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. RESUMEN

Los linffomas no Hodgkin (LNH) son un grupo heterogéneo de trastornos
linfoproliferativos que varian en su presentacion clinica, apariencia morfologica y
comportamiento bioldgico. En la clasificacion de 2008 la OMS se especifica que ciertos
subtipos de LNH son propios de ciertas regiones geograficas. Por lo anterior la
comparacion de las tasas de incidencia y los factores de frecuencia de los subtipos
especificos de LNH puede proveer de claves importantes para guiar estudios
epidemiolégicos futuros. Multiples estudios han analizado la distribucion de los subtipos
de LNH en America del norte, Europa, el Medio Oriente y Lejano Oriente, estos estudios
han mostrado diferencias sustanciales en las frecuencias relativas de los subtipos de
LNH en diferentes regiones geogréficas. A pesar de la importancia de la distribucion
geografica de estas neoplasias muy pocos paises de América Latina han publicado
reportes epidemiolégicos sobre esta enfermedad.

JUSTIFICACION

Dado que los LNH representan un grupo importante de neoplasias a nivel mundial, y
actualmente los datos estadisticos en relacion a este tema en nuestro pais son escasos,
por lo tanto es imprescindible conocer su distribucién y comportamiento en nuestra
institucion, para comprender mejor su historia natural y comparar su incidencia con el
resto de la literatura mundial.

OBJETIVO

Unificar los diagnosticos en base a la clasificacion de la OMS del 2008 para conocer la
distribucion de sus diferentes subtipos en nuestra institucién. Comparar los hallazgos de
nuestro estudio con estudios epidemiolégicos similares de Linfoma No Hodgkin.

HIPOTESIS

El comportamiento y distribucion de los LNH en nuestra institucion es similar a lo
reportado en estudios de América de Norte a diferencia de los estudios reportados en
Ameérica Latina .

MATERIAL Y METODO

Se recolectaron todos los casos consecutivos con diagnéstico de LNH recibidos en el
Servicio de Anatomia Patoldgica: julio de 2011 a julio de 2014. Para cada caso se
revisaron secciones de hematoxilina y eosina para evaluar las caracteristicas
morfoldgicas y se realizaron estudios de inmunohistoquimica para su adecuada clasifi
caci on.

RESULTADOS

Se analizaron un total de 175 casos de linfoma no Hodgkin, de los cuales 146 casos
mostraron uninmunofenotipo de células B y 28 casos mostraron inmunofenotipo de
células T y 1 caso no clasificable. El tipo de linfoma no hodgkin mas comun fue el linfoma
difuso de células grandes B ( 41. 1 % ), seguido por el linfoma folicular (19.4%). El resto
del reto de los casos se distribuyo relativamente de forma unifome entre el resto de los
linfomas de células B y algunos casos de



linfomas de células T. Estos ultimos con un prefominio de micosis fungoides (8% del
total de los casos de LNH).

CONCLUSIONES

En conclusion, nuestros hallazgos son de gran utilidad para incentivar la realizacion
de un diagnostico morfolégico adecuado asi como una inmunotipificacion completa
de los LNH para clasificarlos adecuadamente. La comparaciéon de nuestros
resultados con otros estudios donde se unifican varias instituciones es también un

punto de atencidon para investigaciones epidemiolégicas futuras agrupando un
mayor nimero de casos.



11. MARCO TEORICO

Las neoplasias del sistema linfoide conforman un grupo muy diverso con diferente
presentacion clinica, aspecto morfolégico, y comportamiento biolégico. Los linfomas son
tumores solidos del sistema inmune, de los cuales el linfoma de Hodgkin representa
cerca del 10°/0 de todos los linfomas, el 90% restante es referido como linfoma no
Hodgkin (LNH). Este ultimo tiene un amplio rango de aspectos morfoldgicos, lo cual
puede hacer dificil su diagndstico. Los linfomas no son raros, y la mayoria de los médicos
independientemente de su especialidad tendran probablemente alguna relacién con un
paciente con linfoma. Ademas la incidencia de LNH se ha incrementado a nivel mundial y
aunque este incremento comenzo6 lento a principios de 1990, se han observado
variaciones significativas en las tendencias temporales para varios subtipos individuales
de LNH.*

2.1 Clasificacién de los linfomas no Hodgkin.

La clasificacion de los LNH ha progresado y ha pasado por muchas revisiones y
modificaciones hasta llegar a la clasificacion actual de la Organizacion Mundial de la
Salud publicada en 2008 (fig. 1 ). En Norte America, las primeras clasificaciones
incluyeron la clasificacion de Rappaport introduccida en 1956 y la de Lukes - Co~lins
introdcida en 197 4. La Working Formulation fue publicada en 1982 y esencialmente
reemplazé las clasificaciones previas. Esta ultima fue una combinacién de conceptos y
términos de la clasifiacibn de Rappaport, la clasificacion de Lukes-Collins y la
clasificacion de Kiel, pero nunca fue adoptada extensivamente en Europa e incluso en
todo Norte America. Las clasificacion de Kiel fue utilizada ampliamente a lo largo del
continente europeo, pero la Working Formulation eventualmente comenzé a ser la

clasificacién utilizada en las publicaciones de investigacion. *
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Un alto grado de variabilidad interobservador ha existido desde entonces en el
diagnostico y tipificacion de los linfomas no Hodgkin. Esta variabilidad
probablemente ha sido el reflejo de la subutilizacion de la inmunotipificacion, la falta

acceso a estudios de citogenética, y las divesas definiciones en la tipificacion de los

linfomas que eran utilizadas.
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Fig.1 Diagrama que ilustra los avances en la clasificacion de las neoplasias malignas del tejido
linfoide (sobre una linea de tiempo) y sus eventos correspondientes (por debajo de la linea de
tiempo) relacionada con los conocimientos sobre la biologia de las células linfoides, el
reconocimiento de diversas entidades clinico patoldgicas, y los avances en el tratamiento y la
evaluacion clinica. Tomado de Hematopathology; Jaffe, Harris, Vardiman,

Campo y Arber.

La propuesta de un nuevo enfoque para clasificar los linfomas no Hodgkin fue
introducida en 1994, por un grupo de hematopatélogos de Europa y Estados Unidos.
Esta propuesta fue mas extensa, tomando en cuenta las caracteristicas
inmunoldgicas, alteraciones genéticas, y las caracteristicas clinicas de las diferentes
entidades, en lugar de enfocarse solamente en las caracteristicas histopatoldgicas
de las células tumorales. Este sistema de clasificacion es conocido como la

"Clasificacion Revisada Europeo-Americana de las Neoplasias



Linfoides" (REAL, por sus siglas en ingles). Los linfamas pudieron diagnosticarse con
mucha reproducibilidad que con los sistemas previos, y las nuevas entidades clinicas
propuestas en la REAL fueron distintivas. Este enfoque fue subsecuentemente adoptado
por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) vy se ha convertido en el abordaje

estandar para clinicos e investigadores a nivel mundial. 2

La revisidbn mas reciente es la 42 edicion de la clasificacidon de la Organizacién Mundial de
la Salud de los tumores del tejido hematopoyético y los tejidos linfoides, publicada en
2008 (tabla 1 ). Esta se encuentra basada en la tercera edicion de 2001 y se aplica
nuevos hallazgos de las investigaciones clinicas y de laboratorio para proveer una guia
de como reconocer lesiones tempranas o in situ mediante la valoracion clonal de las
células B y menos frecuente de la expansion de las células T, las cuales tienen, al
parecer, un potencial menor de transformacién maligna; ademas toma en cuenta la edad
del paciente como una caracteristica para definir ciertos subtipos (p.ej. los linfamas
foliculares y de la zona marginal nodales tienen variantes que se presentan casi
exclusivamente en nifios y son clinica y biologicamente distintos a su contraparte
afectando personas adultas); y reconoce subtipos indefinidos que comparten
caracteristicas morfologicas e inmunofenotipicas en comun con otros subtipos de
linfomas -p.ej, el linfoma de células grandes B primario mediastinal que comparte

caracteristicas con el linfoma de Hodgkin variedad esclerosis nodular mediastinal. *

Tabla 1. Subtipos de linfoma no Hodgkin de acuerdo a la clasificacion de 2008 de la
Organizacion Mundial de la Salud. Tomado de Lancet 2012; 380: 848-5?4

ENFERMEDADES

Linfomas de células B

Células B | Leucemia o linfoma linfoblastico de células B
precursoras

Células B | Leucemia linfocitica cronicallinfoma linfocitico de
maduras células pequenas; linfoma linfoplasmocitico; linfoma




esplénico de la zéna marginal; linfoma de la zona
marginal extra nodal; linfoma de la zona marginal
nodal; linfoma folicular; linfoma de células del
manto; linfoma difuso de células grandes B; linfoma

de Burkitt.

Proliferaciones
de células B de

potencial

maligno incierto

Granulomatosis linfomatoide, desordenes

linfoproliferativos post-trasplasnte (polimorfico).

Linfomas de célul

as T y células NK

Células T | Leucemia o linféma linfoblastico de células T
precursoras

Celulas T y NK | Micosis fungoides; linfoma anaplfiasico de células
maduras grandes cutaneo; linfoma de células T o células NK

extranodales

extranodal; linfoma asociado a enteropatia; linfoma
hemato esplénico; linfoma subcutaneo parecido a
paniculitis, linfoma cutéaneo primario CD8 positivo;
linfoma primario cutaneo g/d de células T, linfoma
primario cutaneo CD4 positivo.

Células T y NK
maduras

nodales

Linfoma de células T periférico NOS; linfoma
angioinmunoblastico; linfoma anaplasico de células
grandes positivo para ALK; linfoma anaplasico de
células grandes ALK negativo; leucemial/ linfoma de
células T del adulto.

La clasificacion de 2008 incorpor6 cambios menores en la terminologia, reflejando una
mejor comprension de las enfermedades y su relacion con el sistema inmune. Por
ejemplo los autores concluyeron que la especificacion de células B no es necesaria para
los linfomas marginales, ya sean de la zona nodal ectranodal o esplénicos, ya que no
existen las neoplasias de células T de la zona marginal. Los nombres para neoplasias

precursoras fueron tambien modificados ya que la palabra precursor es redndante en el

caso de leucemias/ linfomas linfoblasticos.




A pesar de el refinamiento en la clasificacion, algunos grupos siguen siendo
heterogéneos, como el linfoma difuso de células grandes B NOS, vy el linfoma periférico
de células T, NOS. Las posterior subclasificacion de estas entidades es foco de multiples

investigaciones. *-°

2.2 Epidemiologia

Desde la dltima revision de los LNH por la OMS, la comprensiéon biolégica de estos
linfomas ha avanzado y los tratamientos han mejorado. Alrededor de 12 294 personas
fueron diagnosticadas con LNH en el Reino Unido en 2009 y cerca de 44452 personas en
el murieron de esta enfermedad en 201 0. Las cifras correspondientes en Estados Unidos
de Norte América (USA) fueron 65540 casos nuevos ( en 2007) y 2021 O muertes ( en
2008). Més de dos tercios de los pacientes tienen méas de 60 afios de edad. La incidencia
de LNH se esté incrementando en muchas regiones, en USA se registré un incremento
anual de 3. 7 % en la incidencia de LNH entre 1975y 1991, y un incremento anualmente
de 0.3% de 1992 a 2007. °-" La incidencia en Brasil, India Japén y Singapur, asi como en
los paises europeos, también se ha visto incrementada. La razén de este incremento a lo
largo del tiempo no esta clara, aunque la emergencia del VIH produjo un incremento

adicional en la incidencia de LNH_"-°

Por otra parte, la distribucién de los subtipos de LNH es diferente alrededor del mundo.
En los paises occidentales los linfomas de células B constituyen el 80 a 90% de los
linfomas no Hodgkin y los linfomas de células T representan el 1 0a 15%. En contraste
en el Lejano Oriente, la proporcion de linfamas de células T es mayor. La razon de estas
diferencias son desconocidas; sin embargo, una interaccion compleja de factores
geneéticos, socioeconomicos, dietéticos, ambientales son entre otros, los mas factibles.
La primer evidencia robusta de que los subtipos de linfornas no Hodgkin difieren
significativamente alrededor del mundo fue publicado por el Proyecto Internacional para
la Clasificacion de los Linfomas No Hodgkin, el cual evalud la clasificacion de REAL
propuesta por el Grupo Internacional de Estudio de los Linfomas No Hodgkin. Este

estudio



involucré una revision de 1403 casos de 8 paises (USA, Canad4, Inglaterra, Suiza,
Francia, Alemania, Sudéafrica y Hong Kong) por un panel de cinco hematopat6logos
expertos. El resultado clinico de este estudio ayudo a confirmar la clasificacion de loa
LNH por la OMS que fue publicada en 2001. °-** A pesar de la importancia de la
distribucion geografica de estas neoplasias muy pocos paises de América Latina han
publicado reportes epidemioldgicos sobre esta enfermedad. Especialmente en México
existen muy pocos estudios para conocer la incidencia y distribucion de los linfomas en el
pais, solamente grupos individuales han observado el comportamiento de ciertos
subtipos de LNH en diferentes instituciones. El ultimo reporte bien organizado sobre la
distribucion de los LNH en nuestro pais se publicé por el Instituto nacional de
Cancerologia en 1998, estudiando 264 casos de pacientes de diferentes entidades del

pais. e 2

La clasificaciébn adecuada de los LNH de acuerdo a la clasificacion de la OMS requiere de
un conocimiento considerable y experiencia, asi como el uso de estudios auxiliares de
inmunohistoquimica, citogenética y estudios moleculares. Sin embargo, estas
herramientas diagnésticas, y la experiencia requerida en orden de interpretar estas
neoplasias, es por lo general limitada a los paises desarrollados. '° En el departamento
de patologia del Hospital Universitario Dr. José E. Gonzalez, contamos con un set
adecuado de anticuerpos de inmunohistoquimica, asi como estudios de citogenética
molecular por técnica de hibridizacién in situ con inmunofluorescencia para realizar una
clasificacion

adecuada de estas neoplasias (fig.2).
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Fig. 2 Expresion de los anticuerpos de inmunohistoquimica en un caso de linfoma compuesto, se
aprecia la intensidad de la tincion para CD1 O en las zbénas de diferenciacion folicular, asi como la

pérdida de la intensidad en las areas de linfoma difuso de células grandes.



111. JUSTIFICACION

Dado que los LNH representan un grupo importante de neoplasias a nivel mundial, es
necesario clasificar adecuadamente las neoplasias linfoides de acuerdo a la clasificacion
actual de la Organizacion Mundial de la Salud. Asi como evaluar los diferentes subtipos
de linfoma no Hodgkin por edad, sexo y el sitio de presentacion al momento del
diagnéstico, ya que actualmente los datos estadisticos en relacion a este tema en
nuestro pais son escasos. Por lo tanto es imprescindible conocer su distribucion y
comportamiento en nuestra instituciéon, para comprender mejor su historia natural y
comparar su incidencia y la distribucion de los subtipos de LNH con los estudios

reportados en otras regiones del continente americano.

10



IV. PROBLEMA

¢,Cudles son las diferencias en la distribucion de los subtipos de LNH en nuestra

institucion comparado con lo reportado en otras regiones de América?

V. OBJETIVO

Unificar los diagnosticos en base a la clasificacion de la OMS del 2008 para conocer la

distribucion de sus diferentes subtipos en nuestra institucion.

Comparar los hallazgos de nuestro estudio con estudios epidemiologicos

Similares de Linfoma No Hodgkin en Norte América, Centro y Sudamérica.

VI. HIPOTESIS

El comportamiento y distribucion de los LNH en nuestra institucion es similar a lo

reportado en estudios de América del Norte a diferencia de los estudios reportados en

América Latina.

11



VIl. MATERIAL Y METODO

Se recolectaron todos los casos consecutivos con diagnostico de LNH recibidos Servicio
de Anatomia Patoldgica y Citopatologia del Hospital Universitario "Dr. José Eleuterio
Gonzalez" de la Universidad Autdbnoma de Nuevo Leon, en el periodo comprendido de
julio de 2011 a julio de 2014. Para cada caso se revisaron secciones de hematoxilina y
eosina para evaluar las caracteristicas morfolégicas y en base a estas (timas se
determiné los anticuerpos de inmunohistoquimica necesarios para realizar el diagnostico

y clasificacion en cada caso de linfoma no Hodgkin.

7.1 Criterios de Inclusién

Casos con diagnéstico de LNH.
Contar con los bloques de parafina para realizar inmunotipificacion.

Adecuado procesamiento y fijacion del tejido.

7 .2 Criterios de Exclusion

Falta de disponibilidad de bloques de parafina.

Procesamiento inadecuado del tejido.

7.3 Muestra

Se recibieron un total de 175 casos de linfoma no Hodgkin, los cuales cumplieron con los
criterios de inclusion antes mencionados. Para todos los casos se realizaron tinciones de
hematoxilina y eosina para posteriormente realizar una evaluacion morfologica de los
hallazgos observados en el tejido. En general se evalu6 en cada caso el patron
arquitectural, el tamafio de las células neoplasicas, asi como las caracteristicas
nucleares (Tabla 2). Debido a que nuestro hospital es un centro de referencia de

hospitales de otros estados y de areas vecinas a

12



nuestra region, se evalué adicionalmente la viabilidad del tejido asi como los defectos en

el procesamiento del mismo cuando los casos no fueron procesados

en nuestra institucion.

Tabla 2. Parametros histolégicos evaluados en los casos de LNH de células 8.

fipo de linfoma

Histologia

Linfoma folicular

Incremento en el nimero de foliculos empaquetados,

presencia de centrocitos y centro blastos.

Linfoma de Linfocitos  pequefios monomoérficos con mitosis,
celulas del escasos histiocitos epitelioides, esclerosis
manto perivascular.

LLC/LLCP Células  pequefias, redondas, con  cromatina

grumosa. Presencia de centros de proliferacion.

Linfoma de la

zona marginal

Linfocitos pequefios con abundante citoplasma,
celulas 8 monocitoides, foliculos colonizados, lesion

linfoepitelial.

Linfoma

linfoplasmocitico

Linfocitos pequefios a células plasmiaticas maduras,

principalmente en médula ésea

Linfoma de Linfocitos de tamafio intermedio conuno o varios
burkitt nucléolos pequefios, patrén en cielo estrellado.

Linfoma Células d tamafio intermedio, con nlcleos de
linfoblastico cromatina fina y multiples nucléolos.

Linfoma difuso

de células

grandes

Células grandes, aspecto inmunoblastico,
centronlastico, pleomérfico o anaplasico, pérdida del

patrén nodular.

Para el andlisis de los casos se incluy6 solo la informacién de edad, el sexo y el lugar de

presentacion al momento del diagndstico, ya que la recuperacion de datos clinicos en

algunos de los casos fue muy variable, debido a que nuestra




institucion recibe en ocasiones casos soOlo para revision, los cuales son finalmente

tratados en otras instituciones.

7 .4 Inmunohistoquimica

En cada caso se selecciono el bloque que tuviera el material necesario y representativo
para realizar las tinciones de inmunohistoquimica. Basados en los hallazgos
morfologicos se realizaron tinciones de inmunohistoquimica especificas para cada tipo
de linfoma (Tabla 3). Dependiendo del diagnostico diferencial se agregaron marcadores
al primer set de anticuerpos realizados para completar el diagndstico y clasificarlo
adecuadamente segun los pardametros establecidos en la dltima edicion de la
clasificacion de los tumores de los tejidos hematopoyéticos vy linfoides, publicada por la

oms. 3

Tabla 3. Panel de anticuerpos utilizados para la clasificacion de los linfomas no Hodgkin

DIAGNOSTICO MORFOLOGICO PANEL DE ANTICUERPOS
Linfoma linfoblastico CD20,CD3,PAXS,CDS, TDT
Linfoma de burkitt CD20, CD3, CDS, CD1 0O, BCLS6, Kl67
Linfoma folicular CD20, CD3, CD1 O, BCL6, BCL2
Linfoma de la zona marginal CD20, CD3, CDS, CD1 O, CDb43
Linfoma del manto CD20, CD3, CDS, CD1 O, CICLINA D1,
Kl67

Linfoma linfocitico de células pequeias CD20, CD3, CDS, CD23,

Linfoma difuso de células grandes CD20, CD3, CD1 O, BCL6, MUM1, KI67
Linfoma anaplasico de células T CD20, CD3, C4S, CD4, CDS, TIA 1, ALK
Linfoma de células T periférico nos CD20, CD3, CD4, CDS, CD7, CDs8,
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7.5 Andlisis estadistico

Se realiz6 analisis estadistico para las variables categoricas de fretuencias y porcentage,
y para las variables numéricas se obtuvieron medidas de tendencia central y de
dispersibn como media Yy desviacion estandar. Se realiz6 un analisis de chi cuadrada
para asociar la proporciéon de cada subgrupo y su distribucién por sexo, edad vy

localizacion. Considerando valores estadisticamente significativo valores de P :5a 0.05.

15



VIILRESULTADOS

Se analizaron un total de 175 casos de linfoma no Hodgkin, de los cuales 146 casos
mostraron un inmunofenotipo de células B y 28 casos mostraron inmunofenotipo de
células T y 1 caso no fue clasificable, debido a escaso material para terminar con la
inmunotipificacion. El tipo de linfoma no hodgkin mas comun fue el linfoma difuso de
células grandes B (35.4%). El resto de los casos se distribuyo relativamente de forma
unifome entre subtipos de linfomas de células B y algunos casos de linfomas de células
T.

8.1 Distribucion de los 175 casos de acuerdo a la clasificacion de la OMS de 2008

El cuadro 1 muestra los diferentes subtipos de LNH de acuerdo a su frecuencia, siendo el
inmunofenotipo B fue el méas frecuente, representado por el subtipo mas comun el
linfoma difuso de células grandes B 83.4% de los casos e incluyo linfoma difuso de
células grandes B (LDCGB) 35.4%, linfoma folicular (LF) 19.4%, linfoma de células del
manto (LCM) 6.9%, linfoma de la zona marginal (LZM) 6.9%, linfoma de Burkitt 3.4%,
linfoma linfocitico de células pequefias (LLCP) 3.4%, plasmablastico 1. 7% y linfoma
Burkitt-like 1.1 %.

Los linfomas de células T y células "natural killer" (NK)/T constituyeron Unicamente el
16% de los casos, con mayor frecuencia de linfomas extranodales en la piel
representados por micosis fungoides (MF) 8%, seguido por linfoma de células T
periférico NOS con 2.9%, linfoblastico de células T 2.3%, angioinmunoblastico 1. 7%,

linfoma de células NK extranodal 0.6% y linfoma anaplasico de células grandes 0.6%.

El sitio de presentacion al momento del diagnéstico fue otro parametro que tomamos en
cuenta en nuestra recoleccion de datos, el sitio de presentacion mas frecuente fue el
ganglio linfatico en el 47.4% de los casos, el restante 52.6 % se distribuy6 entre los

linfomas de piel (principalmente micosis fungoides) 10.3%,
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médula 6sea 8%, mediastino y estbmago con 4.6% de los casos cada uno, cavidad oral 4%,

amigdala 2.3% y glandula salival 2.3%, resto de las presentaciones extranodales fueron

diversas incluyendo conjuntiva, bazo, tejidos blandos, higado y hueso entre otros.

Cuadro 1. Correlacién del diagnostico de los 175 casos de LNH con la edad y

presentacion extranodal.

Presentacion

Porcentaje del total extranodal
Diagnéstico No.Casos de casos Edad media (%)
Neoplasias de células B
Linfoma difuso de células
grandes B 62 35.4 59 63
Linfoma folicular 34 19.4 57 15
Linfoma de células del Manto 12 6.9 62 42
Linfoma de la zona marginal
nodal 4 2.3 69 n
Linfoma de la zona marginal
extranodal 8 4.6 44 100
Linfoma linfocitico de células
pequefias 6 3.4 63 0
Linfoma de Burkitt 6 3.4 30 67
Linfoma Burkitt like 2 1.1 9 100
linfoma plasmablastico 3 1.7 49 66
linfoma compuesto 1 0.6 72 0
linfoma linfoblastico 1 0.6 41 100
Leucemia de células peludas 1 0.6 53 100
no clasificable 6 3.4 69 80
Neoplasias de células T
Linfoma de células T
periférico NOS 5 2.9 48 20
Linfoma angioinmunoblastico 3 1.7 57 0
Linfoma anaplasico de
células grandes 0.6 13 0
linfoma linfoblastico 2.3 13 25
Micosis fungoides 14 8 41 100
Linfoma de células NK
extranodal 1 0.6 61 100
Linaje no clasificable 1 0.6 69 100
Total 175 100 54 78
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19.

8.2 Distribucion por edad, sexo y presentacion

En general, la edad de presentacion fue en un rango de 8 a 87 afios de edad con una
media de 54 afios y 55.4% fueron hombres, la mayoria de los cuales se diagnosticaron
con linfoma difuso de células grandes B, por otra parte la mayoria de los linfomas de
células del manto se presento en el género masculino (75% de los casos). El linfoma
folicular se presentdé con mayor frecuencia en mujeres (59% de los casos). En los
linfomas de células T, la mayoria de los casos de linfoma de células T periférico NOS y

los casos de MF se presentaron en hombres, sin embargo, el 100% de los casos de

Grupos

linfoma angioinmunoblastico de células T se =

W csa
[ rorte America

presentaron en mujeves.

-

E 30 0%
Nosotros tambiég corre
o.

20 0%

especificos, y encontrg

anodal con los subtipos

oma difuso de células

grandes B tuvieron'pfés nte se observo 42% de

los casos de LCM--

asos se presentaron

U0

() .
e L

EpoLEIg W%'

—+

M QDsep N
wn
0,” ngL
sepnjad sepgd a@u aora)

8@1\6«»
D J00juL

principalmente en meédul

1y M
oSy

sepad) osny

ithabia o no linfadenopatia al
. §
momento del diagndsticog

Depdou(d

o

[%)]

(9] g
SON 09 9,1138 [T =

sapu;
seyenbad senigd

Tipo de linfoma

Grafico 1. Comparacion de la distribucién de los diferentes subtipos de LNH en nuestra

intitucion con estudios de centro y sudamérica.
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IX. DISCUSION

Conocer la epidemiologia y los aspectos moleculares de los subtipos de linfoma no
Hodgkin nos ayuda a comprender mejor la patogenia de esta enfermedad, en
Latinoamérica, existen algunos datos epidemioldgicos sobre los subtipos de linfoma
de Hodgkin, sin embargo en relacién a los LNH la informacién es escasa.’s-" La
mayoria de los estudios epidemioloégicos que tomamos como referencia en nuestro
pais son estudios realizados en USA y algunos informes de paises Europeos. 8. *°
Debido a que la informacion epidemiolégica de los LNH en México se concentra
basicamente en el articulo publicado por Ortega y cols., en 1998, donde se
presentan la caracteristicas epidemioldgicas y moleculares de los LNH en una
institucion del centro del pais. Al revisar los articulos publicados por paises de centro
y Sudamérica es posible observar que el comportamiento y distribucion de las
neoplasias linfoides en los paises en vias de desarrollo es distinto al comportamiento
observado en paises en desarrollo. Es decir las caracteristicas culturales, étnicas y
geogréficas con distintas comparadas con el otras regiones del mundo. E incluso
entre los paises latinoamericanos deben existir también muchas diferencias en la
presentacién de estas neoplasias. 3 * - 2

La comparacion de nuestros resultados con el estudio publicado por Ortega en 1998
es dificil ya que para su clasificacion se utilizaron los parametros de la Working
Formulation, donde el uso de inmunohistoquimica permitié la separacion de los
linfomas de células B y células T pero no se tomaban en cuenta todas las
caracteristicas de los patrones morfoldégicos, el comportamiento biolégico y la
presentacion clinica como es utilizada actualmente por la OMS. En ese estudio al
igual que en nuestro reporte la edad de presentacion mas frecuente fue en la 62
década de la vida, y los LNH fueron mas frecuentes en hombres que en mujeres,
estos hallazgos, muestra aproximadamente una distribucion similar al o que

nosotros encontramos en nuestra institucion.

En relacién a los subtipos de LNH, el inmunofenotipo B es por mucho el subtipo

celular predominante de LNH alrededor del mundo, lo cual concuerda con
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nuestros hallazgos. % - # Los subtipos predominantes en nuestra institucién fueron en
orden de frecuencia el linfoma difuso de células grandes B, el linfoma Folicular, la micosis
fungoides, el linfoma de la zona marginal extranodal, el linfoma de Burkitt y el linfoma
linfocitico de células pequeias. Llama la atencion que un linfoma de células T cutaneo
como es la micosis fungoides ocupe el tercer lugar en frecuencia en nuestros linfomas, sin
embargo esto se explica seguramente porque nuestro hospital cuenta con un
departamento de dermatologia que sirve como centro de referencia para la muchos de los

pacientes con neoplasias

cutaneas en el noreste del pais.

Al comparar nuestros resultados con otros estudios de América Latina (Gréfico 1)
observamos una tendencia muy similar, la frecuencia de linfoma difuso de células grandes
es predominante sobre otros tipos de linfoma, seguido por el linterna folicular. * En cierto
grado la incidencia de linfoma difuso de célula grandes sea levemente menor en nuestra
institucion pero, continua siendo el mayor grupo de pacientes con LNH, al comparar estos
namero con los presentados en estudios de Norte América es notorio que el LDCGB tiene
una menor incidencia y se observa una mayor incidencia de linfoma folicular. Incluso el
porcentaje de linfomas de células Tes mayor en los paises latinoamericanos, asi como en
nuestra institucion a lo reportado en Norte América, probablemente este ultimo hallazgo
tenga relacion con el tamafio de la muestra ya que la mayoria de los estudios realizados en
América Latina son en poblaciones de estudio pequefias que abarcan de 150 a 200 casos
en los diferentes analisis revisados. Ademas cabe recalcar que ha sido bien establecido el
incremento en la incidencia de linfomas de células NK extranodal en paises de centro y

Sudamérica. %- %2
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X. CONCLUSIONES

En conclusion, todas las caracteristicas mencionadas anteriormente sobre las
similitudes y diferencias que encontramos entre los casos de LNH en nuestra
institucion y los estudios realizados en otras regiones del continente Americano son
probablemente el reflejo de los factores ambientales, socioecondmicos y culturales,
asi como las caracteristicas genéticas observadas entre las poblaciones a lo largo del
continente americano. Nuestros hallazgos son de gran utilidad para incentivar la
realizacion de un diagndéstico morfoldégico adecuado asi como una inmunotipificacion
completa de los LNH para clasificarlos adecuadamente, de acuerdo a los parametros
utilizados por la OMS. La comparacion de nuestros resultados con otros estudios
donde se unifican varias instituciones es también un punto de atencion para
investigaciones epidemioldgicas futuras agrupando un mayor niumero de casos asi
como intentar recopilar todos los datos y variantes clinicas de estos pacientes para
comprender mejor su comportamiento y distribucion en nuestra region. Debido a que
el linfoma difuso de células grandes B es una variante agresiva de LNH que puede
presentar un amplio espectro morfolégico y comportamiento clinico agresivo, es
necesario también, tomar en cuenta estos hallazgos para buscar hacer una deteccion
temprana de los casos de LNH ya que probablemente muchos de estos casos
corresponden a progresion de linfomas de menor grado que no fueron oportunamente

atendidos.
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