CASO CLINICO
CASE REPORT

Médico adjunto, Hospital Central “Dr.
Urquinaona”, Maracaibo, Venezuela
Docente, Facultad de Medicina,
Universidad Técnica de Manabi,
Portoviejo, Ecuador

Declaracion de aspectos éticos

Reconocimiento de autoria: Todos los
autores declaran que han realizado aportes
a la idea, disefio del estudio, recoleccion de
datos, andlisis e interpretacion de datos,
revision critica del contenido intelectual y
aprobacion final del manuscrito que estamos
enviando.

Responsabilidades éticas: Proteccion de
personas. Los autores declaran que los
procedimientos seguidos se conformaronalas
normas éticas del comité de experimentacion
humana responsable y de acuerdo con la
Asociacion Médica Mundial y la Declaracion
de Helsinki.

Confidencialidad de los datos: Los autores
declaran que han seguido los protocolos
del Hospital Central “Dr. Urquinaona” y
Universidad Técnica de Manabi sobre la
publicacién de datos de pacientes.

Derecho a la privacidad y consentimiento
informado: Los autores han obtenido el
consentimiento informado de los pacientes
y/o sujetos referidos en el articulo. Este
documento obra en poder del autor de
correspondencia.

Financiamiento: Los autores certifican que no
han recibido apoyos financieros, equipos, en
personal de trabajo o en especie de personas,
instituciones publicas y/o privadas para la
realizacion del estudio,

Conflicto de intereses: Los autores declaran
no tener ninglin conflicto de intereses.

Recibido: 24 agosto 2017
Aceptado: 6 setiembre 2017

Correspondencia:

Dr. Eduardo Reyna-Villasmil

9 Hospital Central “Dr. Urquinaona”. Final
Av. El Milagro, Maracaibo, Estado Zulia,
Venezuela

B 584162605233

X« sippenbauch@gmail.com

Citar como: Reyna-Villasmil E, Pérez-Ortiz
V. Linfoma no Hodgkin primario de ovario.
Reporte de caso. Rev Peru Ginecol Obstet.
2018;64(1):107-11

Linfoma no Hodgkin primario de ovario.
Reporte de caso

Primary ovarian non-Hodgkin
lymphoma. Case report

Eduardo Reyna-Villasmil?, Viorkis Pérez-Ortiz?

RESUMEN

Los linfomas ovaricos son raros. Aquel que se presenta como una masa pélvica con
manifestacion inicial es aun mas raro. El diagndéstico impreciso o tardio se debe
a menudo a las lesiones que se presentan similares al cancer de ovario y puede
conducir a un desenlace desfavorable. Presentamos el caso de mujer de 48 afios con
dolor abdominal. La ecografia y tomografia computada preoperatoria mostraron
tumor quistico heterogéneo. La laparotomia reveldé tumoracién anexial izquierda
de origen ovdrico. Se realizé histerectomia total, ooforo-salpingectomia bilateral
y omentectomia parcial. No se encontré evidencia de que la lesiéon se hubiese
propagado mas alla del ovario. El diagnéstico de linfoma no Hodking del tipo difuso
de células B grandes difusas del ovario se realiz6 mediante examen histopatolégico
junto con inmunohistoquimica del tejido extirpado. El paciente recibi6 seis ciclos de
quimioterapia. Después de 18 meses de seguimiento, la paciente continua libre de
enfermedad.

Palabras clave. Linfoma ovarico primario, Tumor ovarico, Linfoma no Hodgkin.

ABSTRACT

Ovarian lymphomas are rare. Those presenting as a pelvic mass with initial
manifestations are even rarer. Inaccurate or delayed diagnosis is often due to lesions
resembling ovarian cancer and may lead to a poor outcome. We report the case
of a 48-year-old female presenting with abdominal pain. Preoperative ultrasound
and computed tomography showed a heterogeneous cystic mass. Laparotomy
revealed a right adnexal mass of ovarian origin. Total hysterectomy, bilateral
oophoro-salpingectomy, and partial omentectomy were performed. There was no
evidence that the tumor had spread beyond the ovary. The diagnosis of primary non-
Hodgkin lymphoma of the ovary was done by histopathological examination along
with immunohistochemistry of the excised tissue. The patient received six cycles of
chemotherapy. After an 18-month follow-up, the patient continues free of disease.
Keywords: Primary ovarian lymphoma, Ovarian tumor, Lymphoma, Non-Hodgkin.
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INTRODUCCION

Los linfomas son neoplasias derivadas de cé-
lulas linfoides tumorales en drganos linfaticos.
La afeccion ovarica en los linfomas puede ser
primaria o secundaria®. Los linfomas ovaricos
primarios son extremadamente raros, debido
a que el ovario carece de tejidos linfaticos, re-
presentando 0,5% de los linfomas no Hodgkin y
1,5% de las neoplasias ovaricas®®. Pueden apare-
cer a cualquier edad, pero su mayor incidencia
es en la cuarta década de vida, manifestandose
en diferentes formas y la mayoria se descubre
accidentalmente?. Se presenta un caso de lin-
foma no Hodgkin primario de ovario.

REPORTE DE CASO

Se trata de paciente de 48 afios, Ill gestas, Il pa-
ras, quien consultd por presentar dolor abdomi-
nal difuso y pérdida de peso (6 kilogramos) de 3
meses de evolucién. La paciente negaba fiebre
o sudoracién nocturna. También negaba antece-
dentes personales y familiares de importancia y
consumo de alcohol o drogas ilicitas.

El examen fisico revel6 abdomen blando, depre-
sible, con tumoracion pélvica en hipocondrio de-
recho de aproximadamente 12 centimetros, fija,
no dolorosa a la palpacion. No se encontraron
linfadenopatias superficiales ni hepatoesple-
nomegalia. En el examen ginecologico se palpd
tumoracion dura y firme que se ubicaba en la
fosa iliaca izquierda. El fondo de saco de Dou-
glas estaba libre. En el estudio con ecografia y

tomografia computada se observé una tumora-
cion heterogénea que se originaba del ovario de-
recho de 16 centimetros con una pared gruesay
zonas hipodensas y hemorragicas, acompafiada
de aumento de tamafio de los ganglios pélvicos,
retroperitoneales y paraaorticos (figura 1).

Los examenes de hematologia, funcionalismo he-
patico y renal y perfil de coagulacion estaban den-
tro de los rangos normales, excepto la deshidroge-
nasa lactica 1 500 UI/L (valor normal 140 a 280 UI/L).
Los valores de los marcadores tumorales fueron:
CA-125, 47 UI/L (valor normal < 35 UI/L): CA19-9, 40
UI/L (valor normal 0 a 35 UI/L), CA15-5, 30 UI/L (valor
normal 0 a 25 UI/L). Las pruebas de serologia para
virus de inmunodeficiencia humana y hepatitis B y
C estaban negativas. Debido a los hallazgos se deci-
di6 realizar laparotomia exploratoria.

Durante la cirugia se observé aproximadamente
1 litro de hemoperitoneo que se originaba del
tumor ovarico derecho, de 15 x 9 x 4 centime-
tros, Unico, sélido, multilobulado, con superficie
lisa con coloracion gris-marrén con areas foca-
les de hemorragia, que desplazaba colony recto
(figura 2). El ovario contralateral estaba aumen-
tado de tamafio (5 centimetros). No se encontra-
ron adherencias a otros érganos. La biopsia por
congelacién sugirio la posibilidad de linfoma de
ovario. Se realiz6 histerectomia total, ooforosal-
pingectomia bilateral y omentectomia parcial y
se tomaron muestras de liquido peritoneal. No
se realizo linfadenectomia pélvica y paraadrtica
debido al diagnostico provisional. No se obser-
varon complicaciones intra- y postoperatorias.

FIGURA 1. IMAGENES DE TOMOGRAFIA COMPUTADA QUE DEMUESTRA TUMORACION HETEROGENEA CON MULTIPLES AREAS DE NECROSIS, ACOMPANADA
DE PEQUENA CANTIDAD DE LiQUIDO LIBRE (SANGRE) EN CAVIDAD ABDOMINAL Y LINFADENOPATIA PARAAORTICA.
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FIGURA 2. LA SECCION TRANSVERSAL DEL OVARIO MUESTRA REEMPLAZO
CASI TOTAL DEL TEJIDO NORMAL POR TEJIDO LINFOIDE TUMORAL.

FIGURA 3. IMAGEN MICROSCOPICA DEL PARENQUIMA DEL OVARIO DERE-
CHO EN LA QUE SE OBSERVA PROLIFERACION LINFOIDE DE CELULAS B
GRANDES CON REEMPLAZO DEL TEJIDO OVARICO NORMAL (COLORACION
HEMATOXILINA-EOSINA, MAGNIFICACION 10X).

El analisis histopatoldgico de la lesion mostré
infiltrado de células redondas-ovaladas, difuso,
con nucleos prominentesy relacion nucleo/ cito-
plasma elevado, con bandas fibroéticas entre los
grupos celulares (figura 3). Las células de la le-
sion fueron Bcl-2, Bcl-6, CD20 y CD79a positivas,
ademas de negativas para MuM, CD10, CD30,
CD23, CD5, CD79a, CD99, TDT, inhibina, EMA,
CgANse y CK. El indice de proliferacion Ki67 fue
de 20%. Todos estos hallazgos confirmaron el
diagnostico de linfoma no Hodgkin de tipo B di-
fuso primario de células grandes, basado en los
hallazgos morfoldgicos e inmunohistoquimicos.
No se encontraron alteraciones en Utero, ovario
derecho, anexos y epiplén. La evaluacién histo-
l6gica del lavado peritoneal fue negativa para
células neoplasicas.

Luego de la cirugia, la paciente fue valorada
por el servicio de Hematologia, realizando
puncién de medula 6sea. El analisis demostro
que el porcentaje de células linfoides era nor-
mal, descartando infiltracién linfomatosa. No

se encontré afeccidén de ningln otro érgano o
sistema. Segun todos los hallazgos clinicos y
quirurgicos, la paciente fue diagnosticada con
linfoma no Hodgkin extra-ganglionar de tipo
B difuso de ovario, considerada segun el indi-
ce Prondstico Internacional de Ann Arbour de
bajo grado. Se inici6 un esquema de 6 ciclos
de quimioterapia con rituximab, doxorubicina,
vincristinay dexametasona cada 2 dias y ciclos
de 6 dias de quimioterapia intratecal para evi-
tar la afeccion del sistema nervioso central.
La respuesta al tratamiento se consider¢ sa-
tisfactoria, con los estudios por imagenes de-
mostrando involucién de los ganglios linfaticos
pélvicos y paraadrticos. Posteriormente, la pa-
ciente fue dada de altay luego de 18 meses de
seguimiento se encontraba libre de cualquier
sintomatologia.

DiscusioN

La histogénesis de los linfomas primarios ovari-
cos es desconcertante. En los ovarios normales,
los linfocitos del By T estan dentro de los ele-
mentos corticales y, menos frecuentemente, dis-
persos en el estroma ovarico y dentro de folicu-
los ovaricos y cuerpo ldteo. Sin embargo, se ha
propuesto que linfocitos reactivos pueden apa-
recer en el ovario en respuesta a inflamacion o
enfermedades autoinmunes, sufriendo cambios
que conducen a la aparicion del cuadro®. El lin-
foma B difuso de células grandes es el tipo mas
comun (96%) de linfomas no Hodgkin primarios
ovaricos“.

La sintomatologia asociada a la enfermedad in-
cluye dolor pélvico, sangrado vaginal anormal,
obstruccién intestinal y masa abdominal de
rapido crecimiento. Las neoplasias pueden ser
microscopicas o muy grandes y generalmente
son unilaterales®. Algunos casos presentan as-
Citis y concentraciones séricas elevadas de CA-
125.

Los criterios diagnosticos para los linfomas pri-
marios ovaricos son®: lesion limitada al ovario
sin evidencia de enfermedad sistémica (puede
considerarse primario aun si se disemina a gan-
glios linfaticos o infiltra estructuras adyacentes),
ausencia de células anormales en sangre o me-
dula 6seay lesiones linfomatosas extra-ovaricas
a distancia luego de 6 meses de la aparicion de
la afeccion ovarica. El presente caso cumplia con
todos estos criterios.
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Los hallazgos frecuentes en la resonancia mag-
nética incluyen tumoracion sélida, de baja inten-
sidad de sefial en las imagenes ponderadas en
T1 e intensidad de sefial ligeramente alta en las
imagenes ponderadas en T2, En la tomografia
computarizada se observan lesiones hipoden-
sas con realce leve del contraste, mientras que
los hallazgos ecograficos son inespecificos con
patrones hipoecoicos en la tumoracion®.

El diagndstico diferencial incluye rabdomiosar-
coma, carcinoma de células pequefias de tipo
hipercalcémico, tumor de células de Sertoli-Ley-
dig poco diferenciado, teratoma extragonadal,
disgerminoma, sarcoma granulocitico, tumor
neurogénico de células de la granulosa y carci-
noma indiferenciado®. El linfoma de ovario y los
linfomas extraovaricos parecen similares desde
el punto de vista histopatolégico, excepto que
en el primero las células tumorales se adhieren
alareticulinay forman pseudoacinos, porlo que
tienen tendencia a crecer en cuerdas o nidos®.
El disgerminoma muestra positividad a la fosfa-
tasa alcalina placentaria y CD117 mientras que
las células tumorales de la granulosa son positi-
vas a inhibina y calretinina. El carcinoma pobre-
mente diferenciado y el indiferenciado pueden
ser excluidos por ser negativos a citoqueratina'y
positivos al antigeno de membrana epitelial. La
tincion negativa de la mieloperoxidasa ayuda a
descartar la posibilidad de sarcoma granulociti-
co,

La quimioterapia es el tratamiento de eleccion,
ya que el linfoma ovarico debe ser considerado
una manifestacion localizada de la enfermedad
sistémica. Su diagnostico preciso es fundamen-
tal para evitar cirugias innecesarias®. No existe
un régimen uUnico estandar para esta condicion
debido a su baja frecuencia y se debe usar qui-
mioterapia sistémica, incluso si la diseminacién
mas alla del ovario no es detectada durante la
evaluaciéon®@. La mejor combinacién debe adap-
tarse a la histologia especifica®. Aquellas pa-
cientes con linfomas CD20 positivos podrian ser
candidatas para el uso de rituximab combina-
do con otros farmacos; esta medicacion puede
ser bien tolerada y dar respuesta satisfactoria,
como se observé en este caso®.

El pronéstico de los linfomas ovaricos es gene-
ralmente peor que el linfoma ganglionar debido
a inexactitud o retraso diagndstico?. Tanto el
estadio clinico como la modalidad e indice pro-
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noéstico internacional también pueden ser utili-
zados como factores prondsticos Utiles®. El tipo
histolégico es probablemente uno de los facto-
res prondsticos mas importantes, ya que los lin-
fomas de células B estan asociados con mayor
supervivencia?. También la afeccién ovarica uni-
lateral y focal pueden ser indicadoras de buen
pronostico. El crecimiento rapido del tumor, sin-
tomas sistémicos severos, tumores bilaterales y
estadio avanzado pueden ser indicativos de mal
prondstico?.

La profilaxis del sistema nervioso central esta
ampliamente aceptada en los linfomas de alto
grado. No obstante, en algunos casos solamen-
te es aceptada en algunos linfomas primarios
extraganglionares especificos. Los linfomas B
difusos de células grandes primarios de ovario
tienen cerca del 5% de probabilidad de afectar
el sistema nervioso central®. En este caso se
decidi6 realizar la profilaxis debido al sitio de
aparicion del linfoma (ovario) y a las altas con-
centraciones preoperatorias de deshidrogenasa
lactica.

En conclusién, si se utilizan criterios estrictos,
el linfoma no Hodgkin primario ovario es una
enfermedad muy rara. Los principios de trata-
miento y prondstico son los mismos que para los
otros linfomas no Hodgkin ganglionares. Las pa-
cientes con linfomas de células B y enfermedad
localizada tienen mejor pronostico.
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