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Linfoma no hodgkiniano T
periférico diagnosticado
en linfadenectomia axilar
por carcinoma de mama

Peripheral T-cell non-Hodgkin's
lymphoma diagnosed during
axillary lymphadenectomy

for breast cancer

RESUMEN

Presentamos un caso en el que coexisten un
carcinoma de mama y un linfoma no hodgkiniano
T diagnosticado fortuitamente en los ganglios
axilares ipsilaterales, al practicar linfadenectomia
por un carcinoma de mama diagnosticado en el
programa de deteccion precoz del cancer de
mama.

La coincidencia de un carcinoma de mama
infiltrante y un linfoma no hodgkiniano T en los
ganglios axilares ipsilaterales no ha sido publicada
previamente en la bibliografia consultada.
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ABSTRACT

We report a case of breast carcinoma co-existing
with T-cell non-Hodgkin’s lymphoma of the
ipsilateral axillary lymph nodes detected
fortuitously during lymphadenectomy for breast
carcinoma diagnosed by population screening.

No cases of breast cancer occurring simultaneously
with ipsilateral axillary T-cell non-Hodgkin’s
lymphoma have previously been reported.
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INTRODUCCION

La aparicion de multiples tumores en una misma
persona es un hecho bien conocido. Pero la apari-
cion de 2 neoplasias sincronicas (diagnosticadas en
un periodo de 6 meses) es bastante infrecuente!.

En la bibliografia se han descrito casos de carci-
noma de mama y una neoplasia hematologica sin-
cronica. Las mas frecuentes son: leucemia linfoide
cronica, linfoma linfocitico de células pequenas.
También se ha descrito un caso de linfoma del man-
to? y un linfoma del centro folicular®. En la biblio-
grafia consultada no se ha descrito ningin caso co-
mo el que se comunica, en el que se asocie
simultineamente un carcinoma de mama y un linfo-
ma no hodgkiniano T periférico.

CASO CLINICO

Paciente de 59 anos de edad, con antecedentes
personales de hipertension arterial e hipotiroidismo
en tratamiento sustitutivo, y antecedente ginecologi-
co de menarquia a los 14 afos, 5 partos eutocicos,
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primer hijo a los 21 anos, menopausia quirtrgica a
los 52 anos (HTDA por utero polimiomatoso). Re-
mitida a nuestro servicio desde el programa de de-
teccion precoz del cincer de mama por presentar
mamografia sospechosa de malignidad en mama de-
recha para completar estudio y tratamiento.

Exploracion clinica: mama izquierda normal; ma-
ma derecha con pezon y areola normales; no se pal-
paron noédulos definidos; adenopatias méviles entre
1y 2 cm en el nivel T axilar; no se palpaban ade-
nopatias supraclaviculares ni laterocervicales.

Como exploraciones complementarias se practi-
caron:

— Mamografia de cribado: imagen estelar en cua-
drante superior izquierdo (CSD de mama derecha
(fig. .

— Ecografia de mama derecha: en CSI se observa
una imagen nodular heterogénea, de bordes irregu-
lares de 12 mm de didmetro, con atenuacién poste-
rior. En la axila se observan 3 imigenes nodulares
hipoecoicas compatibles con adenopatias axilares.

— Citologia PAAF ecoguiada de mama derecha:
positiva para células tumorales malignas.

— Marcadores tumorales: CEA, 16,4 ng/ml (1-5);
CA 15.3, 53,3 U/ml (0-35).

— Estudio de extension para el carcinoma de ma-
ma: negativo.

Se practicdO tumorectomia oncologica previa lo-
calizacion radioldgica de mama derecha con estu-
dio intraoperatorio, encontrindose miultiples ade-
nopatias axilares de 1,5-2 cm de diametro. Se envia
una adenopatia para estudio intraoperatorio difi-
riéndose el diagnostico hasta inclusion en parafina
para descartar linfoma u otra etiologia. Con el
diagnostico histologico intraoperatorio, de carcino-
ma ductal infiltrante y tumorectomia con margenes
libres, se practica linfadenectomia axilar completa.

Informe anatomopatologico definitivo: macrosco-
picamente se observaba una tumoracion espiculada
de 0,8 ¢cm, de consistencia dura y color blanqueci-
no; microscoéHpicamente se correspondia con una
proliferacion neoplasica de estirpe epitelial que se
dispone formando nidos de pequefio tamafio infil-
trando la estroma mamaria subyacente (fig. 2). En
relacion con el tumor, se ha observado componente
intraductal de tipo comedocarcinoma, de alto grado
citologico.
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Figura 1. Mamografia de mama derecha. Imagen estelar en CSI
de mama derecha.

Figura 2. Microfotografia de un corte bistologico de la pieza
quirirgica. Carcinoma ductal infiltrante.

68



Crespo M, et al. Linfoma no hodgkiniano T periférico diagnosticado en linfadenectomia axilar por carcinoma de mama

Figura 3. Microfotografia de un corte histologico con tincion
bematoxilina-eosina. Proliferacion linfoide atipica monomorfa
con red bascular prominente.

Figura 4. Técnica de inmunobistoquimica en un ganglio
linfatico. Positividad de células linfoides tumorales para CD3,
marcador de linfocitos.

Inmunohistoquimica:

— Receptores de estrogenos: positivo (+).

— Receptores de progesterona: negativo.

— P-53: positivo (sobreexpresion en el 30% de las
células tumorales).

— C-erb-2: positivo (+++).

— Ki-67: 20%.

Macroscopicamente, los ganglios axilares estaban
aumentados de tamano. MicroscOpicamente, la ar-
quitectura ganglionar se encontraba totalmente bo-
rrada a expensas de una proliferacion monomorfa
de células de estirpe linfoide. Se observaban abun-
dantes figuras de mitosis. Destacaba la presencia de
abundantes vasos con endotelios muy prominentes
(fig. 3). Con técnicas de inmunohistoquimica las cé-
lulas neoplasicas expresaban CD3 y PAN T (fig. 4)
siendo negativas para CD20, CD15, CD30 y CD10. El
indice de proliferacion tumoral medido con Ki-67
fue de aproximadamente el 30%. Posteriormente, se
demostrd reordenamiento TCR gamma mediante téc-
nica de PCR, confirmando el diagnostico de linfoma
no hodgkiniano T periférico.

El carcinoma ductal descrito se estratifica como
pT1bG2, pNO (0/27) Mo, estadio I de la clasificacion
TNM.

El postoperatorio cursa con linfocele y dehis-
cencia de sutura axilar que obliga a resutura qui-
rargica.
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Se realizd una tomografia axial computarizada
(TAC), en la que se observaron adenopatias en ca-
denas ganglionares retroauriculares e inguinales y
nodulos en region posterior de la costilla 12.

Debido a la agresividad de este tipo de linfoma,
se ha dado prioridad al tratamiento de la neoplasia
hematologica. La paciente fue sometida a 6 ciclos de
quimioterapia tipo CHOP (ciclofosfamida, adriamici-
na, vincristina, prednisona). Este tratamiento se utili-
76 como tratamiento del linfoma no hodgkiniano y
del carcinoma de mama. Se realiz6 TAC para valorar
la respuesta al tratamiento, en la que se evidenci6
progresion del linfoma no hodgkiniano (aparicion
de nodulos pulmonares en ambos 16bulos inferiores
no existentes en el estudio previo), por lo que la pa-
ciente esta recibiendo tratamiento quimioterapico de
segunda linea con protocolo ESHAP (etoposido, cis-
platino, citarabina). Una vez finalizado este trata-
miento, recibird tratamiento para su cancer de mama
con radioterapia y hormonoterapia.

DISCUSION

La aparicion de 2 tumores sincronicos es un he-
cho relativamente raro. Se han sugerido varios fac-
tores que pueden contribuir a que aparezcan tumo-
res sincronicos!:

— Susceptibilidad genética.
— Edad avanzada de los pacientes.
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— Alteracion en la inmunidad celular.

— Exposicién a agentes cancerigenos®.

Es importante que el patdlogo conozca la posibi-
lidad de que existan simultineamente 2 neoplasias
en el mismo acto quirQrgico, para no retrasar el
diagnostico, y por las implicaciones terapéuticas que
puedan derivarse por la naturaleza de la segunda
neoplasia.

La rareza de este caso reside en la aparicion de 2
tumores sincronicos (carcinoma ductal infiltrante de
mama y un linfoma no hodgkiniano T periférico en
los ganglios axilares ipsilaterales), asociacion extre-
madamente infrecuente, y mas atn si se afade el
hecho de que la paciente no tiene antecedente de
ningln tratamiento antineopldsico previo.

Los linfomas T son neoplasias infrecuentes, que
suponen el 12% de los linfomas no hodgkinianos. Se
han relacionado con inmunodepresion, retrovirus
(HTLV-1) y virus de Epstein Barr entre otras etiolo-
gias’.

El linfoma T periférico no tiene prevalencia de se-
xos. Clinicamente se manifiestan con afectacion gan-
glionar y generalmente existen sintomas (fiebre tu-
moral, sudacién nocturna y pérdida de peso superior
al 10% del peso previo en los Gltimos 6 meses) y mal
estado general. En nuestro caso, la paciente se en-
contraba asintomadtica y el diagnostico fue fortuito en
los ganglios axilares de la linfadenectomia por un
carcinoma ductal infiltrante de mama.

Las metastasis de un carcinoma en un ganglio
afectado por un linfoma son muy raras. Se han pos-
tulado varias hipotesis!?:

— Existencia de una obliteracion de los senos lin-
faticos por las células linfoides.

— Produccion por parte de las células linfoides de
agentes que inhiben la proliferacion de las células
del carcinoma.

En nuestro caso, no se evidenciaron metastasis
del carcinoma de mama en ninguno de los ganglios
extirpados.

Los linfomas no hodgkinianos tipo T periféricos
estan dentro de los linfomas no hodgkinianos mas
agresivos. Los pacientes con frecuencia tienen esca-
sa respuesta a la quimioterapia, con muchas recidi-
vas y una supervivencia libre de enfermedad a los 5
anos muy baja.

Ante esta situacidon, en nuestra paciente se ha
dado prioridad al tratamiento de la neoplasia he-
matologica. En la TAC realizada para valorar la res-
puesta al tratamiento se objetivd una respuesta par-
cial a los 6 ciclos de quimioterapia tipo CHOP. Este
tratamiento se utiliz6 para el tratamiento del linfo-
ma vy, asimismo, la ciclofosfamida y la adriamicina
son farmacos de comprobada eficacia en el cincer
de mama. Actualmente, la paciente esta siendo so-
metida a quimioterapia de segunda linea con pro-
tocolo ESHP.

Recientemente se ha implicado al virus de Eps-
tein Barr como responsable de la diseminacion de
los carcinomas infiltrantes de mama y los linfomas a
través de un antigeno latente EBNA-3C que interac-
ciona con la proteina humana supresora de metasta-
sis Nm23-H1 e invierte su capacidad de frenar la mi-
gracion de las células de los linfomas y de los
carcinomas de mama®.

A pesar de que son necesarios mas estudios para
llegar a una conclusion definitiva, parece interesan-
te investigar si existe alguna alteracion comin que
afecte a los linfomas y a los carcinomas de mama.

BIBLIOGRAFIA

1. Pandey U, Naraynan M, Karnik U, Sinha B. Carcinoma metas-
tasis to unexpected synchronous lymphoproliferative disorder:
report of three cases and review of literature. J Clin Pathol.
2003;56:970-1.

2. Dutta Roy S, Stafford J, Scally J, Selvachandran SN. A rare ca-
se of breast carcinoma co-existing with axillary mantle cell
lymphoma. World J Surg Oncol. 2003;1:27.

3. Luciana A, Stefano B, Paolo D, Enrico T, Gianfranco P. Breast
carcinoma metastasic to a lymphoma: report of a case with re-
view of literature. Histopathology. 1999;34:78-89.

Prog Obstet Ginecol. 2005;48(4):203-6

4. Rubino C, De Vathaire F, Diallo I, Shamsaldin A, Le MG. In-
creased risk of second cancers folowing breast cancer: role of
the initial treatment. Breast Cancer Res Treat. 2000;61:183-95.

N

Jaffe ES, Harris NL, Stein H, Vardiman J, editors. Tumors of
haemotopoietic and lymphoid tissues. Lyon: IARC Press; 2001.
p. 227-30.

6. Subramaniam C, Cotter MA, Robertson ES. Epstein-Barr virus
nuclear protein EBNA-3C interacts with the human metastatic
suppessor Nm 23-H1: A molecular link to cancer metastasis.
Nature Medicine. 2001;7:350-5.

70



