, s e determiné un di agndstico
concluyente y s in ne cesidad de r ealizar m ayores es tudios de ex tensién ni pr ocedimientos (llamados
resultados “dtiles”) en 58 pacientes (66.6%), habiendo sido requeridos los mismos (incluyendo una segunda
biopsia ex cisional gan glionar) en | os 2 9 pacientes r estantes ( 33.3%), c uyas bi opsias f ueron c onsideradas
como “no utiles” (grafico 1). De todos estos resultados, se consideraron como “Utiles” los reportados en las
categorias descritas en este estudio como infecciones (en las cuales hubo datos reportados suficientes para
determinar de manera fehaciente o que s ugirieran fuertemente a un ag ente etiolégico especifico, con lo que
se pudo incluso iniciar tratamiento sin mas estudios paraclinicos), neoplasias primarias y metastasis. Debido a
su inespecificidad y la necesidad de continuar con el protocolo diagnéstico, los reportes histopatologicos
concluyentes en “inflamacion inespecifica”, “inflamacion granulomatosa” e “hiperplasia reactiva” se incluyeron

en las biopsias “no utiles”. Los reportes histopatolégicos y la proporcion d e pacientes correspondientes se

muestran en la tabla 7.

HE Biopsia util (66.6%)
O Biopsia no util (33.3%)

NN NN N

Gréfico 1: utilidad de la biopsia excisional de ganglio linfatico para el diagnéstico de linfadenopatia periférica.
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Tabla 7: diagndsticos en reportes histopatoldgicos de biopsias excisionales ganglionares

Diagnéstico Numero de pacientes ‘ Porcentaje

Inflamacion inespecifica 11 12.7
Inflamacion granulomatosa 7 8
Hiperplasia reactiva 11 12.7
Infecciones 14 16
Neoplasia primaria 10 11.5
Metastasis 34 39
Material insuficiente 0 0
TOTAL 87 100

Dentro de la ¢ ategoria “ infecciones” ( 14 pa cientes, 16 %), t odos s e at ribuyeron al a pr esenciad e
Mycobacterium tuberculosis (13.8%), de los cuales 5 eran en pacientes con antecedente de infeccion por VIH.

De esos 14 casos, 12 fueron considerados como tuberculosis ganglionar (13.8%) y 2 a miliar (2.2%).

En total se encontraron 44 casos de neoplasias (50.6%), de los cuales 10 casos (11.5%) fueron primarias y 34
(39%) fueron secundarias (o0 “enfermedad metastasica”, la categoria mas amplia). En relacion a las primarias,
la mayoria (7 casos, 8%) comprendieron linfoma no Hodgkin y 3 casos (3.4%) enfermedad de Hodgkin. De las
metastasis, 18 casos fueron secundarios a cancer papilar de tiroides (16%), 4 a cancer folicular de tiroides
(4.6%), 3 a cancer de mama (3.4%), 3 a cancer de laringe (3.4%), 2 a cancer de pulmédn (2.2%), 1 a cancer
medular d e t iroides ( 1.1%), 1 am elanoma (1.1%), 1a c ancer g astrico (1.1%)y 1 ac ancer cutaneo

epidermoide (1.1%).

Enrelacién al as c ategorias de “ biopsia no util” s e indagé s obre e | di agnéstico f inal ¢ onsignado en el
expediente clinico, donde lo hubo hasta el momento de la recoleccion de d atos en este estudio. En total, 9
casos aun n o tenian diagndstico final, continuando en s eguimiento por sus servicios tratantes y con otros
estudios paraclinicos pendientes. De los reportados como “inflamacion inespecifica”, 3 casos concluyeron en
mononucleosis infecciosa (3.4%), 2 en tuberculosis ganglionar (2.2%), 1 con artritis reumatoide (1.1%)y 1 en

enfermedad de Still del adulto (1.1%), con 4 no concluyentes hasta el momento (4.6%).
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De la categoria “inflamacién granulomatosa”, 5 finalmente se atribuyeron a infecciéon de micobacterias, de las
que 4 (4.6%) fueron secundarias a Mycobacterium tuberculosis y 1 (1.1%) a Mycobacterium Avium Complex
(MAC), con sdlo 2 aun no conluyentes (2.2%). En “hiperplasia reactiva”, en 2 (2.2%) se document6 infeccion
por virus hepatitis B, 2 con sindrome retroviral agudo por VIH (2.2%), 1 con infeccién por virus Epstein-Barr
(1.1%), 1 con lupus eritematoso sistémico (1.1%)y 1 c on céncer de eso6fago (1.1%), con 4 p endientes de

diagndstico definitivo (4.6%).

Tomando en cuenta los resultados de las “biopsias utiles” como los de las “no utiles” en que se concluyé un

diagndstico final (total de 78 pacientes, 89.65%), las principales causas de | infadenopatia periférica en es ta

unidad por biopsia excisional ganglionar son (tabla 8):

Tabla 8: causas de linfadenopatia periférica por biopsia excisional de ganglio linfatico.

DIAGNOSTICO NUMERO DE PACIENTES ‘ PORCENTAJE
Infecciones 30 34.4%
Micobacterias (incluyendo MAC) 23 26.4%
Mononucleosis infecciosa 4 4.6%
VIH 2 2.2%
Virus hepatitis B 2 2.2%
Autoinmunes 3 3.4%
Lupus eritematoso sistémico 1 1.1%
Avrtritis reumatoide 1 1.1%
Enfermedad de Still del adulto 1 1.1%
Neoplasias primarias 10 11.5%
Linfoma no Hodgkin 7 8%
Linfoma de Hodgkin 3 3.4%
Neoplasias secundarias 35 40.2%
Cancer papilar de tiroides 18 16%
Cancer folicular de tiroides 4 4.6%
Céncer de mama 3 3.4%
Céncer de laringe 3 3.4%
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Cancer de pulmon 2 2.2%
Melanoma 1 1.1%
Cancer cutaneo epidermoide 1 1.1%
Cancer medular de tiroides 1 1.1%
Cancer gastrico 1 1.1%
Cancer de eséfago 1 1.1%
No concluyente 9 10.3%
TOTAL 87 100%

En cuanto a las c ausas de | infadenopatia periférica por edad, s e clasificaron de acuerdo alos rangos

establecidos previamente en este estudio (tabla 9). Asimismo, se dividieron las causas por edad (tabla 10).

Tabla 9: Causas de linfadenopatia periférica por rango de edad.

20 — 29 afos

30 — 39 afios

40 — 49 ainos

Infecciones 13 (14.9%)

Autoinmunes 1(1.1%) 1(1.1%) 0 1(1.1%) 0
Neoplasias 5 (5.7%) 4 (4.6%) 1(1.1%) 0 0

[ INEYES

Neoplasias 0 2 (2.2%) 5(5.7%) 12 (13.8%) 16 (13.4%)
secundarias

No concluyente 3 (3.4%) 2 (2.2%) 3 (3.4%) 0 1(1.1%)

Tabla 10: causas de linfadenopatia periférica por género.

Infecciones

Masculino

15 (17.2%)

Femenino

15 (17.2%)

Autoinmunes

1(1.1%)

2 (2.2%)

Neoplasias primarias

7 (8%)

3 (3.4%)

Neoplasias secundarias

12 (13.8%)

23 (26.4%)

No concluyente

6 (6.9%)

3 (3.4%)

TOTAL

41 (471%)

46 (52.9%)




9. CONCLUSIONES

De untotal de 87 pacientes que fueron estudiados por linfadenopatia periférica con biopsia excisional
ganglionar durante 1 afio e n nuestra unidad hospitalaria, se observé que existen una variedad de causas de
dicha c ondicién, s iendo de mayor a m enor f recuencia: metastasis ( predominando el c¢ ancer papilard e
tiroides), i nfecciones ( destacando la presencia de micobacterias, i ncluyendo M AC, aunque t ambién se
documentaron agentes v irales), neo plasias pr imarias ( con | infoma n o H odgkin s obre | a enf ermedad d e
Hodgkin) y finalmente ¢ ausas aut oinmunes, s iendo en r ealidad este Ul timo gr upo mas bienraro en su

aparicion. Una gran cantidad se encontraron sélo de manera localizada.

En general, los pacientes que se observaron tuvieron un ligero predominio del género femenino, con el mayor
rango de edad de 40 — 49 afos, seguido por el de 30 — 39 afios. Entre los pacientes mas jévenes, hubo una
mayor i ncidencia de ¢ ausas de i ndole i nfecciosa, m ientras que a ed ades m as av anzadas hu bo m as

neoplasias (particularmente secundarias).

Las c omorbilidades m as importantes pertenecieron a la categoria de cardiovasculares y m etabdlicas, con
sobrepeso por encima de otros grupos en base al peso corporal. Sibien solo el 15% de los pacientes se
encontraron con alguna causa de inmunosupresion, mas de la mitad de éstos correspondia a infeccion cronica
por virus de i nmunodeficiencia adquirida. Asimismo, una cantidad no po co considerable tenian diagnéstico
previo de alguna neoplasia, particularmente localizada en cabeza y cuello, siendo relativamente reciente dicho

diagnostico en la mayoria de los casos.

Se reporté una utilidad diagndstica del 66.6% de las m uestras, c orrelacionandose con | o reportado en la
literatura médica a nivel mundial, considerandose estudios con los cuales no fué necesario continuar con el
protocolo de estudio de los pacientes y en muchos casos, pudiéndose instaurar un tratamiento oportuno. Cabe
citar un estudio realizado en nuestro hospital en relacion a la utilidad de la biopsia — aspiraciéon con aguja fina
de ganglio linfatico en pacientes adultos con linfadenopatia periférica en estudio*. En tal trabajo se observé
un rendimiento del 43%, resultando por lo tanto en un 57% de biopsias no utiles. Esto contrasta con la utilidad

observada en el presente estudio, con lo cual se obtuvo un resultado diagndstico mas efectivo con la biopsia
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ganglionar excisional. Por lo tanto, se concluye que la biopsia excisional de ganglio linfatico en pacientes con
linfadenopatia periférica es superior a la BAAF, y debe considerarse como método de eleccion en el abordaje

inicial, sobre todo en pacientes en quienes cabe el diagnéstico diferencial de neoplasias primarias.

La biopsia excisional de ganglio linfatico resulta ser un método diagnéstico rapido, relativamente sencillo, con
bajo riesgo de complicaciones asociadas y efectivo en el abordaje de pacientes con linfadenopatia periférica.
Una vez obteniendo un resultado certero y de manera oportuna, es posible iniciar un tratamiento oportuno en
gran niumero de pacientes, pudiendo impactar en la supervivencia de los mismos (dada la naturaleza comun
de entidades de alta mortalidad en linfadenopatia periférica), asi como en la optimizaciéon de recursos
hospitalarios al disminuir la estancia hospitalaria, los costos por métodos diagnosticos excesivos y el riesgo de

complicaciones inherentes a los mismos y la hospitalizacion misma.
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11. ANEXOS:

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

DATOS DE IDENTIFICACION:
FOLIO DE IDENTIFICACION:
EDAD: GENERO:

ANTECEDENTES:

EXPOSICION POR RADIACION: TIEMPO DE LA EXPOSICION:

TOPOGRAFIA DE LA EXPOSICION

INMUNOSUPRESION: VIH: TERAPIA BIOLOGICA:

NEOPLASIA PREVIA: TIPO:

OTRAS COMORBILIDADES:

ENFERMEDAD ACTUAL:
FECHA DE INICIO DE LOS SINTOMAS:

SOSPECHA DIAGNOSTICA INICIAL:

LOCALIZACION DE LA LINFADENOPATIA:  LOCALIZADA:

1 CERVICAL-OCCIPITAL 2 AXILAR 3 SUPRACLAVICULAR 4 EPITROCLEAR
NUMERO DE GANGLIOS AFECTADOS:

TAMANO DE LINFADENOPATIA:
SINTOMAS ASOCIADOS:

GENERALIZADA:
5 INGUINAL

6 POPLITEA

TRATAMIENTO EMPIRICO PREVIO:

ABORDAIJE DIAGNOSTICO:
ULTRASONIDO: CARACTERISTICAS: BENIGNAS
FECHA DE REALIZACION DE LA BIOPSIA EXCISIONAL:

MALIGNAS:

SERVICIO QUE REALIZO LA BIOPSIA EXCISIONAL:

DIAGNOSTICO HISTOPATOLOGICO:

CONCLUSION DIAGNOSTICA:

NEOPLASIA: TIPO:
INFECCION: TIPO:
AUTOINMUNE: TIPO:
INFILTRATIVA: TIPO:
MISCELANEA: TIPO:

TIEMPO DE EVOLUCION:

44



Instituto Mexicano del Seguro Social.
Coordinacion de Investigacion en Salud
Comision Local de Investigacion
Hospital de Especialidades de Centro Médico Nacional Siglo XXI.

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO.

TITULO DEL PROYECTO: UTILIDAD DE LA BIOPSIA EXCISIONAL EN EL
DIAGNOSTICO DE LINFADENOPATIA PERIFERICA EN EL HOSPITAL DE
ESPECIALIDADES, CENTRO MEDICO NACIONAL SIGLO XXI

1. Propésito del estudio

Lo estamos invitando a participar en un estudio de investigacion que se llevara al
cabo en el Hospital de E spacialidades de Centro M édico N acional siglo XXI. E|
estudio tiene como propdsito ev aluar | a utilidad que tuvo | a biopsia de g anglio
linfatico q ueaus tedyaselerealizé c uando fue es tudiado en es te c entro
hospitalario. Usted ha sido invitado a este estudio porque se le realizd una biopsia
de ganglio linfatico por lo que es un participante adecuado para participar en este
proyecto, al igual que usted otras personas del instituto seran invitadas a participar
en este estudio. Su participacion en este estudio es completamente voluntaria. Por
favor lea la informacion que le proporcionamos y haga las preguntas que desee
antes de decidir si desea o no participar.

2. Procedimientos.
Si usted acepta participar ocurrira lo siguiente:
1) Revisaremos el ex pediente c linico de us ted d onde r ecolectaremos | a
informacion que necesitamos.
2) Por ningun motivo | o c ontactaremos nuevamente, y a q ue | a i nformacion
sera obtenida exclusivamente del expediente
3) Procedimientos especificos de cada investigacion: No se le realizara ningun
procedimiento por s u par ticipacion e n es te es tudio, ya q ue todos | os
datos seran tomados del expediente clinico.
4) Tomade muestras bi olégicas: N or ealizaremos n ingunat omad e
muestras por su participacion en este estudio.

5) Posibles riesgos y molestias.
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Se obtendran datos de su expediente como edad, género, antecedentes, sintomas
de su enfermedad, estudios de imagen realizados como ultrasonido, para lo cual
usted no sera contactado.

6) Posibles beneficios que recibira al participar en el estudio.

No r ecibira ni ngun pag o por s u par ticipacién en es te es tudio, ni es te es tudio
implica gasto para usted. Un posible beneficio de su participacion en este estudio
es que los resultados del mismo ayudaran a poder utilizar con mayor eficiencia los
recursos del instituto.

7) Participacion o retiro.

La participaciéon en este estudio es completamente voluntaria, si usted decide no
participar s eguira r ecibiendo atencion medica brindada por el IMSS, es decir si
usted n o ac epta q ue nos otros ob tengamos dat os de s u ex pediente par al a
realizacion de este estudio, la decision no afectara su relacion con el IMSS y su
derecho a o btener |os servicios de s alud u ot ros servicios que recibe del |MSS.
Usted pue de decidir no participar en el e studio en cualquier momento, si esto
sucede no a fectara d e ni nguna manera | os bene ficios q ue us ted t iene c omo
derechohabiente del IMSS.

8) Privacidad y confidencialidad.

La informacion que nos proporcione que pudiera ser utilizada para identificarla /o,
sera guardada de manera confidencial y por separado al igual que los resultados
de las pruebas clinicas para garantizar su privacidad. Solo proporcionaremos su
informacion si fuera necesario para proteger sus derechos o su bienestar. Cuando
los resultados de este estudio sean publicados o presentados en conferencias, por
ejemplo, no se dara informacion que p udiera revelar su identidad. S u identidad
sera protegida y ocultada. Para proteger su identidad le asignaremos un niumero
que utilizaremos para identificar sus datos, y usaremos ese numero en lugar de su
nombre en nuestras bases de datos.

9) Se garantiza la disponibilidad del tratamiento médico necesario para
atender su condicion de salud actual o cualquier problema que pueda surgir a lo
largo del estudio.

10) Personal de contacto para dudas y aclaraciones sobre el estudio.

Si tiene preguntas o quiere hablar con alguien sobre este estudio de investigacion
puede comunicarse de 9:00 a 16:00 h, de lunes a viernes con la Dra. Maura Estela
Noyola Garcia, que es la investigadora responsable del estudio, a los teléfonos:
5549441132.
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11)  Personal de contacto para dudas sobre sus derechos como participante en
un estudio de investigacion.

Si usted tiene dudas o preguntas sobre sus derechos al participar en un estudio de
investigacion, puede comunicarse con los responsables de la Comisién Local de
Etica e n | nvestigacion del | MSS que se e ncuentra u bicada en el E dificio d el
Bloque A, del C entro Médico Nacional Siglo XXI, Av. Cuauhtémoc 330 Colonia
Doctores, C.P. 06725, México D.F.

Declaracion de consentimiento informado

Se me ha explicado con claridad en qué consiste este estudio, ademas he leido (o0
alguien me ha leido) el contenido de este formato de consentimiento. Se me han
dado | a o portunidad de h acer pr eguntasy t odas m is pr eguntas han s ido
contestadas a mi satisfaccion. Se me ha dado una copia de este formato.

Al firmar este formato estoy de acuerdo en participar en la investigacion que aqui
se describe.

Nombre del Participante

Firma del Participante Fecha
Firma del encargado de obtener el consentimiento informado

Le he explicado el estudio de investigacion al participante y he contestado todas
sus preguntas. Considero que comprendio la informacidn descrita en este
documento y libremente da su consentimiento a participar en este estudio de
investigacion.

Nombre del encargado de obtener el consentimiento informado
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Firma del encargado de obtener el ClI Fecha

Firma de los testigos

Mi firma como testigo certifica que el/la participante firmo este formato de
consentimiento informado en mi presencia, de manera voluntaria.

Nombre y direccién del Testigo 1

Parentesco con participante:

Firma del Testigo Fecha

Nombre y direccién del Testigo 2

Parentesco con el participante:

Firma del Testigo Fecha
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