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. RESUMEN

TITULO: CARACTERIZACION CLINICA Y EPIDEMIOLOGICA DE LOS
PACIENTES CON DIAGNOSTICO DE LINFOMAS EN EL HGZMF No.1 PACHUCA,
HIDALGO DURANTE EL PERIODO COMPRENDIDO DEL 2018 AL 2019

ANTECEDENTES:

El cancer es una de las principales causas de mortalidad alrededor del mundo en
teniendo una cifra de 7.6 millones de personas victimas por linfomas segun la OMS
solo en el 2008 es decir un 13 % de todas las causas de muerte, asi mismo
menciona que la tasa de incidencia por cada 100 000 habitantes es de 6.7 para
linfoma no Hodgkin y 2.0 para linfoma de Hodgkin. Los linfomas son un grupo
variado de neoplasias que afectan al sistema linfatico y su origen es en
consecuencia de una proliferacion maligna y anormal de las células linfoides en
diversas células madre de células B, células T o células T N/K , los dos tipos
principales de linfomas son el linfoma de Hodgkin y el linfoma no Hodgkin y como
tal son tumores que se originan en los tejidos linfoides, principalmente de los
ganglios linfaticos, pueden resultar de las translocaciones cromosomicas,
infecciones, factores ambientales, estados de inmunodeficiencia e inflamacion
cronica asi mismo estos linffomas se subdividen acorde a sus diferencias
histolégicas e inmunoquimicas, la poblacion en la que se presenta suele ser
después de los 45 afios y antes de los 20 afios, habiendo linfomas con predominio

en pacientes de sexo masculino y otros en pacientes del sexo femenino.

OBJETIVO

Determinar las caracteristicas clinicas y epidemiolégicas de los pacientes con
diagnéstico de linfomas en el HGZMF No.1 Pachuca, Hidalgo durante el periodo
comprendido entre 2018 al 2019.

MATERIAL Y METODOS: Disefio de tipo transversal, observacional, descriptivo y

retrolectivo.



El estudio se llevo a cabo en el servicio de Oncologia médica y Quirudrgica, asi como
en los diferentes departamentos de imagen y diagnostico, patologia y Hematologia
del HGZMF No.1 Pachuca Hidalgo, Incluyendo todos los expedientes de los
pacientes mayores de 18 afios con diagndéstico de cancer confirmado por reporte
histopatolégico correspondiente a linfomas en el periodo del 2018 al 2019. Los
registros se capturaron en una base de datos de Excel y se analiz6 en el software
estadistico SPSS version 20.0. Las caracteristicas demogréaficas-clinicopatologicas

se reportaron en frecuencias y porcentajes.

RECURSOS Y EXPERIENCIA: En el HGZMF No.1 Pachuca IMSS Hidalgo se
cuenta con la infraestructura y el personal capacitado con la experiencia en el

estudio de las neoplasias malignas particularmente en el area de la epidemiologia.

EXPERIENCIA DE GRUPO: Se cuenta con un asesor clinico especialista en
Hematologia, un asesor metodolégico especialista en Medicina Familiar, expertos
en el tema y que han participado en otras investigaciones, un tesista médico

residente en medicina familiar con experiencia en el tema.

TIEMPO A DESARROLLARSE: La presente investigacion se realizd 3 meses

posteriores a su aprobacion.

PALABRAS CLAVE: Linfomas, Epidemiologia, Clinica, Diagnostico,

Demogréfico, Histopatoldgico, Hidalgo, Pachuca.

RESULTADOS:

La muestra de 50 pacientes encontrados en el periodo comprendido del 2018 al
2019 con diagnostico de linfoma en la HGZ 1 UMF Pachuca de Hidalgo donde el
método diagnostico predominante del 98% de los casos fue la biopsia; en nuestra
muestra estudiada se evidencio una media de 55.88 + 12.758 los casos con edades
de entre 27 afios minima a 82 afios maxima con una distribucion de forma general

tanto en LNH y LH siendo el rango de la edad de 55 afios, predominantemente en

3



el sexo masculino y en menor por dos casos al sexo, el linfoma mas frecuente
encontrado fue el linfoma no Hodgkin afectando mas al sexo masculino y el menos
presente en la muestra estudiada fue el linfoma Hodgkin con afeccion al sexo
femenino; el subtipo de LNH mayormente apreciado fue el Linfoma difuso de células
grandes B y del LH se mostré el subtipo de esclerosis nodular seguido del linfoma
de Hodgkin clésico, el método diagndstico mas utilizado fue la biopsia. El estadio
An Arbor més frecuentemente encontrado fue la etapa Il.

CONCLUSIONES:

La etapa de los linfomas de LNH como LH se encontr6 que fue la tipo Il, es decir
aun temprana, esto podria calificarse como una atencién oportuna y deteccién

adecuada de este padecimiento en nuestra unidad.

Los linfomas se encuentran presentes en nuestra poblacion sigue produciendo un
impacto en la salud y calidad de vida de los pacientes y puede iniciar desde una
molestia muy leve hasta la pérdida de peso y aumento de volumen de algin nédulo
linfatico del cuerpo generando multiples sintomas o los conocidos sintomas tipo B ,
se debe individualizar a cada paciente ante las caracteristicas de la edad y el sexo
sin olvidar hacer hincapié en antecedentes laborales, infecciones,
inmunodeficiencias dejandolo plasmado en el expediente clinico, el médico familiar
debe identificar de forma pronta y oportuna asi como la referencia inmediata al
servicio de hematologia , considerando que en los linfomas lo mas comun sera un
Linfoma no Hodgkin con una presencia mayor en el sexo masculino con una edad
promedio de 55.88 afios sin dejar de pensar en los extremos de edad minima de
27 afos hasta los 74 afos que el subtipo mayormente encontrado sera un Linfoma
no Hodgkin de células grandes tipo B y en el caso de Linfoma de Hodgkin
considerando que este es mas prevalente en el sexo femenino con las edad de 45
afnos una edad minia de 27 aflos y una maxima de 73 afios y que el LH mayormente
encontrado sera el subtipo esclerosis sin olvidar al prevalente LH clasico , siendo

asi habra que dar seguimiento del paciente ante la sospecha.



. MARCO TEORICO
ANTECEDENTES

El cancer es una de las principales causas de mortalidad alrededor del mundo en
teniendo una cifra de 7.6 millones de personas victimas por linfomas segun la OMS
solo en el 2008 es decir un 13 % de todas las causas de muerte, asi mismo
menciona que la tasa de incidencia por cada 100 000 habitantes es de 6.7 para

linfoma no Hodgkin y 2.0 para linfoma de Hodgkin. !

Para comenzar a hablar de linfomas hace falta conceptualizarlo teniendo su
definicion como un grupo variado de neoplasias que afectan al sistema linfatico y
su origen es en consecuencia de una proliferacion maligna y anormal de las células
linfoides en diversas células madre de células B, células T o células T N/K ? la
diferencia con las leucemias es que las células se afectan dentro de la medula 6sea
y en los linfomas el proceso ocurre cuando la célula hematopoyética ya ha
abandonado la medula ésea 3, los dos tipos principales de linfomas son el linfoma
de Hodgkin y el linfoma no Hodgkin, como tal son tumores que se originan en los
tejidos linfoides, principalmente de los ganglios linfaticos, pueden resultar de las
translocaciones cromosomicas, infecciones, factores ambientales, estados de
inmunodeficiencia e inflamacion crénica y estos linfomas a su vez se subdividen

acorde a sus diferencias histolégicas e inmunoquimicas.
Clasificacion

Para fines de investigacion las neoplasias que se pretenden estudiar son
comprendidas en el capitulo Il Tumores (neoplasias C-00 a D-48) de la CIE-10
(Clasificacién Internacional de Enfermedades-10) las cuales son linfoma de Hodgkin
(C81), linfoma no Hodgkin (C82-C85).



Clasificacion histolégica de los linfomas

Los linfomas se pueden clasificar por su origen celular de células B o células T asi
mismo diferenciamos a dos tipos de linfoma, Linfoma de Hodgkin donde se visualiza
las células de Reed-Stenberg y Linfoma no Hodgkin que no tiene estas células si no
células con predominio de linfocitos a veces llamadas células en palomita de maiz

4 de estos dos se subdividen acorde a su diferenciacién inmunohistoquimica.

La clasificacion que se utiliza fue la acorde a la OMS 2017 y a continuacion se
presentara y desglosara los subtipos asi mismo como sus porcentajes de

frecuencia.
SUBTIPOS DE LINFOMA NO HODGKIN
Linfoma de células B

- Linfoma difuso de células B grandes (31%)
- Linfoma Folicular (22%)
- Linfoma de tejido linfoide asociado con las mucosas (MALT, por sus siglas
en ingles) (7.5%)
- Linfoma linfocitico de células pequefias (SLL, por sus siglas en ingles)
Leucemia linfocitica crénica (CLL, por sus siglas en inglés) (7%)
- Linfoma de células del manto (6%)
- Linfoma mediastinica (timico) de células B grandes (2.4%)
- Linfoma linfoplasmacitico y macroglobulinemia de Waldenstrom (menos del
2%)
- Linfoma ganglionar de células B de la zona marginal (menos del 2%)
- Linfoma esplénico de la zona marginal (menos del1%)
- Linfoma extraganglionar de células B de la zona marginal (menos del 1%)
- Linfoma de efusion primaria (menos del 1%)
- Linfoma de Burkitt y leucemia de Burkitt (2.5%)
- Granulomatosis linfomatoide (menos del 1%)
Linfoma de células T y linfoma de células citoliticas naturales (alrededor del
12%)



- Linfoma periférico de células T, no especificado en otra categoria

- Linfoma cutaneo de células T( Sindrome de Sézary y micosis fungoide)
- Linfoma anaplasico de células grandes

- Linfoma angioinmunoblastico de células T

- Linfoma de células citoliticas naturales

Trastornos linfoproliferativos asociados con la inmunodeficiencia

Clasificacién de linfoma Hodgkin*
Existen 2 clases de linfoma de Hodgkin los cuales se mencionan a continuacion.
Linfomma de Hodgkin

- Linfoma de Hodgkin clasico
» Esclerosis Nodular (mas comun)
» Celularidad mixta
= Linfocito depletado
* Rico linfocitico (poco comun)

- NLPHL (linfoma de Hodgkin predominantemente linfocitico)

Cuadro clinico

Clinicamente los linfomas mas agresivos se manifiestan de forma aguda o
subaguda como una masa de rapido crecimiento, un tercio de los pacientes
presentan sintomas constitucionales incluyendo sintomas B sistémicos como fiebre

49 pérdida de peso diaforesis puede incluso aparece purito crénico.
Cuadro clinico de los linfomas 4
Los signos y sintomas de los linfomas de bajo grado son los siguientes

Adenopatia periférica: indolora y de progresion lenta, puede retroceder

espontaneamente.



Afectacion extraganglionar primaria y sintomas B, poco frecuentes en el
momento de la presentacion, sin embargo, es comudn con la transformacion maligna
avanzada o enfermedad en etapa terminal.

Medula 6sea. Afectacion frecuente; puede estar asociado con citopenias,
fatiga, debilidad mas comun en a enfermedad en etapa avanzada.

Adenopatias: la mayoria de los pacientes tiene afectacién extraganglionar
mas de un tercio de los pacientes las zonas mas comunes en anillo de Waldeyer,
piel, medula Osea, senos nasales, tiroides, SNC, tractos gastrointestinal y
genitourinario.

Sintomas B. Temperatura >38 grados, sudores nocturnos, pérdida de peso <
10% desde el inicio en 6 meses, en aproximadamente el 30-40% de los pacientes.
Linfoma no Hodgkin

Gran masa abdominal: generalmente en el linfoma de Burkitt

Masa testicular

Lesiones cuténeas: asociadas con linfoma cutaneo de células T (micosis

fungoide), linfoma anaplasico de células grandes y linfoma angioinmunoblastico

Epidemiologia

Los linfomas son una de las principales causas de morbilidad y mortalidad a nivel
mundial a la edad de los 44 afios en hombres y mujeres el linfoma no Hodgkin
presenta una tendencia en los diferentes grupos de edad en ambos sexos sin
embargo la incidencia es mayor en los hombres!® a diferencia del Linfoma de
Hodgkin el cual es el cancer nimero 26 en USA, mas comun en mujeres en edades
de 15 a 30 afios y un pico después de los 55 afios de todos los casos dentro de la
sub clasificaciones se encuentra el Linfoma de Hodgkin clasico representando un
95% de los casos y el Linfoma de Hodgkin nodular de predominio linfocitario siendo
el otro 5% de estos* .La Sociedad Estadounidense del Cancer estima que
aproximadamente 81,560 nuevos casos de LNH seran diagnosticado en
2021.Desde principios de la década de 1970 hasta principios del siglo XXI, las tasas
de incidencia de LNH casi se duplico. Aunque parte de este aumento puede

atribuirse a una deteccibn mas temprana (como resultado de técnicas de
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diagnéstico mejoradas y acceso a la atencion médica), o posiblemente a
enfermedades asociadas al VIH. EI LNH es la neoplasia hematopoyética mas
prevalente y representa aproximadamente el 4,3% de todos los canceres ocupando
el séptimo lugar en frecuencia siendo 5 veces mas comun dentro de los linfomas
con una sobrevida de 5 afios en 72,7% de los pacientes dentro de la clasificacion el
linfoma folicular es uno de los méas considerables teniendo un 20-25% del total de
LNH y hasta un 70% de los linfomas indolentes.

Ahora como es en el mundo; la OMS estima alrededor de 356,000 casos nuevos de
linfoma no Hodgkin en todo el mundo siendo que éste ocupa el octavo lugar de los
canceres mas comunmente diagnosticados en hombres y el lugar 11 en mujeres??,
aparentemente en paises con alto indice industrial como en Europa, Oceania y
algunos paises de Africal?!3en USA se tiene una estimacion de 72 580 nuevos
casos de Linfoma no Hodgkin en 2016 y en afios previos a esta estimacion segun
otras fuentes se estimaron 66,360 casos nuevos de linfoma no Hodgkin en 2011 es
decir un 8% del total de canceres en el pais asi mismo 19,320 muertes traducido a
un 7% del total de las muertes por cancer en ese mismo afo, en reino unido se
reportaron 13, 413 casos nuevos de LNH en el 2013.° No difiriendo del panorama
en Europa reportado por GLOBOCAN por sus siglas en ingles Global Céancer
Observatory en el 2008 se tuvo un panorama de linfoma no Hodgkin ocupando el
lugar 12 en prevalencia de todos los canceres diagnosticados. En el este de Asia el
linfoma de células T y NK extranodular tipo nasal es mas comun y en menor grado
en el sur y centro de América comparativamente con otras regionesll; en Canada
se menciona que el nimero de casos y tasas estandarizadas por edad de Linfoma

no Hodgkin es de 13.2 por cada 100,000 habitantes en el mundo.

Como ya se ha mencionado previamente mencionamos que los linfomas se dividen
en LNH y LH, los tipos de linfoma no Hodgkin mas comunes son el linfoma difuso
de células gigantes de estirpe B y el linfoma folicular, que juntos representan la
mitad de todos los casos de linfomas esto segun la American Cancer Society asi
mismo menciona que los linfomas de Hodgkin ocupan del 10-12% de todos los

linfomas, la misma sociedad refiere una cifra de 8,830 de casos nuevos de linfoma
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de Hodgkin y 1300 muertes por esta causa; en 2015 aproximadamente 9050 nuevos
casos de LH fueron diagnosticados, identificandose dos tipos clinicamente distintos
del Hodgkin clasico que tiene los subtipos de esclerosis nodular, celularidad mixta,
predominio linfocitico y deplecion linfocitaria representando aproximadamente un
95% de los casos y por ultimo el linfoma de Hodgkin de predominio nodular
linfocitario representando el 5% restante. La variante de esclerosis nodular es el
linfoma de Hodgkin clasico en América del norte y Europa representando un 70%.

En nuestro pais México la oncoguia de linfoma no Hodgkin y linfoma de Hodgkin del
2011 reporta que en 2001 hubo 102,657 casos de tumores malignos de los cuales
solo 800 correspondieron a Linfoma de Hodgkin y 3,848 a linfoma no Hodgkin. En
México GLOBOCAN en 2002 el linfoma no Hodgkin fueron una tasa de incidencia
de 4.5 por cada 100 000 con tasa de mortalidad 2.1 por cada 100,000 y en mujeres
incidencia de 3.3 por cada 100 000 y de 1.6 de mortalidad ® en cuanto al linfoma
de Hodgkin se reporté 935 casos en el grupo de varones de 15 a 19 afios y el
Instituto nacional de cancerologia (INCAN) hasta el 2004 el linfoma de Hodgkin fue
un 0.8% de todos los linfomas con 162 casos diagnosticados delos cuales 88 fueron
en hombres y 74 en mujeres. 17 En el 2017 INEGI reporto a los tumores malignos
como la tercera causa de mortalidad a nivel nacional entre hombre y mujeres y de
estos un 11.1% corresponden al tejido linfatico, 6rganos hematopoyéticos y tejidos

afines.

Un estudio realizado en México desde el 1 de enero del 2013 al 30 de noviembre
del 2014 recibieron 21,356 piezas quirargicas para el departamento de patologia de
la unidad de alta especialidad del general de division Manuel Avila Camacho IMSS
en Puebla de los cuales se encontraron 20 linfomas de estos 8 se excluyeron porque
no estaban clasificados dentro de la clasificacion de la OMS 2008 y a la nueva
revision por los patélogos de la unidad no llegaron a un consenso para su
reclasificacion quedandose con 232 reportes de linfomas con pacientes con una
edad minima de 6 meses a maximo de 91 afios de estos el 12% es decir 27 fueron

linfoma de Hodgkin y el 88% es decir 205 linfoma no Hodgkin'2.En raras
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circunstancias mas no imposibles se pueden tener dos tipos de linfomas distintos
un mismo paciente, estos son los llamados compuestos que abarcan cerca del 1-

4% de los casos.18

FACTORES DE RIESGO GENERALES PARA EL DESARROLLO DE LOS
LINFOMAS

Sexo y edad.

En la revision de las fuentes cientificas se encontré el LNH con mayor frecuencia en
personas de 65 a 74 afos; la mediana de edad en el momento del diagndstico es
de 67 afos. Las excepciones son los linfomas linfoblasticos de alto grado y
pequefios no hendidos, que son los mas comunes de LNH observados en nifios y
adultos jévenes pero los linfomas de bajo grado son extremadamente raros en los
nifios. Los linfomas de bajo grado representan el 37% de los LNH en pacientes de
35 a 64 afos y solo el 16% de los casos se presenta en menores de 35 aflos y en
esta misma clasificacion se encuentra el linfoma folicular con un predominio de edad
entre los 50 afios y mas. Los linfomas no Hodgkin se observan a edad promedio al
diagnostico de 45-55 afios con incremento gradual a partir de los 50 afios.®> Se
incrementa la incidencia con la edad, la mitad de nuevos casos son mayores de 70
afios de edad y esta relacidbn se observa en ambos géneros y grupos raciales
generando un factor de riesgo excepto en los linfomas y leucemias linfoblastica de
células B y T que ocurren mas frecuentemente en nifios.’® El 80% de todos los
linfomas no Hodgkin en los adultos tienen inmunofenotipo B y la mayor parte son de
manifestacion ganglionar a diferencia de los que se manifiestan a edad pediatrica,
donde 60% son inmunofenotipo T y predominan las manifestaciones extra
ganglionares, algunos pueden manifestarse en afos y de forma indulgente y otros

no tanto de tal manera que son mortales en semanas sin tratamiento 1

El linfoma de Burkit en proporcion hombre: mujer fue de 1.5:1 sobre 3:1 es decir que
este es predominante en el sexo masculino. El linfoma folicular y el linfoma de la
zona marginal son similares en ambos sexos a diferencia del linfoma primario

mediastinal de células B gigantes que es predominante en mujeres 118 y se
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encontré que el linfoma no Hodgkin es mas incidente en hombres (tasa
estandarizada por edad en todo el mundo de 6.1 por cada 100,000 casos) que en
mujeres (4.2 por cada 100,000 casos)!® de igual forma el linfoma de Hodgkin es
mas frecuente en el paciente del género masculino con aparicion en adultos jovenes
y mayores de 60 afios. La variante de esclerosis nodular afecta en su mayoria a

mujeres y paciente jovenes.

En la poblacién de menores de 20 afios los linfomas son de un 25% de todos los
canceres en edades comprendidas entre los 15 y 19 afios donde el linfoma de
Hodgkin se hace presente con mayor frecuencia incluso en dos terceras partes de
los casos reportados de linfomas siendo un 6% con una incidencia que aumenta a
0.5 casos por millon antes de los cinco afios de edad a 36.6 por millébn antes de los
19 afios en USA asi mismo el linfoma de Hodgkin en este mismo pais tiene la
incidencia de 0.64 por 100 000 nifios menores de 15 afios siendo un 5% del total
de los canceres antes de los 20 afios siendo en alta la proporcién en el género
masculino 1.5 por cada mujer. EI LH con celularidad mixta se observa mas

frecuentemente nifios mayores de 10 afios de edad en paises en vias de desarrollo.

La edad predominante en el linfoma difuso de células grandes B fue mayor en
adultos de 65 afios con un promedio de edad de 60 afios, el linfoma marginal
extraganglionar de tejido asociado a mucosas que fue el segundo encontrado en
este grupo de edad y en el linfoma folicular que fue el tercero encontrado de
predomino en el grupo de 58 afios.'4

El LH tiene una distribucién de la enfermedad bimodal, con un incremento en la
incidencia en los pacientes adolescentes o antes de los 20 afios y un similar

incremento en la incidencia en los pacientes de mas de 55 afios.®

El subtipo de LNH que ha tenido gran incremento ha sido el linfoma difuso de células
B gigantes. La meseta promedio revela una incidencia creciente de Linfoma de
Burkit en hombre de 20 a 64 afios® El Linfoma de la zona marginal y el linfoma

angioinmunoblastico de células T ha sido as comiUn en ambos sexos y el linfoma de
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las células del manto es actualmente ha ido incrementando un 3.3% por afio en USA
en hombres mayores de 65 afios. Algunos de estos cambios pueden ser atribuibles

a las mejoras en el reconocimiento de los subtipos.*®

Genética y susceptibilidad familiar.

Se tienen diferentes mecanismos por los cuales existe mas propension a desarrollar
la enfermedad siendo uno de estos las variantes del gen del factor de necrosis
tumoral alfa el cual incrementa la produccion del TNF alfa, que es pro inflamatorio,
y puede regular la apoptosis de las células B en circunstancias normales . Las
variantes del gen de TNF incrementan moderadamente el riesgo de linfoma No
Hodgkin en general, con una moderada asociacion para el linfoma de células T.° Se
asocian los polimorfismos del gen de IL-102 un modesto incremento en el riesgo de
presentar DLBCL y MCL.®° Los pacientes con CLL tienen el doble de riesgo de
presentar LNH.1. 18
La translocacion de los siguientes genes se relaciona con el desarrollo de Linfoma
no Hodgkin 4

Gent (14; 18) (q32; g21) es la anomalia cromosémica mas comun asociada

con NHL. Esta en el 85% de los linfomas foliculares y en el 28% de los LNH

de grado superior.

Oncogén inhibidor apoptético bcl -2 en el cromosoma banda 18921 a la

region de la cadena pesada del locus de inmunoglobulina (Ig) dentro de la

banda cromosémica 14932, t (11; 14) (gl3; 32 tiene una asociacion

diagndstica no aleatoria con la célula del manto linfoma.

Gen 8024 conducen a una desregulacion de c-myc. Esto se observa con

frecuencia en pequeios linfomas no hendidos (tipos de Burkitt y no Burkitt),

incluidos los asociados con la infeccion por VIH.

Gent (11; 18) (g21; g21) y t (1; 14) (p22; 132), estan asociadas con linfomas

de tejido linfoide asociado a mucosas (MALT). El mas comun (es decir, t [11;

18] [g21; g21]) trasloca el gen AP12 del inhibidor de la apoptosis con el gen
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MALTL, lo que da como resultado la expresion de una proteina de fusion
aberrante.

Gen t (1; 14) (p22; 132), implica la translocacién de la bcl-10 a la region
potenciadora del gen de inmunoglobulina.

Sobreexpresion de bcl -1 (ciclina D1 / PRAD 1), un ciclo celular regulador en

la banda del cromosoma 11g13.

Anormalidades del sistema inmune

Esta categoria representa el factor de riesgo mas fuerte para presentar LNH. La
estimulacion cronica del sistema debido a las infecciones o inflamaciones
autoinmunes, supresion de la regulacion celular y estas combinaciones resulta en
un ambiente susceptible para desarrollar linfoma. Individuos con defectos en el
sistema inmune tiende a desarrollar agresivamente un LNH relacionado con EBV
con deficiencia en las células T resultando en una falla por supresion de la
proliferacion de células B infectadas. Estas células altamente mitéticas son

propensas a mutaciones que predisponen a anormalidades clénales.*®

La incidencia de LNH en pacientes con deficiencia inmune primaria es superior en
un grado de un 12% a 25% dependiendo del grado de supresién inmune, se
menciona que los defectos inmunes adquiridos son mas comunes que las
deficiencias inmunes primarias es decir como ejemplo el trasplante de 6rganos o la
infeccién por VIH. La fuerte asociacion entre el VIH y el LNH esta bien establecida.
Desde la duracién de la seroconversion y conteo de CD4 son muy buenos
marcadores de supresion inmune y estimulacion de las células B son
significativamente factores predictivos, también debemos tener en cuenta la tasa de
supervivencia en cuanto a las zonas y lo tratamiento antirretrovirales disponibles en
cada zona por ejemplo hay muy poco VIH relacionado con LNH en Africa
posiblemente a que en estas zonas estos paciente fallecen o tienen mas
complicaciones que no les permite tener una supervivencia como en zonas de USA

o Canada. 18
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Existe la inmunodeficiencia asociada a desordenes linfoproliferativos es una nueva
categoria de neoplasia linfoide en la clasificacion de la WHO en el 2008,
revelandose en estudios que los receptores de los trasplantes de 6rganos tienen
alto riego de presentar LNH entre ellos los mas destacados son los de pulmon,
corazén y aunque en menor proporcion, pero sigue siendo un factor de riesgo el

trasplante de rifion. 18

También las enfermedades autoinmunes como el sindrome Sjogren, lupus
eritematoso sistémico y artritis reumatoide son un riesgo relativo del 18.8, 7.4y 3.9
respectivamente; el consumo de medicamentos como la Azatioprine y ciclosporina
han sido implicados como agentes causales de LNH debido a la inmunosupresién y

dafio directo al DNA. 18

Infecciones

Los virus explotan la longevidad de memoria de las células B por infeccion
persistente latente. Defectos en la inmunidad o estimulacion inmune puede resultar

en replicacion y trasformacién de células B mediadas por virus. 1118

EBV es un necesario, aunque no una suficiente causa en Africa en LB. El virus
linfotrépico humano tipo 1 causa linfoma o leucemia en un 2-5% de los portadores
después de un largo periodo de latencia, esta infeccién es prevalente en Japoén, el
Caribe y esto contribuye significativamente a la carga para LNH. 111 E| herpes virus
humano 8 puede generar inmunosupresion severa (aunque esto es mas comun por
el VIH) puede causar raros subtipos de LNH. La infeccion por H. Pylori en el contexto
de inflamacion gastrica cronica conduce a linfoma MALT gastrico, evidencia de
regresion de la enfermedad con antimicrobianos apoya la causalidad. 18 Infeccion
con virus de Hepatitis B o C podria promover linfoma por infeccion linfocitica viral o
estimulacién crénica de antigeno, un metaanalisis revela moderada asociacion de
2 a 4 veces mas el riesgo de presentar LNH en paciente infectados con VHC, la

fraccion atribuible a estos puede ser superior al 10% en paises con prevalencia de
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infeccion, aun que ha sido menos estudiado el metaanalisis revela un radio de
oportunidad de 2.56 (95% Cl, 2.24-2.92) por LNH en infectados por VHB comprados

con los no infectados. 11.18

Estilos de vida relacionados

El tabaquismo se ha demostrado que resulta en alteraciones de la inmunidad y que
estimula la sobreproduccién de la proteina bcl-2 la cual es anti-apoptosis. 18 La
obesidad altera la funcién inmune y la respuesta inflamatoria. El metaanalisis de 16
estudios prospectivos revela un incremento de riesgo de un 7% por cada 5kg/m?
que incrementa en IMC (RR 1.07, 955 CI 1.04-1.10). En los andlisis de subtipos de
DLBCL fue asociado con un 13% de riesgo que incrementa por cada 5kg/m2, pero
al estimar FL y CLL las variables se cruzan. '8

No se encontré ninguna asociacion entre el patron de dieta y el riesgo de LNH. Un
bajo riesgo de LNH en personas que beben alcohol ha sido reportado en un analisis
de interlinfa sin embargo esta evidencia ha sido limitada y carente de un mecanismo

plausible.'®

Exposicién ocupacional

La exposicion a pesticidas y exposicion ha ganado ha sido vinculado con aparicién
de LNH. Pintores, maestros, trabajadores de la madera, trabajadores de tintorerias,
barberos y estilistas se reportan que han tenido un elevado riesgo de presentar LNH
posiblemente por solventes organicos a los que se encuentran expuestos.
Trichloroethylene el cual es un solvente organico usado en industrias con evidencia
que incrementa LNH asociado a su exposicion. Manufactureros y mecanicos sin
embargo no se ha demostrado un significante incremento del riesgo al exponerse a

benceno de forma ocupacional al menos no para LNH. 18
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Exposicién en medio ambiente.

La exposicion de pesticidas y organo-clorados han sido mas asociada con los
alimentos, aire, agua Y tierra que con la ocupacion. Hardell y Erikkson presentan
una teoria bastante convincente sobre los nuevos quimicos sintéticos durante la
segunda guerra mundial contando con una tendencia a la elevacion de la incidencia
con posteriores mejoras en el equipo de seguridad y restricciones que resultaron en
estabilizacion.’® Los o6rgano-clorados incluyendo policlorinato de bisfenidol
persisten en el medio ambiente a pesar de los movimientos que se han hecho para
limitar su uso. ¥ Se ha encontrado que una concentracién en plasma de PCB ha
sido correlacionada con un elevado riesgo de presentar LNH aun que se menciona

que también tiene que ver con la susceptibilidad genética del individuo.8

La asociacién entre cancer de piel y LNH por exposicion a los rayos UV se menciona
sin embargo también se ha encontrado que la exposicion a los rayos UV sugiere un
efecto protector esto mediado por la sintesis de la vitamina D el cual se ha
demostrado que envuelve la modulacion del sistema inmune aun que un
metaanalisis revela esto estos resultados se encuentran limitados en sobre un 50%
de los casos y controles teniendo un muy claro color de piel lo cual es contradictorio
pues es mas comun la aparicion de LNH en personas caucésicas.'® El LH con
esclerosis nodular es el méas frecuente en paises industrializados mientras que la
variedad celularidad mixta se observa frecuentemente en nifios de paises en vias
de desarrollo. EI LNH encontrado en regiones de altos recursos econdmicos mas
prevalente fue el linfoma de células B mas especificamente el linfoma B de células
de bajo grado. En contraste con regiones de bajos y medianos recursos han tenido
una alta incidencia de linfomas de células B gigantes a diferencia de las zonas con
alto nivel socioecondmico donde las de mayor incidencia son los linfomas de células
TyNK.1!
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DIAGNOSTICO DE LOS LINFOMAS

Diagnosticos diferenciales de los linfomas.

El método diagndstico mas comuan y util es la biopsia siempre que sea posible la
exéresis del ganglio completo o una cufia del mismo y deberé investigarse mediante
morfologia, inmunohistoquimica >°1° o aspirado de medula ésea con citometria aun
que es mas util en andlisis del tejido afectado pues la composicidon
morfologicamente de los linfomas ocurren en un nodo linfatico; con la biopsia del
ganglio al encontrar las células de Reed Sternberg comunmente avistadas en un
medio rico de células compuestas de linfocitos relativos, eosindfilos e histiocitos® o
las células en roseta para darnos el diferencial y mas especificamente los
marcadores inmunohistoquimicos'®con CD15, CD3, CD45, CD20, CD79a, PAX-5
como se muestra en el siguiente cuadro que muestra los paneles de IHQ

sugeridos.> 1820

Estirpe Marcador
LDCG CD20,CD3,CD5,CD10,CD45,BCL2, BCLE,KI-67y MUMA

Linfoma CD20,CD3,C05,CD10,BCL2 BCLE,CICLINA D1,CD21 Y C23
folicular

LLCP CD3,CD5,CD20,CD10,CD23 Y CICLINA D1

ZONA CD20,CD3,CD5,CD10,BCL2,CD21,KAPPA/LAMBDA, CD 21 CICLINA D1
MARGINAL

MALT CD20, CD3, CD3, CD10, BCL2, KAPPA/LAMBDA, CD21, CICLINA D1.

Linfoma de CD20, CD3, CD5, CD10,BCL2 BECLE,CICLINA D1 © BCL1,CD21,CD23 KiET
células del

manto

Linfoma de CD45CD20,CD3,CD10,KI67 BCLZ BCLS TOT, c-myc
Burkitt

TINK CD3,CDa6,CD20,CD2,CD7.CD8,CD4,CD5,CD30,KI&T EBER

Linfoma T CDZ0,CD3,CD10,BCL6 Ki67,CD3,CD30,CD8,CD2,CD4,CD7,CDa6,CD21,CD23 ALK
periférico
LDCG: Linfoma difuso de células grandes, LLCP: Linfoma de linfocitos pequefios,|

*Fuente: Pérez-Zafiga JM, Aguilar-Andrade C, Alvarez-Vera JL, Augusto-Pacheco M y col.

Generalidades sobre linfomas. Hematol Méx. 2018 octubre-diciembre; 19(4):174-188.
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Si aparece un linfoma con aspectos morfolégicos e inmunohistoquimicos de otra

entidad de linfoma se conoce como un linfoma de zona gris, ejemplo un linfoma

mediastinal primario de células B con caracteristicas de Hodgkin-*°

De forma adicional se deben realizar lo siguiente en el presente cuadro:

Pruebas importantes en pacientes con sospecha de Linfoma de Hodgkin 23"

Biopsia

Historia clinica

Examen fisico

Pruebas de sangre

Examenes de
gabinete

Biopsia incisional al de nddulo linfatico

Pruebas de proteinas relacionadas con LH en el
nodulo linfatico removido

Revisar existencia de sintomas B
Revisar otros sintomas

Estado de desempefio

Palpacion de cuello, axilas, ingles, higado y bazo.
Biometria hematica completa

Velocidad de sedimentacion eritrocitaria
Panel metabdlico exhaustivo
Deshidrogenasa actica

Pruebas de funcién hepética.

Escaneo PET/ TC

TAC contrastado

Radiografia de térax

Ecografia testicular

Exploracién de adquisicion por puerta maltiple.
(MUGA)

Resonancia magnética de cerebro/ Medula
espinal

Serie gastrointestinal superior con seguimiento a
intestino delgado
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Otras pruebasy e Pruebas embarazo

cuidados e Discusion de fertilidad y planificacion familiar
e Evaluacion de tabaquismo
e Consejeria psicosocial

*Fuente: National Comprehensive Cancer Network Guidelines for Patients:
Hodgkin Lymphoma, 2019.

Especificaciones para la indicacion de estudios de gabinete:

- Serie gastrointestinal superior con seguimiento del intestino delgado: En pacientes
con afectacion de cabeza y cuello y aquellos con una lesion gastrointestinal
primaria.

- Gammagrafia 6sea: solo en pacientes con dolor 6sea, fosfatasa alcalina elevada.
- Resonancia magnética de cerebro/ Medula espinal: Por sospecha de linfoma
primario del SNC, meningitis linfomatosa, linfoma paraespinal o afectacion del

cuerpo vertebral por linfoma.

Factores prondsticos

Una precisa determinacion del estadio de la enfermedad en paciente es vital para
seleccionar el tratamiento. El establecimiento del sistema del LH esta basado en la
localizacion de linfadenopatia, el nUmero y tamafio de nédulo linfatico incluyendo
nédulos linfaticos extranodales son continuos o debido a la diseminacién de la
enfermedad de forma sistémica. Sintomas constitucionales llamados sintomas B
son incorporados dentro de la clasificacion 8y existen diferentes criterios tanto para

los estadios localizados como para los avanzados2©

Estadificacion de los linfomas

Se utiliza a estatificacion clinica de Ann-Arbor modificada por Cotswold que buscan
los sitios nodales o extranodulares afectados por la enfermedad y esto ayuda a

diferencial las etapas tempranas de las avanzadas’, tanto en linfoma no Hodgkin
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como el de Hodgkin se utiliza la clasificacion de Ann Arbor modificada por Costwold

para estadificar los linfomas.

La clasificacion de Lugano es el sistema de estatificacion actual para paciente con

linfoma no Hodgkin. Se basa en el sistema de estatificacion de Ann-Arbor y se

centra en el numero de sitios tumorales (nodales y extranodulares) y su ubicacion.

Clasificacion de Ann-Arbor modificada por Cotswold

Etapa |

Se refiere al linfoma no Hodgkin que afecta una sola region de
ganglios linfaticos (etapa I) o un solo 6rgano o sitio extralinfatico
(etapa IE) sin afectacién ganglionar. Una Unica region de ganglio
linfatico puede incluir un nodo o un grupo de nodos adyacentes.

Etapa Il

Se refiere a dos 0 mas regiones ganglionares afectadas en el mismo
lado del diafragma (estadio II) o con afeccién localizada de un
organo o sitio extralinfatico (estadio IIE).

Etapa lll

Se refiere a la afectaciéon de los ganglios linfaticos en ambos lados
del diafragma (estadio IlI).

Etapa IV

Se refiere a la existencia de afectacion difusa o diseminada en uno
0 mas organos extra linfaticos (por ejemplo: higado, médula 6sea,
pulmon), con o sin afeccion ganglionar concomitante.

Especificaciones

El subindice E se utiliza si se ha documentado la extension
extranodal limitada. La enfermedad extranodal mas extensa se
designa como etapa IV.

La enfermedad que implica el bazo se considera nodal, en lugar de
extranodal.

El subindice X se habia utilizado en el sistema de estatificacion de
Ann-Arbor para designar la existencia de enfermedad voluminosa.

En lugar de utilizar la designacion X, la clasificacion de Lugano
requiere el registro del mayor diametro tumoral. Para los propésitos
del tratamiento, los criterios para la enfermedad voluminosa varian
segun la histologia y no se ha validado el corte con el tratamiento
moderno. Sin embargo, se han utilizado cortesde 6 cmy 6 a 10 cm
para linfoma folicular y linfoma difuso de células grandes B,
respectivamente.
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La diseminacion de los linfomas no Hodgkin se diseminan via hematégena con mas
frecuencia a diferencia del linfoma de Hodgkin por extension linfatica cercana’ y en

este se consideran:

e 18 regiones ganglionares totales: anillo de Waldeyer (1), supraclavicular
derecha (2) e izquierda (3); infraclavicular derecha (4) e izquierda (5); axilar
derecha (6) e izquierda (7); hilio pulmonar derecho (8) e izquierdo (9);
mediastino (10); hilio hepatico (11), Bazo (12); para aértica (13); mesenterio
(14); iliaca derecha (15) e izquierda (16), femoral derecha (17) e izquierda
(18)

e 11 areas ganglionares totales: 1) cervical derecha, 2) cervical izquierda, 3)
axilar derecha, 4) axilar izquierda, 5) mediastinica, 6) abdominal superior, 7)
abdominal inferior, 8) iliaca derecha, 9) iliaca izquierda, 10) femoral derecha

y 11) femoral izquierda.

Regiones nodales y extranodales que pueden estar afectadas en
pacientes con linfoma no Hodgkin dtiles para las clasificaciones de la
enfermedad.™

Regiones nodales

1 Anillo de Waldeyer
2 Cervical, occipital, preauricular y
supraclavicular
< Infra clavicular
4 Axilar y pectoral
5 Hilar
& Mediastinal
7 Epitroclear y braguial
& Bazo
9 Para acdrticos
10 Mesentéricos
11 lliacos
12 Inguinal y femoral
13 Popliteos
Regiones extra nodales
Medula 6sea
Sistema nervioso
Higado
Tubo digestivo

| Fiel
.‘II \ Gonadas

‘\I |I / Anexos oculares
{ | Rifon

Utero

Bulky

*Fuente: Pérez-Zafiga JM, Aguilar-Andrade C, Alvarez-Vera JL,

Augusto-Pacheco M y col. Generalidades sobre linfomas. Hematol
Méx. 2018 octubre-diciembre; 19(4):174-188.




En pacientes adultos suele emplearse la clasificacion de Ann- Arbor aunque para
nifios y adultos jovenes esta la clasificacion del St. Jude/Murphy para clasificar

los linfomas no Hodgkin la cual maneja 4 estadios.®

Estadio |. Afectacidbn extra ganglionar aislada o de una sola cadena

ganglionar con exclusion de mediastino, abdomen o espacio epidural.

Estadio Il. Afectacion extra ganglionar Unica asociada a afectacion ganglionar
en el mismo lado del diafragma. Dos localizaciones extra ganglionares con os in
afectacion ganglionar regional, en el mismo lado del diafragma. Tumor
gastrointestinal primario generalmente en region ileo-cecal con o sin afectacion
ganglionar mesentérica.

Estadio Ill. Localizacion a ambos lados del diafragma. Todas las
localizaciones intratoracicas (mediastino, pleura, timo). Todas las localizaciones

abdominales extensas. Todas las localizaciones epidurales o para espinales.

Estadio IV afectacion del SNC o invasién medular inicial, sean cuales sean

las otras localizaciones.

Modificacion de Lugano 2014

Estadio Afectacion Afectacion extranodal
Limitado
I Un ganglio o grupo ganglionar Afectacion extraganglionar Gnica
sin afectacion ganglionar
Il Dos 0 ms grupos ganglionares a  Estadio | o Il por afectacion

un lado del diafragma ganglionar con afectacion
extraganglionar continua
Il Igual al 1l con enfermedad de N.A
Bulky*  Bulky
Avanzado
1] Ganglios a ambos lados del N.A

diafragma o ganglios supra
diafragmaticos y afectacion
esplénica

vV Afectacion extraganglionar no N.A
contigua
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La modificacién de Lugano es un sistema de estatificacion o clasificacion por etapas
utilizado por los especialistas en cancer para resumir la extension de la propagacion
del mismo en linfoma no Hodgkin en adultos y se basa en el antiguo sistema Ann
Arbor.®

Las etapas (estadios) por lo general se clasifican con niameros romanos del | al IV
(1-4). Alos linfomas en etapa limitada (I o Il) que afectan a un érgano que esta fuera

del sistema linfatico (un érgano extraganglionar) se les agrega la letra E.8

*Masa Bulky solo mantiene su definicion en el linfoma de Hodgkin (= 10 cm o0 = 1/3

del didmetro toracico.

1. Las amigdalas, el anillo de Waldeyer y el bazo se consideran tejido ganglionar.

2. Los sufijos A y B solo se requieren en el linfoma de Hodgkin.®

Para los estadios avanzados se considera predictivo de la supervivencia el indice

Pronéstico Internacional (IPS) usado para el LNH.

indice Pronostico Internacional (IPS)

Factores de Numero SLP( 5 afos) SG( 5anos)
riesgo

Estadio IV 0(8%) 84-88% 89-93%
Sexo masculino 1 (26%) 77-85% 90-97%
Edad >45 afios 2 (26%) 67-80% 81-92%
Albumina <4 3 (21%) 60-74% 78-91%
gr/dl

Hemoglobina < 4(12%) 51-68% 61-88%
10.5

Leucocitos >5 (7%) 42-70% 56-73%
>15.000/mm

Linfopenia Alto riesgo : > 3 0 >4 factores de riesgo

<600/mm o0 <8%

Resultados De SLP Y Sg Para < 65 Afios; % Intervalo SLP Y Sg: Hasenclever, 1998 — Moccia,
2012.
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Los pacientes que cuenta con 5 0 mas de estos factores prondsticos tienes 5 afios
libres de progresion de solo un 42% en contraste con los pacientes que no contaban
con ningun factor pronostico tiene un 84% de 5 afios libres de enfermedad.*'Son
importantes los factores prondsticos, asi como las etapas de la enfermedad para
recibir tratamiento de igual manera para ver los avances del mismo se requiere

estudios de control como se observara en la PET juega un papel muy importante.

En general pacientes con estadios tempranos de la enfermedad reciben cortos
periodos de quimioterapia combinada seguida por la radioterapia a de campo
extendido contrastada mucho con pacientes en estadios avanzados que requieren
tipicamente periodos mas prolongados de quimioterapia y la radioterapia es

agregada solo en casos selectos.

ESCALA DE FLIP

El linfoma folicular el cual es uno de los mas prevalentes dentro de los LNH teniendo
su propio indice pronostico conocido como FLIP por sus siglas en ingles Lymphoma
internacional prognostic index el cual es un sistema de puntuacién utilizado para
predecir en pacientes con linfoma folicular el riesgo de recidiva de la enfermedad

la cual es la siguiente.

Se asigna un punto por cada uno de los factores de riesgo significativos en el
prondstico de la supervivencia global:

1. Edad (>60 afios vs. 60 afos).

2. Lacto deshidrogenasa sérica (LDH): normal vs. Elevada.

3. Estadio (estadio | o estadio Il vs. estadio Il o estadio 1V).

4. Numero de sitios ganglionares (0 0 1 vs. 2- 4).

5. Estatus de rendimiento (performance status) (0 o 1 vs. 2-4).

Cada punto representa un aumento en el riesgo de recidiva de la enfermedad. La

cantidad total de puntos se corresponde con los siguientes grupos de riesgo:
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Categoria de riesgo y factores:

- Bajo: Puntuacion 0 o 1.

- Bajo-intermedio, puntuacion 2.

- Intermedio-alto, puntuacion 3.

- Alto, puntuacion 4 o 5.

Segun la escala anterior se puede evaluar la sobrevida de la siguiente forma:

1.

Los pacientes que presentan un factor de riesgo entre 0 y 1 tienen una tasa

de supervivencia a los 10 afios de 85 %.

Tres 0 mas factores de riesgo confieren una tasa de supervivencia a los 10

anos de 40 %.

Los perfiles de expresién genética de los especimenes de biopsia tumoral en
un linfoma folicular rodeado de linfocitos T infiltrantes, tiene una
supervivencia media mucho mayor (13,6 afios) que el linfoma folicular

rodeado de células dendriticas o0 monociticas.

TRATAMIENTO

Dependiendo del subtipo histolégico son variables las metas del tratamiento para

inicio de definirlo se usa la Fludeoxyglucosa pues ayuda en la confirmacién del

estadio de la enfermedad y ademas es usado para determinar el éxito del

tratamiento mientras el tratamiento esté siendo iniciado un escaneo PET provisional

tipicamente se realiza después de 2 ciclos de terapia si esta sale positiva indica una

respuesta suboptima al tratamiento pudiendo resultar en una intensificacion del

tratamiento, mientras puede ser disminuido si la PET sale negativa indica una

buena respuesta a la terapia.®!
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LINFOMA DE HODGKIN
Las metas de tratamiento de pacientes con LH es una cura de la enfermedad, pero

limitar a largo plazo complicaciones.

La recomendacion actual segun muestran la guia 2020 de la Asociacion Castellano-
Leonesa de hematologia y hemoterapia refiere lo siguientes para los estadios
localizados.
* Opcidén A (GHSG): 2 ciclos de ABVD + RT de campos afectos (IFRT) 20 Gy
* Opcion B (RAPID): 3 ciclos ABVD vy tratamiento guiado por PET (aplicable a todos
los 1A y IIA sin masa mediastinica independientemente de otros factores
pronosticos):

— PET Deauville 1-2: fin de tratamiento.

— PET Deauville 3-5: 4° ciclo ABVD y RT en campo afectado (IFRT) 30Gy

La duracién e intensidad del tratamiento se adaptan a la masa tumoral. En estadios
tempranos 2-4 ciclos de ABVD (doxorubicin, bleomicin, vinblastine, dacarbazine)
son seguidos por radioterapia; las etapas mas avanzadas son tratadas con 6-8
ciclos de ABVD o 6 ciclos de més intensidad con el régimen de BEACOPP
(bleomicina, etoposide, doxorubicina, ciclofosfamida, vincristina, procarbazina,
prednisona) con este enfoque un 90 % de los casos son curados en todas las etapas
segun el articulo Pathogenesis, diagnosis, and treatment of composite lymphomas,
de Ralf Kuppers, Ulrich Diuhrsen, Martin-Leo Hansmann publicada en Lancet

Oncology en el 2014.

Linfoma de Hodgkin clasico:

Obligado la re-biopsia de todos los casos de recaidas, excepto los que no son
accesibles o no son candidatos a tratamientos curativos. Existe la posibilidad de un
desarrollo de diferentes subtipos de linfoma por lo cual es necesario repetir biopsias
en la recurrencia de la enfermedad. En linfoma de Hodgkin 0.7 de las presuntas
recaidas resultaron ser linfomas no Hodgkin secundarios mas frecuentemente

agresivos de células B. 1°
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Las recaidas de linfoma Hodgkin pueden ser curados en algunos pacientes basando
la terapéutica en agentes alquilantes con trasplante de células madre de sangre
autologa que también es una opcion para linfomas que tiene una corta duracién de
remision. El trasplante alogénico puede ser Gtil para paciente que no responden a

las lineas de tratamiento de dosis altas. 1°

Linfoma de Hodgkin en edad avanzada

Estadios localizados

Es recomendable usar PET. El tratamiento inicial es:

* Favorables: ABVD por 2 ciclos + IFRT (20Gy)

» Desfavorables: ABVD por 2 ciclos + AVD x2 ciclos + IFRT (30Gy)

Estadios avanzados

» ABVD por 6 ciclos: si el PET-2 es negativo, retirar Bleomicina y seguir con AVD
hasta 6 ciclos.

* Hay otras alternativas: VEPEMB, CHOP, PVAG.

Regimenes de quimioterapia para linfoma de Hodgkin clasico

ABVD Doxorubicin, bleomycin, vinblastine y dacarbazine

AVD Doxorubicin, bleomycin y dacarbazine

BEACOPP | Bleomycin, etoposide, doxorubicin, cyclophosphamide, vincristine,
procarbazine y prednisona.

Stanford Doxorubicin,vinblastine,mechlorethamine,etoposide,vincristine,bleo
mycin y prednisona

Brentuxima | Brentuximab vedotin
b vedotin

LINFOMA DE HODGKIN PREDOMINIO LINFOCITICO-NODULAR
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Primera linea

Se trata casi igual que los pacientes con histologia clasica y el tratamiento de las
recaidas son la segunda linea y subsiguientes con en el linfoma de Hodgkin clasico
y el seguimiento durante el tratamiento con Visitas cada 15-30 dias para monitorizar
la toxicidad y eficacia con exploracion fisica y analitica, asi como Evaluacion de
respuesta: PET/TC interino tras 2 ciclos y a las 6-8 semanas de acabar la QT

(minimo 12 semanas si hubo Radioterapia).

Si se logra la remision completa se debe realizar una anamnesis y exploracion fisica
completo as como una biologia completa de 3 meses y los 2 primeros afios, cada 6
meses los 3 afos siguientes y posteriormente cada afio, sin TC secuencial ni las
PET no estan indicadas excepto si existe una masa residual o sospechosa de
recaida, asi mismo se deberan vigilar la toxicidad a largo plazo:

— Control de factores de riesgo cardiovascular (antraciclinas, radioterapia
mediastinica).

— Vigilancia de neoplasia mamaria en mujeres irradiadas (empezar a 8 afos de
acabar el tratamiento).

— Vigilancia de neo de pulmén en pacientes que han recibido RT pulmonar.

— Vigilancia anual de hipotiroidismo en pacientes que han recibido RT en cuello y/o
mediastino superior.

— Si precisan, transfusion de componentes irradiados de por vida.

Cuando el intervalo entre el primer y segundo linfoma fue corto y el tratamiento del
primer linfoma fue intenso podria no ser adecuado el tratamiento de primera linea
para este segundo linfoma pues sus células posiblemente ya estaban presentes y
podrian ser resistentes a esta linea, aunque no hay datos que sostente la
superioridad de un enfoque diferente. °En linfomas agresivos los agentes
alquilantes son combinados con antraciclinas, glucocorticoides y otros agentes en

complejos protocolos.1®
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Quimioterapia comunmente usada para NLPHL

ABVD y Rituxan | Doxorubicin, bleomycin, vinblastine y dacarbazine y rituximab

CHOPy Cyclosfosfamida, doxorubicin, vincristine, prednisona y
Rituximab rituximab

CVPy Cyclosfosfamida, vinblastine, prednisolona y rituximab
Rituximab

Rituximab solo Rituximab

TRATAMIENTO EN EL LINFOMA NO HODGKIN

- Agentes biologicos (p. Ej., Rituximab, obinutuzumab, lenalidomida): generalmente
en combinacion con quimioterapia.

- Radioterapia.

- Trasplante de médula 6sea: posible papel en la recaida de la enfermedad de alto
riesgo.

- Terapia de células T con receptor de antigeno quimérico (CAR): en linfoma de
células B grandes en recaida o refractario.

- Radio inmunoterapia.

- Transfusiones de hemoderivados.

- Antibidticos.

- Farmacoterapia:

- Agentes citotéxicos (Clorambucilo, ciclofosfamida, doxorrubicina, vincristina,
fludarabina, pralatrexato, nelarabina, etopdsido, mitoxantrona, citarabina,
bendamustina, carboplatino, cisplatino, gemcitabina, denileucina diftitox,
bleomicina).

- Inhibidores de la histona desacetilasa (p. Ej., Vorinostat, romidepsina, belinostat)
- Factores de crecimiento del factor estimulante de colonias (p. Ej., Epoetina alfa,
darbepoetina alfa, filgrastim, pegfilgrastim).

- Anticuerpos monoclonales (p. Ej., Rituximab, ibritumomab tiuxetan, alemtuzumab,

ofatumumab, obinutuzumab, pembrolizumab).
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- Inhibidores de la cinasa mTOR (diana de rapamicina en mamiferos) (p. ej.,
temsirolimus).

- Inhibidores del proteasoma (p. Ej., Bortezomib).

- Inmunomoduladores (p. Ej., Interferon alfa-2a o alfa-2b).

- Corticosteroides (p. Ej., Dexametasona, prednisona).

El tratamiento e estadios | y Il se recomienda radioterapia, en algunos casos se
consiguen mejores resultados a asociar la quimioterapia CVP (Ciclofosfamida,
Vincristina, Prednisona) o el CHOP (doxorrubicina, vincristina, prednisona).En
estadio Ill y IV la mayoria o son curables y los tratamiento son paliativos. La
quimioterapia con una combinacién de medicamentos, tal como (CHOP) o
regimenes (CVP) eran los mas utilizados, hasta que surge el primer anticuerpo
monoclonal autorizado por la food and drug administration (FDA) para el tratamiento
de enfermedades malignas, el rituximab, aprobado en noviembre de 1997.
Tratamiento de lera linea es R-CHOP, R-CVP (rituximab, ciclofosfa-mida,
vincristina y prednisona). Mas reciente, la combinacion de bendamustina (un nuevo
agente que combina las caracteristicas de los alquilantes y las propiedades de los
analogos de las purinas) con RTX ha demostrado una gran eficacia en lograr la
remision en LF, con un perfil de toxicidad muy bajo.

Cirugia

La intervencion quirdrgica en el LNH es limitada, pero puede ser (til en situaciones
seleccionadas como el Linfoma gastrointestinal, particularmente en enfermedades
localizadas o en presencia de riesgo de perforacion, obstruccion y masivo sangrado.

La orquiectomia es parte del tratamiento inicial del linfoma testicular.
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IV.  JUSTIFICACION

A pesar de que en la actualidad se cuenta con programas de prevencion,
mas opciones de métodos de diagndsticos, y mejores opciones terapéuticas para el
cancer, los linfomas siguen siendo una neoplasia bastante frecuente en nuestro pais
se detecta en etapas avanzadas, limitando las opciones de tratamiento, y
presentando una tasa de mortalidad considerable. Se sabe que los linfomas han
presentado un incremento en la incidencia principalmente en paises mas
desarrollados y un aumento en la mortalidad en los paises en vias de desarrollo. La
poblacion mexicana se encuentra actualmente en un proceso de transicion
demogréfica y epidemioldgica, al mencionar esto no podemos dejar de tener en
cuenta que nuestro pais, y por tanto también la poblacién de Pachuca, Hidalgo

pueden verse afectados por estos cambios que se estan presentando.

A nivel mundial se han realizado diferentes estudios para identificar las
principales caracteristicas clinicas y patologicas de los linfomas; en México solo
algunos hospitales como el INCAN han realizado estudios similares, sin embargo,
ninguno se ha llevado a cabo en el estado de Hidalgo. Se sabe que las
caracteristicas clinicas y patolégicas pueden variar en cada poblacion por los

diferentes factores ambientales y/o habitos que presente dicha poblacién.

De acuerdo a lo anterior es fundamental realizar un analisis acerca de los
linfomas en los pacientes pertenecientes al HGZMF No. 1 Pachuca; la cual es un
centro de referencia oncolégico a nivel del estado de Hidalgo; para identificar sus
principales caracteristicas clinicas y patologicas con la finalidad de detectar a los

grupos mas vulnerables a esta neoplasia.
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V. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El cancer ha ido en aumento en las Ultimas décadas, las estimaciones nos
orientan a un aumento en la incidencia y mortalidad en las siguientes décadas a

nivel mundial.

En relacién a Pachuca, Hidalgo se conoce poco sobre linfomas en cuanto a
las caracteristicas clinicas y epidemioldgicas de los pacientes que presentan este
cancer en esta parte del territorio de Hidalgo. La carencia de esta informacion nos
impide conocer datos importantes como son el sexo y el grupo etario mas afectado,
asi como la etapa mas frecuente en la que se detectan estos linfomas, pretendemos
actualizar la informacion para tener un panorama mas claro del lugar que ocupan
estas neoplasias en nuestro municipio y posteriormente designar recursos
diagndsticos y terapéuticos para combatir esta problematica. De acuerdo con estos

antecedentes podemos plantearnos las siguientes preguntas:

PREGUNTA DE INVESTIGACION
¢,Cuale son las caracteristicas clinicas y epidemiolégicas de los pacientes

con diagnéstico de linfoma en el HGZMF No.1 Pachuca, Hidalgo durante el
periodo comprendido entre 2018 al 20197
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VI. OBJETIVO GENERAL

Determinar las caracteristicas clinicas y epidemioldgicas de los pacientes mayores
de 18 afos con diagnostico de linfomas en el HGZMF No.1 Pachuca, Hidalgo

durante el periodo comprendido entre 2018 al 2019.
OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Identificar el tipo histolégico de linfoma y estadio mas frecuente en los
pacientes mayores de 18 afos atendidos en el HGZMF No.1 Pachuca,
Hidalgo.

2. ldentificar el grupo etario y el género mas afectado por linfoma en pacientes
mayores de 18 afios atendidos en el HGZMF No.1 Pachuca, Hidalgo.

3. Identificar el método de diagndstico mas frecuente para linfoma en pacientes
mayores de 18 afios atendidos en el HGZMF No.1 Pachuca, Hidalgo.

34



VIl. HIPOTESIS

Este estudio es de caracter exploratorio descriptivo, no es necesario plantear una

hipotesis, pero con fines académicos se establece la siguiente.
HIPOTESIS DEL TRABAJO

Las principales caracteristicas clinicas y epidemiologicas de los casos de pacientes
con linfomas diagnosticados en HGZ MF Nol IMSS Pachuca, Hidalgo difieren de

las reportadas en la literatura.
HIPOTESIS NULA

La caracterizacion clinica y epidemioldgica de los pacientes con linfoma del HGZ
MF 1 IMSS Pachuca, Hidalgo, diagnosticados del 2018- 2019 son similares a las

reportadas en la literatura.

VIll.  MATERIAL Y METODOS

Sede: Hospital General de Zona con Medicina Familiar No.1 Pachuca,
Hidalgo — IMSS.

Poblacién de estudio: Pacientes adultos con diagnéstico de linfoma
incluidos en la base de datos del registro de cancer CanReg 5 del HGZMF No. 1
Pachuca Hidalgo, del 2018 - 2019.

Propésito: Determinar el comportamiento clinico y epidemiologico de los

linfomas.
Disefio de estudio: Transversal, observacional, descriptivo y retrolectivo.
Caracteristicas del disefo:

Transversal: El estudio es transversal, ya que solo se realizara una

sola medicion.

Observacional: Ya que no se realizaran intervenciones, solo se

limitara a observar y analizar.
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Descriptivo: Solo se describiran los fenbmenos asociados.

Retrolectivo: La fuente para la recoleccion de los datos es secundaria
y a partir de los expedientes clinicos disponibles en la unidad, de un

fendémeno que ya sucedio.

CRITERIOS DE SELECCION

> CRITERIOS DE INCLUSION:
1. Pacientes mayores de 18 afios del HGZMF No.1 Pachuca, Hidalgo.
2. Sin distincion de sexo.
3. Pacientes con diagndstico de primera vez de linfoma de Hodgkin o Linfoma
no de Hodgkin por reporte histopatoldgico.
4. Entre el 1 enero del 2018 al 31 de diciembre del 2019.

> CRITERIOS DE EXCLUSION:

1. Pacientes no incluidos en el registro de cancer CanReg5.

> CRITERIOS DE ELIMINACION:
1. Expedientes clinicos de pacientes no localizables o numeros de afiliacion
erroneos.

2. Expedientes clinicos de pacientes incompletos o ilegibles.

OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES

> VARIABLE DEPENDIENTE: Linfoma de Hodgkin, Linfoma no
Hodgkin.

> VARIABLES INDEPENDIENTES: Edad, sexo, indice de Masa
Corporal (IMC), Estadificacion An Arbor, Metastasis a distancia,

Morfologia, Grado histologico, Grado inmunohistoquimico.
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ESCALA

DEFINICION DEFINICION DE
VARIABLE CONCEPTUAL | OPERACIONAL | MEDICI INDICADOR
ON
+Linfoma de
Grupo variado Estudio de Cualitati L
Hodgkin clasico
de neoplasias muestra de va- .
-Esclerosis Nodular
gue afectan al tejido linfatico | nominal 5 5
(més comun)
sistema linfatico a sea por : .
y P -Celularidad mixta
or una biopsia o por . .
B P : -Linfocito depletado
proliferacion exéresis de la - »
-Rico linfocitico
maligna misma pieza
ghay P +NLPHL (linfoma de
LINFOMA DE anormal de las donde se ki
HODGKING células linfoides visualiza las .
predominantemente
en diversas células de : "
linfocitico)
células madre | Reed-Stenberg
de células B ( | y se subdividen
por lo general acorde a su
las B) y células | diferenciacion
T. inmunohistoqui
mica.
Linfoma de células
Grupo variado Estudio de Cualitati 5
de neoplasias muestra de va-
que afectan al | tejido linfatico | nominal | -Linfoma difuso de
sistema linfatico ya sea por celulas B grandes
LINFOMA NO por una biopsia o por -Linfoma Folicular
HODGKIN proliferacion | exceresis de la -Linfoma de tejido

maligna y
anormal de las
células linfoides

en diversas

misma pieza
donde se
visualiza

células con

linfoide asociado

con las mucosas
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células madre
de células B,
CélulasTo

células T N/K

predominio de
linfocitos
también
llamadas
células en
palomita de
maiz y
posteriormente
se subdividen
acorde a su
diferenciacion
inmunohistoqui

mica

-Linfoma linfocitico

-Linfoma de células

de células

pequenas

del manto.
-Linfoma
mediastinica
(timico) de células B
grandes.
-Linfoma
linfoplasmacitico y
macroglobulinemia
de Waldenstrém
-Linfoma ganglionar
de células B de la
zona marginal.
-Linfoma esplénico
de la zona marginal
-Linfoma
extraganglionar de
células B de la zona
marginal
-Linfoma de efusion
primaria
-Linfoma de Burkitt
y leucemia de
Burkitt.
-Granulomatosis

linfomatoide
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Linfoma de células
Ty linfomade
células citoliticas
naturales
-Linfoma periférico
de células T, no
especificado en otra
categoria
-Linfoma cutaneo de
células T
-Linfoma anaplasico
de células grandes
- Linfoma
angioinmunoblastico
de células T
-Linfoma de células

citoliticas naturales

Trastornos
linfoproliferativos
asociados con la

inmunodeficiencia

EDAD

Tiempo
cronologico que
transcurre
desde el
nacimiento
hasta el
momento
actual.

Tiempo
transcurrido en
afos desde el

nacimiento
hasta la edad
del diagnéstico
registrado en el
expediente.

Cuantita
tiva

Discreta

ANos
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Condicion Caracteristica | Cualitati Hombre/Mujer
biolégica que fisica que nor\filnal
distingue al distinguen al
SEXO sexo masculino hombre de la
del femenino mujer
Medida de Parametro Cualitati | Delgadez severa:
asociacion entre | evaluador del va (=16.00); Delgadez
el peso y la talla estado nominal | moderada: (16.00-
de un individuo. nutricional 16.99); Delgadez
Se calcula calculado a aceptable (217 —
segun la partir del peso y <18.49); Normal
expresion la talla (218.50 — <24.99);
IMC matematica: documentados Sobrepeso (225 —
Peso/ masa? en la nota del <29.99); Obesidad
expediente tipo | (=30 —
electrénico mas <34.99); Obesidad
cercano a la tipo Il (=35 —
fecha de <39.99); Obesidad
diagnéstico. tipo Il (=40).
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CLASIFICACION
DE AN ARBOR

Clasificacion
para la
estatificacion
clinica que
buscan los sitios
nodales o
extranodulares
afectados por la
enfermedad y
esto ayuda a
diferenciar las
etapas
tempranas de
las avanzadas’,
tanto en linfoma
no Hodgkin
como el de
Hodgkin se

utiliza.

Presencia de
afeccién en

sitios nodulares
0
extranodulares

por Linfoma ya
sea Hodgkin o

no Hodgkin.

Cualitati
va

Nominal

Etapa I.- Se
refiere al
linfoma no
Hodgkin que
afecta una sola
region de ganglios
linfaticos (etapa I) o
un solo érgano o
sitio extralinfatico
(etapa IE) sin
afectacion
ganglionar. Una
Gnica region de
ganglio linfatico
puede incluir un
nodo o un grupo de

nodos adyacentes.

Etapa II.- Se refiere
a dos o mas
regiones
ganglionares
afectadas en el
mismo lado del
diafragma (estadio
II) o con afeccion
localizada de un

organo o sitio
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extralinfatico
(estadio IIE).

Etapa lll.- Se refiere
a la afectacion de
los ganglios
linfaticos en ambos
lados del diafragma
(estadio III).

Etapa IV.- Se refiere
a la existencia de
afectacion difusa o
diseminada en uno
0 mas organos extra
linfaticos (por
ejemplo: higado,
médula Osea,
pulmén), con o sin
afeccién ganglionar

concomitante.

EXTIRPACION
QUIRURGICA DE
TEJIDO
LINFATICO

Retiro del
cuerpo por
medio de
técnicas
quirargicas de
tejido linfatico
afectado de
forma total o

parcial de su

Tejido linfatico
retirado de su
lecho
anatémico
habitual por
técnica

quirdrgica.

Cualitati
va

Nominal

1 Se extirpo

2 No se extirpo
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lecho anatémico

habitual.
Tejido Tejido Cualitati Ganglio linfatico
componente del | encargado de va
sistema producir y Nominal
inmunitario transportar linfa
encargado de integrado por
TEJIDO _ ]
i producir y noédulos
LINFATICO _ o
transportar linfa linfaticos
desde los distribuidos en
tejidos hasta el | todo el cuerpo.
torrente
sanguineo.
Descripcidon del | Tipo de células | Cualitati 1 Linfoma
: . va
tipo de células hallado del nominal 1.1 Linfoma de
del tumor y su estudio de Hodgkin
actividad tejido por 1.2 Linfoma de no
bioldgica. biopsia o Hodgkin
exceresis de la
pieza de tejido
MORFOLOGIA afectado con

clasificacion
histologica y
resultado
registrado en el
expediente
electrénico y/o

fisico.
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Evaluacion Valor reportado | Cualitati + Células Reed-
patologica en la va Sternberg
morfoldgica de evaluacion Ordinal (corresponde a
las células patolégica LNH)
anormales que | inicial del tejido
L + Celulas en
valora la linfatico
I alomitas de
similitud con afectado, P
GRADO ) N , maiz(Corresponde
) células de tejido | registrado en el
HISTOLOGICO _ LH)
sano. expediente
electrénico
previo al inicio
de tratamiento
neoadyuvante,
adyuvante o
paliativo.
LINFOMA DE
Evaluacion Valor reportado | Cualitati
6 I va HODGKIN
atoldgica que en la
P gicaq +Linfoma de
analiza por evaluacion Ordinal T
P Hodgkin clasico
medio de panel atolégica .
i B g -Esclerosis Nodular
GRADO inmunohistoqui | inicial del tejido 5 5
i (méas comun)
INMUNOHISTOQUI | mico las células | canceroso mas . .
-Celularidad mixta
MICO anormales del especifico . .
-Linfocito depletado
tejido en mediante o .
-Rico linfocitico
estudio. marcadores .
+NLPHL (linfoma

inmunohistoqui

micos con

de Hodgkin
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resultado

registrado en el

expediente

electronico
previo al inicio
de tratamiento
neoadyuvante,

adyuvante o

paliativo.

predominantemente

linfocitico)

LINFOMA NO
HODGKIN
Linfoma de células
B

-Linfoma difuso de
células B grandes
-Linfoma Folicular
-Linfoma de tejido
linfoide asociado
con las mucosas
-Linfoma linfocitico
de células
pequenas
-Linfoma de células
del manto.
-Linfoma
mediastinica
(timico) de células B
grandes.
-Linfoma
linfoplasmacitico y
macroglobulinemia
de Waldenstrom
-Linfoma ganglionar
de células B de la
zona marginal.
-Linfoma esplénico

de la zona marginal
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-Linfoma
extraganglionar de
células B de la zona

marginal
-Linfoma de efusion
primaria
-Linfoma de Burkitt
y leucemia de
Burkitt.
-Granulomatosis

linfomatoide

Linfoma de células
Ty linfomade
células citoliticas
naturales
-Linfoma periférico
de células T, no
especificado en otra
categoria
-Linfoma cutaneo de
células T
-Linfoma anaplasico
de células grandes
- Linfoma
angioinmunoblastico
de células T
-Linfoma de células

citoliticas naturales
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Trastornos
linfoproliferativos
asociados con la

inmunodeficiencia

Datos Paciente con Cualitati Registrado / No
: va registrado
ingresados al datos :
nominal
REGISTRO CAN registro de la ingresados al
REG5 plataforma registro de la
CanReg 5. plataforma
CanReg5

METODOLOGIA DE RECOLECCION DE DATOS

Fuente de informacion: La informacion se recabo a partir de la base de datos
del registro de cancer del HGZMF No.1 Pachuca, Hidalgo, en el programa CanReg5,
se identificaran los casos de linfoma registrados y diagnosticados durante el periodo
comprendido del 1 de enero del 2018 al 31 de diciembre del 2019 para importarlos
a un formato Excel a fin de registrar las variables de interés: edad, sexo, estadio An
Arbor, morfologia, grado histolégico. Los datos se obtuvieron de una revision

sistemética de los expedientes del HGZMF No.1 Pachuca, Hidalgo - IMSS.

Validez y consistencia: No aplica

ANALISIS ESTADISTICO

Los datos se capturaron en la base de datos de Excel y en el software
CanReg5, se analizaron con el software estadistico SPSS version 20.0. Las
variables dicotémicas se expresan con frecuencias y porcentajes. Las numéricas

con medias, medianas y desviacion estandar. Los resultados se analizaron de
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acuerdo al niumero de pacientes con diagnosticos de linfoma para determinar su
frecuencia y distribucion de cada uno. Los resultados se reportaron en gréaficas y
tablas.

TAMANO DE LA MUESTRA:

Dado que se plantea la realizacion de un estudio observacional, no se estimo una
muestra, sino que se incluira a todos los casos de linfoma presentes en el registro
CanReg5.

Muestreo: Sera no probabilistico, por conveniencia.
IX. CONSIDERACIONES ETICAS

Los procedimientos de esta investigacion se apegan al Reglamento de la Ley
General de Salud en Materia de Investigacién para la Salud y a la Declaracion de

Helsinki y sus enmiendas, siendo la ultima enmienda en Brasil 2013.

PRIVACIDAD.

Con base en el Art 16 del Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de
Investigacion para la Salud, toda investigacidbn en seres humanos protege la
privacidad del individuo sujeto de investigacién, identificandolo solo cuando los

resultados lo requieran y éste lo autorice.

CLASIFICACION DE RIESGO DE LA INVESTIGACION.

Con base en el Articulo 17 Fraccion | del Reglamento de la Ley General de Salud
en Materia de Investigacion para la Salud sobre la valoracién de riesgo, los estudios
gque emplean técnicas y métodos de investigacion documental retrospectivos y
aguéllos en los que no se realiza ninguna intervencion o modificacion intencionada
en las variables fisioldgicas, psicolbgicas y sociales de los individuos que participan
en el estudio, entre los que se consideran: cuestionarios, entrevistas, revision de
expedientes clinicos y otros, en los que no se le identifique ni se traten aspectos

sensitivos de su conducta se considera investigacion sin riesgo.
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Por lo cual la presente investigacion y de acuerdo a lo estipulado en el Articulo 17,
del Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la
Salud se considera SIN RIESGO.

DECLARACION DE HELSINKI.

Los principios éticos para las investigaciones médicas en seres humanos estan
normados en la Declaracion de Helsinki de la Asociacion Médica Mundial, en su
altima actualizacion Brasil 2013, el cual ha sido considerado como uno de los
documentos méas importantes en materia de proteccion y ética de la investigacion
en seres humanos, por lo que esta investigacion se adhiere a dichos principios,

mencionando a continuacién aquellos que se relacionan con este estudio.

1. La Asociacién Médica Mundial (AMM) ha desarrollado la Declaracion de Helsinki
como una declaracion de principios éticos para la investigacion médica con seres

humanos, incluida la investigacion sobre material y datos humanos identificables.

4.- El deber del médico es promover y velar por la salud, bienestar y derechos de
los pacientes, incluidos los que participan en investigacion meédica. Los
conocimientos y la conciencia del médico han de subordinarse al cumplimiento de

ese deber.

6.- El propdsito principal de la investigacion médica en seres humanos es
comprender las causas, evolucion y efectos de las enfermedades y mejorar las
intervenciones preventivas, diagndsticas y terapéuticas (métodos, procedimientos y

tratamientos).
7.- Lainvestigacion médica esta sujeta a normas éticas que sirven para promover y

asegurar el respeto a todos los seres humanos y para proteger su salud y sus

derechos individuales.
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8.- Aunque el objetivo principal de la investigacion meédica es generar nuevos
conocimientos, este objetivo nunca debe tener primacia sobre los derechos y los
intereses de la persona que participa en la investigacion.

9.- En la investigacion médica, es deber del médico proteger la vida, la salud, la
dignidad, la integridad, el derecho a la autodeterminacion, la intimidad y la
confidencialidad de la informacion personal de las personas que participan en
investigacion. La responsabilidad de la proteccidn de las personas que toman parte
en la investigacion debe recaer siempre en un médico u otro profesional de la salud
y nunca en los participantes en la investigacion, aunque hayan otorgado su

consentimiento.

10.- Los médicos deben considerar las normas y estandares éticos, legales y
juridicos para la investigacion en seres humanos en sus propios paises, al igual que
las normas y estandares internacionales vigentes. No se debe permitir que un
requisito ético, legal o juridico nacional o internacional disminuya o elimine
cualguiera medida de proteccion para las personas que participan en la

investigacion establecida en esta Declaracion.

12.- La investigacion médica en seres humanos debe ser llevada a cabo solo por
personas con la educacion, formacién y calificaciones cientificas y éticas
apropiadas. La investigacion en pacientes o voluntarios sanos necesita la
supervision de un médico u otro profesional de la salud competente y calificado
apropiadamente.

13.- Los grupos que estan subrepresentados en la investigacion médica deben tener

un acceso apropiado a la participacion en la investigacion.
14.- EI médico que combina la investigacion médica con la atencién médica debe

involucrar a sus pacientes en la investigacion soélo en la medida en que esto acredite

un justificado valor potencial preventivo, diagndstico o terapéutico y si el médico

50



tiene buenas razones para creer que la participacion en el estudio no afectara de

manera adversa la salud de los pacientes que toman parte en la investigacion.

21.- La investigacion médica en seres humanos debe conformarse con los principios
cientificos generalmente aceptados y debe apoyarse en un profundo conocimiento
de la bibliografia cientifica, en otras fuentes de informacién pertinentes, asi como
en experimentos de laboratorio correctamente realizados y en animales, cuando sea
oportuno. Se debe cuidar también del bienestar de los animales utilizados en los
experimentos.

22.- El proyecto y el método de todo estudio en seres humanos deben describirse
claramente y ser justificados en un protocolo de investigacién. El protocolo debe
hacer referencia siempre a las consideraciones éticas que fueran del caso y debe

indicar cdmo se han considerado los principios enunciados en esta Declaracion.

23.- El protocolo de la investigacion debe enviarse, para consideracion, comentario,
consejo y aprobacion al comité de ética de investigacion pertinente antes de
comenzar el estudio. Este comité debe ser transparente en su funcionamiento, debe
ser independiente del investigador, del patrocinador o de cualquier otro tipo de
influencia indebida y debe estar debidamente calificado.

24.- Deben tomarse toda clase de precauciones para resguardar la intimidad de la
persona que participa en la investigacion y la confidencialidad de su informacion
personal.

CONSENTIMIENTO INFORMADO.

En funcion de que se realiz6 una desvinculacion de la informacion clinica que se
analizara en el proyecto de los datos personales de los pacientes incluidos, se
garantiza la confidencialidad de los mismos al no incluirse en el instrumento de
recoleccion de datos, se solicita la dispensa de la solicitud del consentimiento

infamado al Comité de Etica de Investigacion.
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ASEGURAMIENTO DE LA CALIDAD (BPC).

Para la recoleccion de datos se aplicaron las Buenas Practicas Clinicas (BPC) las

cuales permiten la estandarizacion y validacion de resultados.

ARCHIVO DE LA INFORMACION.

La informacion recabada en los documentos fuente es de caracter confidencial y
para uso exclusivo de los investigadores, serd ordenada, clasificada y archivada
bajo la responsabilidad del investigador principal, durante un periodo de cinco afios

una vez capturada en una base de datos.

AUTORIZACION INSTITUCIONAL.

Con base en el articulo 102 del Reglamento de la Ley General de Salud en Materia
de Investigacion para la Salud, el Titular de la institucién de salud, con base en los
dictdimenes de la Comisién de Investigacién, decide si autoriza la realizacion de las
investigaciones que sean propuestas, por lo que mediante un oficio de autorizacion
emitido por los comités de la institucién se obtuvo la autorizacién correspondiente

para proceder a la recoleccion de la informacion.

X. RECURSOS, FINANCIAMIENTO Y FACTIBILIDAD

» RECURSOS FISICOS: El Hospital General de Zona con Medicina
Familiar No.1 Pachuca, Hidalgo, cuenta con la infraestructura y el
personal capacitado con experiencia en el estudio de las neoplasias
malignas particularmente en el area de la epidemiologia.

» RECURSOS HUMANOS: Se cuenta con un asesor clinico especialista
en Hematologia y un asesor metodoldgico especialista en Medicina
familiar ambos con experiencia en el tema y que han participado en
otros estudios de investigacion; asi como un tesista Médico Residente

en medicina Familiar con experiencia en el tema.
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» RECURSOS FINANCIEROS: los gastos generados por la presente
investigacion seran cubiertos por los investigadores que participan en

la misma
DIFUSION DE RESULTADOS

Los resultados obtenidos del proyecto se presentaran en congresos médicos,

de investigacion y en una sesion del HGZMF No.1 Pachuca, Hidalgo.

FACTIBILIDAD

La factibilidad del estudio se sustenta por la accesibilidad a la base de datos
del registro de cancer Hospital General de Zona de Medicina Familiar No 1 Pachuca,
Hidalgo, en el programa Can Reg5, ademas de contar con recursos humanos,
materiales y financieros adecuados para la ejecucion de la investigacion y por
tratarse de un estudio observacional no representa un costo elevado para su

realizacion.
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XI. RESULTADOS

La muestra de 50 pacientes encontrados en el periodo comprendido del 2018 al
2019 con diagnostico de linfoma en la HGZ 1 UMF Pachuca de Hidalgo donde el
meétodo diagnostico predominante del 98% de los casos fue la biopsia; en nuestra
muestra estudiada se evidencio una media de 55.88 + 12.758 los casos con edades
de entre 27 afios minima a 82 afios maxima con una distribucion de forma general
siendo el rango de la edad de 55 afios como se muestra en el siguiente grafico
(Gréfico 1).

80

60

40

20

Edad en afos

Grafico 1. Edad en los pacientes con diagnéstico de linfoma en el HGZMF
no.1l Pachuca, Hidalgo durante el periodo comprendido del 2018 al 2019.

Las edades con un mayor numero de casos fueron las edades de 50, 56, 57, 61,
64, 65y 72 afos es decir fue de una moda multimodal como se muestra el siguiente

gréafico (Gréfico 2).
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NUMERO DE CASOS

17
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20-30 31-40 41-50 51-60 61-70 71-80 81-90
EDAD EN ANOS POR DECENIOS

Gréfico 2. Numero de casos por edad en afios por decenios en los pacientes
con diagnéstico de linfoma en el HGZMF no.1 Pachuca, Hidalgo durante el
periodo comprendido del 2018 al 2019.

En cuanto a la distribucion de los casos por sexo y edad de la muestra observamos
qgue en el caso del sexo femenino con un total de 24 casos teniendo una edad
minima de 27 afios y un maximo de 82 afios con una media de 57.83 afios con
desviacion estandar de 2.879 y una mediana de 59 afios con un rango de 55 afios
y en el caso del sexo masculino con un total de 26 casos vemos una menor
dispersiéon de los casos pero con aparicion de individuos en ambos extremos, con
una mediana de 56.50 con una desviacion estandar de 2.227 con una edad minima

de 27 afios y una maxima de 74 afios con un rango de 47 afios.( Grafico 3)
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Gréfico 3. Distribucién de casos por edad y sexo en los pacientes con
diagnostico de linfoma en el HGZMF no.1 Pachuca, Hidalgo durante el
periodo comprendido del 2018 al 2019.

El tipo de linfoma mas frecuente encontrado en los pacientes de la muestra es el
linfoma no Hodgkin con un porcentaje de 82% (41 casos) y el menos presente es el

linfoma Hodgkin con un 18% (9 casos) del total. (Grafico 4).

® Linfoma no Hodgkin
® Linfoma Hodgkin

Gréfico 4. Linfoma mas prevalente diagnosticado en los pacientes del
HGZMF no.1 Pachuca, Hidalgo durante el periodo comprendido del 2018 al
2019.
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En cuanto a la distribucion de casos por edad en el linfoma no Hodgkin podemos
apreciar que de una muestra de 41 casos de edades entre los 27 afios a 82 afios la
media es de 58.27 +£10.095 con un rango de 55 y teniendo una distribucion

predominante en las edades de 50, 61,64, 65y 72 afios.

El sexo mas afectado por el linfoma no Hodgkin en nuestra unidad y por rango de
edad podemos observar que fue el sexo masculino se afecta Unicamente en la edad
de 20-30 afios sin embargo se encuentra a la par en el rango de 40-50 afios teniendo
una prevalencia mayor en comparacion con las mujeres en la edad de 50-60 afios,
emparejandose ambos sexos en la edad de 60 a 70 afios y predominando el sexo
femenino en la edad de 70 a 80 afios para quedarse solo el sexo femenino en el

rango de 80 a 90 afos.(Grafico 5)

20-30 30-40 40-50 50-60 60-70 70-80 80-90
Edad en afios por decenios

Numero de casos
o = N W A Ul

B femenino M masculino

Gréfico 5. Distribucién de casos por edad y sexo en los pacientes con
diagnostico de linfoma no Hodgkin en el HGZMF no.1 Pachuca, Hidalgo

durante el periodo comprendido del 2018 al 2019.

En los linfomas no Hodgkin podemos evidenciar una proporcién hombre: mujer

acorde a nuestra muestra de 1.1 hombres por mujer.

L a distribucion de casos con respecto a la edad edad que mas se afectada en el
linfoma Hodgkin de una muestra de 9 casos con una edad minima de 27 afios y
maxima de 73 afios con un rango de 46 afios dandonos una media de 45 +6.009
afios, mostrando una distribucion mayor en el rango de edad de 20-30 afios en

misma proporcion de casos hombre y mujer con una predominancia del sexo
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masculino en el grupo de edad de 50-60 afios, tenemos una proporcién de mujer:

hombre de 1.2 en este linfoma (Gréfico 6)

=

0 O O [

20-30 30-40 50-60 60-70 70-80

B Femenino ™ Masculino

Gréfico 6. Distribucién de casos por edad y sexo en los pacientes con
diagnéstico de linfoma de Hodgkin en el HGZMF no.1 Pachuca, Hidalgo
durante el periodo comprendido del 2018 al 2019.

Al observar la variable del tipo de linfoma no Hodgkin mayormente apreciado
encontramos al subtipo Linfoma difuso de células grandes B con un 56%
correspondiente a 23 casos, seguido del subtipo linfoma folicular con un 24% (10
casos), Linfoma tipo MALT con un 7% (3 casos), siendo iguales los porcentajes y
namero de casos en Linfoma de linfocitos pequefios con un 5% (2 casos) asi como
el Linfoma de células del manto con mismo porcentaje y el ultimo lugar ocupado por
Trastornos linfoproliferativos asociados con la inmunodeficiencia especificamente el

linfoma no Hodgkin plasmablastico solo 1 caso.(Gréfico 7).
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® Linfoma difuso de celulas grandes B
® Linfoma folicular

= Linfoma de celulas del manto

B Linfoma tipo MALT

® Linfoma de linfocitos pequefios

= Trastornos linfoproliferativos asociados
con la inmunodeficiencia

Gréfico 7. Linfoma no Hodgkin mas prevalente diagnosticado en los
pacientes del HGZMF no.1 Pachuca, Hidalgo durante el periodo comprendido
del 2018 al 2019.

Observando los subtipos de linfoma de Hodgkin encontrados de forma
predominante se mostré el subtipo de esclerosis nodular con un 45%( 4 casos),
seguido del linfoma de Hodgkin clasico con 33% (3 casos) y el ultimo subtipo de

celularidad mixta con un 22% (2 casos). (Grafico 8).

® Linfoma de Hodgkin
clasico

m Esclerosis nodular

m Celularidad mixta

Gréfico 8. Linfoma Hodgkin mas prevalente diagnosticado en los pacientes
del HGZMF no.1 Pachuca, Hidalgo durante el periodo comprendido del 2018
al 2019.
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El método mas utilizado por el cual se lleg6 a obtener una muestra del tejido linfatico
afectado para mandar a estudio histopatolégico asi como realizacibn de
iInmunohistoquimica fue la biopsia predominantemente en un 98% contra un 2% de

la extirpacion de nédulo linfatico afectado.

Al analizar la variable del estadio An Arbor mas frecuentemente encontrado fue la
etapa Il con un total de 22 casos correspondiente a 44% del total, seguido de la
etapa Il (13 casos) 26% con posterior aparicion de la condicion de no haber estado
incluido este dato en el expediente con 16% (8 casos), cuarto lugar ocupado por la
presencia de etapa IV 10% (5casos) y una minima presencia del estadio | con 2

casos correspondiente a un 4%.(Gréfico 9).

H Etapa |
B Etapa Il
m Etapa III
H Etapa IV

H No mencionado en el expediente

Grafico 9.Estadio An Arbor en los pacientes con diagnéstico de linfoma en
el HGZMF no.1 Pachuca, Hidalgo durante el periodo comprendido del 2018 al
20109.
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Xll. DISCUSION

Los linfomas siguen siendo en México una de las patologicas oncoldgicas
hematolégicas mas presente en nuestra poblacion como se pudo observar en el
presente estudio y en la investigacion previa a nivel mundial a la edad de los 44
afios en hombres y mujeres aun que se afecta en diferentes grupos de edad como
se reportd en el articulo de Jorge Duque-Rodriguez con el titulo “Factores
ambientales, neoplasias hematoldgicas y mecanismos moleculares y presente este
dato de Epidemiologia de las enfermedades hematoldgicas”, mostrando que la
edad reportada en dicho articulo no difirié6 de nuestra edad encontrada donde fue
de 55.88 + 12.758 afios con edad minima de 27 afios y una maxima de 82 afios.

En nuestro estudio encontramos que el LNH fue el mas prevalente en la poblacion
sobre el LH como se reporta en nuestra poblacion en México en las oncoguias de
LNH y LH mencionando que en 2001 hubo 102,657 casos de tumores malignos de
los cuales solo 800 correspondieron a Linfoma de Hodgkin y 3,848 a linfoma no
Hodgkin es decir predominante el LNH, no solo aqui mencionan esta prevalencia si
no que en el Instituto nacional de cancerologia (INCAN) hasta el 2004 el linfoma
de Hodgkin fue un 0.8% de todos los linfomas con 162 casos diagnosticados. Un
estudio realizado en México desde el 1 de enero del 2013 al 30 de noviembre del
2014 recibieron 21,356 piezas quirurgicas para el departamento de patologia de la
unidad de alta especialidad del general de division Manuel Avila Camacho IMSS en
Puebla contado con 232 reportes de linfomas de pacientes con una edad minima
de 6 meses a maximo de 91 afios de estos el 12% es decir 27 fueron linfoma de
Hodgkin y el 88% es decir 205 linfoma no Hodgkin volviendo a quedar de forma
predominante el LNH sobre el LH correlacionadolo con la literatura solo que en este
ultimo decidieron irse directamente con piezas reportes de patologia de linfomas de
la unidad nosotros decidimos buscar en los servicios de hematologia, quimioterapia,
patologia e imagen y diagnostico teniendo solo un rango de edad aceptable solo de
18 afios en adelante a diferencia de este estudio que decidi6é usar edad minima de
6 meses y maxima de 91 afios siendo que es uno de los estudios realizado en la

misma institucion con los mismos objetivos que nosotros.
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El sexo masculino fue el mas afectado en el linfoma no Hodgkin con una proporcion
hombre: mujer de 1.1, con una predominancia de edad de los 50-60 afios y de 60-
70 afnos y fue menor la presencia del sexo femenino en este tipo de linfoma con la
edad predominante en 60-70 afios igualando con el sexo masculino y solo en 70-80
afios domina sobre el sexo masculino , las tendencias citadas por la OMS
mencionan que las estas estadisticas del articulo de Diego Cruz Contreras, Elba
Nydia Reyes Pérez, Alejandro Limén Flores con el titulo “Frecuencia y variedades
de linfomas en un hospital de concentracion publico mexicano de tercer nivel”
concuerdan con nuestros de forma mayoritaria al afectar al sexo femenino en la
presentacion del Linfoma de Hodgkin con una minima de 27 afios y una maxima de
73 afos con un rango de 46 afios teniendo una mayor proporcion en la edad de 15
a 30 afios con un pico después de los 55 afios, presentando una proporcion mujer:
hombre del 1.2 ,las sub clasificaciones predominantes son el Linfoma de Hodgkin
clasico representando un 95% de los casos y el Linfoma de Hodgkin nodular de
predominio linfocitario siendo el otro 5% concordando este dato obtenido del articulo
Non-Hodgkin Lymphoma (NHL): Practice Essentials, Background, Pathophysiology

escrito por Sanja y Vinjamaram con nuestros resultados obtenidos.

Lo documentado por la American Cancer Society los tipos de linfoma no Hodgkin
mas comunes son el linfoma difuso de células gigantes de estirpe B y el linfoma
folicular que juntos representan la mitad de todos los casos de linfomas , nuestros
resultados arrojaron con 23 casos representando un 56 % en el Linfoma difuso de
células grande B seguido del linfoma folicular con 10 casos y un 24% y Linfoma tipo
MALT con un 7% (5 casos), siendo iguales los porcentajes y nimero de casos en
Linforma de linfocitos pequefios con un 5% (2 casos) asi como el Linfoma de células
del manto con mismo porcentaje y el ultimo lugar ocupado por Trastornos
linfoproliferativos asociados con la inmunodeficiencia especificamente el linfoma no
Hodgkin plasmablastico con solo 1 caso como lo menciono la OMS en su
clasificacion 2017 donde se ordena por la frecuencia presentada en la poblacién a
nivel mundial y aparentemente en México no es la excepcion , asi mismo el articulo
de Diego Cruz Contreras, Elba Nydia Reyes Pérez, Alejandro Limoén Flores, Aurelio

Mendoza-Garcia, Claudia Gutiérrez-Quirdéz, Miguel Pérez-Corro que reporta la
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“Frecuencia y variedades de linfomas en un hospital de concentracion publico
mexicano de tercer nivel” menciona que del LH se identifican los subtipos de
esclerosis nodular, celularidad mixta, predominio linfocitico y deplecion linfocitaria
representando aproximadamente un 95% de los casos y por ultimo el linfoma de
Hodgkin de predominio nodular linfocitario representando el 5% restante nuestros
resultados dieron al linfoma esclerosis nodular con 4 casos, el linfoma de Hodgkin
clasico con 3 casos Yy el ultimo de celularidad mixta con 2 casos es decir concuerda

con lo reportado en la literatura citada y documentada.

El método diagnostico reportado en los expediéntenles fue la obtencién de biopsia
por aspirado en un 98% y como método de primera eleccién para la recoleccion de
muestra del tejido para su identificacién inmediata y solo un 2% se obtuvo la

muestra mediante evento quirdrgico de extirpacion del ganglio afectado.

La etapa An Arbor de los linfomas de LNH como LH fue el estadio tipo I, seguido
de la etapa lll, en tercer lugar este dato no se encontraba en el expediente disponible

, cuarto lugar por etapa IV y ultimo lugar la presencia del estadio |.

XIII. CONCLUSIONES

Nuestros resultados obtenidos no ayudaron a llegar a las siguientes conclusiones.

La edad de presentacién de forma general fue encontrados en LHy LNH fue 55.88
afos con desviacion estandar de 12.758 afios con edades minima de 27 afios y
maxima de hasta 82 afios. El sexo mas afectado en el panorama de forma general
por dos casos de diferencia afectando al sexo masculino con 26 casos y en menor

proporcién con 24 casos al femenino.

El tipo mas frecuencia de linfoma encontrado en la poblacion de forma general fue
el LNH siendo el sexo mas afectado el masculino y el segundo en menor proporcion
el LH con mayor afeccion al sexo femenino. El subtipo de LNH mayormente
encontrado fue el linfoma difuso de células gigantes de estirpe B y el subtipo de
mayor frecuencia de LH fue el subtipo de esclerosis nodular con una predominancia

de los casos sin embargo le sigui6 el LH clasico.

63



El método diagnostico por mayoria para el abordaje inicial de esta patologia fue la
biopsia por aspirado esto porgue la primera es menos invasiva ademas que la etapa
en la que se encuentre no la conocemos hasta haber realizado estudios de gabinete
complementario y en su mayoria la cirugia no estd recomendada en primera

instancia.

La etapa de los linfomas de LNH como LH se encontr6 que fue la tipo Il, es decir
aun temprana para su tratamiento y que no compromete en gran medida al paciente
para iniciar con tratamiento de quimioterapia, esto podria calificarse como una

atencién oportuna y deteccion adecuada de este padecimiento en nuestra unidad.

Los linfomas se encuentran presentes en nuestra poblacion mexicada y aun que es
mucho menor en comparacion con las enfermedades metabdlicas sigue
produciendo un impacto en la salud y calidad de vida de los pacientes y puede iniciar
desde una molestia muy leve hasta la pérdida de peso y aumento de volumen de
algun nédulo linfatico del cuerpo generando multiples sintomas o los conocidos
sintomas tipo B y si el personal de salud con o0jo poco entrenado no podra
sospecharlo, sin embargo se debe individualizar a cada paciente ante las
caracteristicas de la edad y el sexo sin olvidar que dentro de nuestro interrogatorio
importa hacer hincapié en antecedentes laborales, infecciones, inmunodeficiencias
dejandolo plasmado en el expediente clinico, el deber de la primera linea de batalla
como médico familiar es la identificacién pronta y oportuna asi como la referencia
inmediata al servicio en este caso de hematologia , considerando que en los
linfomas lo mas comudn ante la sospecha de uno sera un Linfoma no Hodgkin con
una presencia mayor en el sexo masculino con una edad promedio de 55.88 afios
con desviacion estandar de 12.758 afios sin dejar de pensar en ello por la clinica en
una edad minima de 27 afos hasta los 74 afios que el subtipo mayormente
encontrado sera un Linfoma no Hodgkin de células grandes tipo B y en el caso de
Linfoma de Hodgkin considerando que este es mas prevalente en el sexo femenino
con las edad de 45 afios con desviacion estandar de 6.009 con una edad minia de

27 afos y una maxima de 73 afios Yy el subtipo mayormente encontrado sera LH
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esclerosis nodular sin perder de vista al LH clasico , siendo asi habra que dar

seguimiento del paciente ante la sospecha.

Nuestra hipotesis no fue acertada ya que en el universo estudiado arrojo datos que
si concuerdan con los reportados en la literatura consultada y documentada en el
presente trabajo tanto en distribucién de edad y sexo , aunque la mayor aparicion
de casos de LH fuel el subtipo de esclerosis nodular y segundamente el LH clasico
; ninguno de los pacientes se encontraba registrado aun en la plataforma Can Rec5
aunque la busqueda de los pacientes para la plataforma ayudo al presente estudio,
la consulta de los expedientes de forma electrénica fue répida y eficaz una
desventaja era que no todos tenian una historia clinica completa con los factores
de riesgo por lo cual se optaba por buscar los expedientes fisicos con ayuda del
personal de archivo de la unidad la desventaja era que la condicion de restriccion
del personal por la presente pandemia siendo este escaso y solo se dedic6 a la
bldsqueda de expedientes de la consulta del dia , asi mismo posteriormente sucedio
la suspension de la consulta y por lo tanto la suspension del equipo de archivo
clinico por un tiempo al menos en el area de especialidades por la misma pandemia
lo que retraso mas la busqueda e imposibilito la busqueda de factores de riesgo

completos como lo reporta los articulos presentados en el trabajo.
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XVI.  ANEXOS

Formato de recoleccién de datos.

HOSPITAL GENERAL DE ZONA N1 CON UNIDAD DE MEDICINA FAMILIAR

Qﬁ INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
® PACHUCA, HIDALGO

IMSS

CEDULA DE RECOLECCION DE DATOS PARA LA CARACTERIZACION CLINICA Y EPIDEMIOLOGICA DE
LOS PACIENTES CON DIAGNOSTICO DE LINFOMAS EN EL HGZMF No.1 PACHUCA, HIDALGO
DURANTE EL PERIODO COMPRENDIDO DEL 2018 AL 2019.

Folio:
Fecha de recoleccion de datos:
Sexo: M F Edad:
Esta en registrado en CanReg5: Si No
Peso: Talla IMC
Tipo de linfoma encontrado:
Linfoma de Hodgkin Linfoma no Hodgkin
Linfoma de Hodgkin clésico Linfoma de células B

Esclerosis Nodular (mas comun . . ,
( ) -Linfoma difuso de células B grandes

Celularidad mixta . )
-Linfoma Folicular

Linfocito depletado -Linfoma de tejido linfoide asociado

Rico linfocitico (poco comuan) con las mucosas(MALT)
-Linfoma linfocitico de células
pequenas

-Linfoma de células del manto.
-Linfoma mediastinica (timico) de
células B grandes.

-Linfoma linfoplasmacitico y

macroglobulinemia de Waldenstrom
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-Linfoma ganglionar de células B de
la zona marginal.

-Linfoma esplénico de la zona
marginal

-Linfoma extraganglionar de células
B de la zona marginal

-Linfoma de efusion primaria
-Linfoma de Burkitt y leucemia de
Burkitt.

-Granulomatosis linfomatoide

Linfoma de células Ty linfoma de
células citoliticas naturales
-Linfoma periférico de células T, no
especificado en otra categoria
-Linfoma cutaneo de células T
-Linfoma anaplasico de células
grandes

- Linfoma angioinmunoblastico de
células T

-Linfoma de células citoliticas

naturales

Trastornos linfoproliferativos
asociados con la

inmunodeficiencia

NLPHL (linfoma de Hodgkin

predominantemente linfocitico)

Tiene estudio inmunohistoquimico:  Si No
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Resultado:

Estadificacion An Arbor:

El diagndstico del paciente fue entre 01.01.2018 y 31.12.2019: Si
Tratamiento  Si No

Quimioterapia

Radioterapia
Tuvo evento quirdrgico para extirpacién de tejido linfatico afectado Si
Se mandé a estudiar de tejido linfatico extirpado ~ Si No

Reporte histopatologico:

No

No

Tiene estudio inmunohistoquimico la pieza quirargica extraida: Si

Resultado:

No

El diagndstico del paciente fue entre 01.01.2018 y 31.12.2019: Si

Nombre de quien llena formato:

Firma de quien llena formato:
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