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Resumen

El linfoma primario de colon es un tumor poco fre-
cuente del tracto gastrointestinal. Con el proposito
de informar un caso de linfoma primario de colon
y revisar la literatura médica, se presenta este repor-
te sobre una mujer de 70 anos, donde el diagndstico
se establecié mediante el estudio anatomopatologico e
inmunohistoquimica de la lesién tumoral, tomada
mediante cirugia. El diagnéstico final fue linfoma
de células B tipo MALT, de bajo grado (Linfoma no
Hodgkin).
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Abstract

Primary colonic lymphomas are very uncommon gastrointes-
tinal tumors. We present the case of a 70-year-old woman.
The diagnosis was made by anatomopathology and inmuno-
histoquimic study of tumor lesion. The patient was subjected
to exploratory laparotomy and the final diagnosis was given to
be a low grade MALT type Lymphoma B cells (Non-
Hodgkin’s Lymphoma).
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Introduccion

Los linfomas gastrointestinales primarios representan
una entidad clinico patolégica diferente a los linfo-
mas ganglionares, son los mdis frecuentes entre los
linfomas extra ganglionares primarios y constituyen
entre el 1% al 4%, de todos los tumores malignos del
tubo digestivo.! El linfoma MALT (Mucosa Associated
Lyphoid Tissue o mucosa asociada al tejido linfoide) es
un tumor esporadico, que procede de las células B del
MALT, siendo el mds comtn del hemisferio occi-
dental. Las caracteristicas biologicas de estas neopla-
sias son distintas, comparada con las de los linfomas
originados en los ganglios linfiticos, ya que se pue-
den comportar como tumores focales en sus ctapas
tempranas, resultando asequibles a la reseccién qui-
rurgica. La recurrencia puede afectar exclusivamente
al tracto gastrointestinal.> Los cambios genotipicos
son diferentes de los observados, en los linfomas gan-
glionares. Este tipo de linfoma gastrointestinal suele
afectar a individuos adultos, no existe predileccion
por ningtin sexo y se puede originar en cualquier lu-
gar del tracto gastrointestinal: estdmago (55% a 609
de los casos), intestino delgado (25% a 30%), colon
proximal (1090 al 15%), y colon distal (hasta 10%0),
rara vez suele afectarse el apéndice.’ El diagnoéstico de
linfoma primario gastrointestinal puede ser sugerido
por el cuadro clinico, estudio de imdgenes y endos-
copia, y definido por estudio anatomopatologico y de
inmunohistoquimica.

El objetivo de este articulo, es informar el caso
por lo infrecuente que resulta esta patologia, y revisar
la entidad clinica.

Presentacion del caso

Femenina de 70 anos de edad, con antecedentes de
artritis reumatoide de 20 anos de evolucion, en trata-
miento con metotrexate, leflunomida y prednisona,
en los dltimos 10 anos. Inicia con un cuadro de seis
meses de evolucion caracterizado por astenia, adina-
mia, distension abdominal, cambio en el hdbito intes-
tinal con heces disminuidas de consistencia y hema-
toquezia, asi como anorexia, sin otra sintomatologia
agregada. Veinticuatro horas antes del ingreso, inicia
con dolor abdominal generalizado. Al examen fisico
presenta palidez de tegumentos discreta, masa abdo-
minal dolorosa de 10 cm de didmetro, en fosa y flanco
derechos. Se practicaron exdmenes de laboratorio que
mostraron anemia normocitica normocromica, con
hemoglobina de 11 mg/dL (1.1 mmol/L), quimica

O)

O Figura 1. Tumoracionen colonascendente, de 10x8x8cmde
diametro, con bordes bien definidos, sdlido.

O Figura 2. Colonoscopia, en la cual se demostro tumoracion
en colon ascendente, No obstructivo, de bordes definidos.

sanguinea sin alteraciones, placa de térax normal.

Se practicé tomografia computarizada de abdomen,
que mostrd tumoracién en colon ascendente de 10 x
8 x 8 cm de didmetro, bordes bien definidos y sélida
(Figura 1). El antigeno carcinoembrionario fue nor-
mal. Se realizé colonoscopia, en la cual se demostrd
tumoracién en colon ascendente, que protruia hacia
laluz de 4 x 4 x 3 cm de didmetro aproximadamen-
te, no obstructivo, de bordes bien definidos (Figura
2), de la cual se tomo biopsia. Las biopsias reportaron
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O Figura 3. Linforna de colon con mitosis A), Linfoma infiltrando mucosa B), Inmunohistoquimica CD 20+ C), Inmunohistoquimica con bcl2
positivo D).

solamente infiltrado linfocitario, en el estudio traso-
peratorio.

Se realizé laparotomia exploradora con exéresis
de la masa tumoral, hemicolectomia de 15 cm de co-
lon ascendente con anastomosis término-terminal. El
tumor era de caracteristicas: lobulado, de color rojizo,
que al corte infiltraba la pared en forma transmural
con infiltracion a la vilvula ileocecal e ileon termi-
nal, perforado, con peritonitis aguda mucopurulenta,
identificando ganglios peritumorales, por lo cual se
procedié a reseccion de cinco ganglios afectados.
Se realizd estudio de patologia e inmunohistoqui-
mica, los cuales mostraron como resultado linfoma
de la zona marginal con diferenciacion plasmocitoide
inmunofenotipo B CD20 positivo, con restriccién
de cadenas ligeras lambda monoclonal (Figura 3).
Se practico serologia de Helicobacter pylori, 1a cual dio

O Tabla 1. Criterios de Dawson

1. Ausencia de linfadenopatias periféricas.

2. Ausencia de linfadenopatias mediastinales en la radiografia
de torax.

3. Frotis de sangre periférica normal.

4. Durante la laparotomia el compromiso de solo esdfago, esto-
magoy el intestino o de sdlo ganglios regionales.

5. Ausencia de compromiso hepatico y esplenico; excepto por
la diseminacion directa de la enfermedad a partir de unfoco
contiguo

resultados positivos. No se realizé endoscopia de tubo
digestivo alto.
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Tabla 2. Tipos de linfomas.

Tipo de linfoma

Composicion

Inmuno fenotipo usual

Caracteristicas genéticas

Linforas de Células B

Linfora de células B de
zonamarginal del manto
tipo MALT

Células pequefas, células B
de zona marginal, células plas-
maticas, foliculares, lesiones
linfoepiteliales.

Monotipo slg+, clg+/- (IgM>IgG
olgA), CD 20+, CD5-,CD10-,
bcl6-bcl2+CD43-/+, ciclina D1-

Clonas IgH; t(11;18)(API2-MALTT) en al-
gunos casos de gastrico e intestinal;
trisomia 3 0 18 en algunos casos; t
(1418) (IgH-MALT1) en algunos casos
hepaticos.

Linforna de células grandes
tipo B difusas

NUcleos grandes, centroblas-
tos, células Binmunoblasticas y
anaplasicas

Monotipos slg+ CD20+, bcl6+/-,
CD10-/+, CD43+/-

Clonas IgH, bclé anormalidades
comunes; t(8;14)(c-myc-IgH) algu-
nas formas: t(14;18)(IgH-BCL2)no
comunes

Linfora de Burkitt Células linfoide atipicas de Monotipo sigM+ CD20+, ClonasIgH; t(814), t(2,8) o (8,22)(c-
mediano tamario con centro CD10+, bclB+ bcl2-, Kie7- 100% | myc); casos endémicos y una mino-
nucleado, citoplasma basofiico, ria esporadica de casos de EBV+
con cuerpos de macréfagos
tenidos

Linfora de células del Células de pequefio o mediano | Monatipos sigMD+, CD20+, Clonas IgH; T(1114)BCL1-IgH)

manto tamano, células ligeramente CD&+, CD10-, CD43+, ciclina

irregulares con escaso cito-
plasma

D1+

Linfora folicular

Celulas con centros de
caracteristicas mixtas, células
foliculares dendriticas

Monotipos sligMD+, CD20+4,
CD10, bcl2+, CD5-, CD43-,
ciclinaD1-

ClonasIgH, t(14;18)(IgH-bcl2) usual-
mente encontrados

Linfoma plasmablastico de
celulas grandes
(tipo celulas B)

Plasmablastos, células plasmo-
citicas con muchos nucleos,
grandes mitosis

CD20-A4+MUM1+,
CD79a+CD138+, clg-/+ Ki76
grande

EBV+ muchos casos

Linforas de células T/NK

Linfora de células T intesti-
nal tipo entero patico

Células de peguefo o mediano
tamano o células grandes biza-
rras, muchas células reactivas

CD3+ CD4-/CD8-
>CD8+granzyme-+, perforinas +

Celulas T receptores de genes
clonados

Linfora nasal células T/NK

Pequenas, de mediano tama-
Ao, y/o células grandes linfoides
atipicas

CD3+ CD2+, CD5-CD56+,
enzimas + Yy perforinas +

Gen Receptor de células T de lalinea
germinal; EBV+

Linfoma hepatoesplénico
decélulas T

Células de mediano tamano
con centro citoplasmatico
claro en sinusoides hepaticos y
pulpa roja esplenica

CD2+, CD3+ CDb5-/+,CD4-,
CD8-/+, TIA-1+

Clonas de genesreceptores de ce-
lulas T, brazo corto del cromosoma
7qy trisomia 8 comunmente

Linforma de Hodgkin

Linfora clasico de Hodgkin

Celulas de Reed Sternberg y
variantes

CD15+/-, CD30+, CD20-/+,
Pax5+ CD3-

EBV usualmente +, especialmente
en estados de inmunidad anormal

Posterior a la cirugia, se practicé una tomografia
por emision de positrones, la cual mostré actividad
intensa en retroperitoneo. La paciente fue tratada
posteriormente con tres ciclos de quimioterapia tipo

CHOP (ciclofosfamida, doxorubicina, vincristina y
prednisona). Actualmente continda en seguimiento
a 13 meses del diagndstico, demostrando ausencia de
actividad tumoral.
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Tabla 3. Clasificacion de los linfomas intestinales.
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Sistemas de clasificacién de los linfomas gastrointestinales

Sistema de Lugano Tipos de linfoma gastrico | Sistema Ann arbor Afectacion tumoral
Estadio | TINOMO e Mucosa,submucosa

Confinado al tubo digestivo T2NOMO e Mucosa propia

(primario Unico o multiple no contiguo) TINOMO e Serosa
Estadio Il

Extendiendose al abdomen

I, Ganglios locales afectados T1-BN1MO Il Linfaticos regionales

L, Ganglios a distancia T1-3N2MO Il, Ganglios mas distantes
Estadio II_

Penetracion de la serosa para afeca- T4ANOMO Il Invasion de estructuras
tar organos o tejidos adyacente adyacentes
Estadio IV

Diseminado o extra nodal o afeccion T1-4N3MO Ve Linfaticos a ambbos lados del
nodal supra diafragmatica concomitante T1-4NOM1 diafragma o Metastasis a

distancia (médula osea u otras
zonas extra nodales)

Descripcién y hallazgos del procedi-
miento

Se realizd laparotomia, en la que se encontré macros-
copicamente un tumor pélvico benigno y una tumo-
raci6én en colon ascendente, que ocupa ¢l 50% de la
superficie interna del intestino, el cual media 5 x4 x 3
cm, lobulado, de color rojizo. Al corte, el tumor infil-
tra la pared en forma transmural llegando a la vilvula
ileocecal en ileon terminal, identificando ganglios
peritumorales. Se tomaron muestras para patologia e
inmunohistoquimica, la cual mostré como resultado
linfoma de la zona marginal con diferenciacion
plasmocitoide inmunofenotipo B CD20 positivo
con restriccion de cadenas ligeras lambda monoclo-
nal, perforado con peritonitis aguda mucopurulenta
(Figura 3).

Discusion

Dado que los linfomas ganglionares pueden afectar
al tracto digestivo, se han establecido criterios diag-
nosticos (Criterios de Dawson, Tabla 1) para definir

el linfoma primario de tracto gastrointestinal. Se han
establecido clasificaciones, como la que se presenta en
la Tabla 2,* para estadificar los principales tumores a
nivel de aparato digestivo de tipo linfoide (Tabla 3).

El linfoma de bajo grado de células B no Hod-
gkin extraganglionar surge de la MALT. Siendo
unaentidad recientemente reconocida, con caracteris-
ticas histologicas, citogenéticas ¢ inmunohistoquimi-
cas particulares. Las células tumorales encontradas de
forma tipica son: CD20+, CD79a+, CD5-, CD10-,
CD23-, CD43+/-, CD11c+/-, CD21+ y CD35+°
Citogenéticamente existen tres translocaciones tipi-
cas, que se observan en cerca del 35% de todos los
linfomas tipo MALT, estos son: t(11;18) (q21;921).
¢(1,14) (p22,932), t(14:18) (q32;921).5

Los linfocitos se originan en la médula dsea y es-
tan programados para llevar a cabo funciones espe-
cificas, las células T y B se desarrollan dentro de los
tejidos linfoides primarios (timo de las células T y la
médula &sea para las células B), y luego se diferencian
en tejidos linfoides secundarios (ganglios linfiticos, el
bazo, las amigdalas y tejido MALT).”
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El tejido linfoide se encuentra distribuido en las
superficies mucosas en forma de parches no encapsula-
dos, lo que constituye el MALT. En el intestino pue-
de ser un componente normal de distribucién mul-
tifocal, teniendo como funcién proteger la mucosa
intestinal de la penetracion de antigenos.®

Los linfomas tipo MALT surgen de la zona mar-
ginal de los foliculos linfoides, se caracterizan por la
presencia de un infiltrado de linfocitos pequefios y
una zona periférica rica en células. Se puede producir
invasion local y destruir el epitelio glandular, con la
formacién de lesiones linfoepiteliales caracteristicas.

Al producir invasion local, las células centrociti-
cas destruyen el epitelio glandular y forman lesiones
linfoepiteliales, que son caracteristicas de los linfomas
tipo MALT.’

Es posible que el estado inflamatorio causado por
la artritis reumatoide y el uso crénico de inmunosu-
presores en nuestro caso, haya contribuido a la pro-
duccidn de este tumor. Se ha observado que enferme-
dades como el sindrome de Sj6gren, lupus eritematoso
y la tiroiditis de Hashimoto, pueden predisponer a la
aparicion de linfomas tipo MALT. Estos pueden pre-
sentarse también en las glindulas salivales, tiroides y
en el aparato respiratorio, asi como en el timo, mama,
prostata y rifion.!” Los estados inflamatorios cronicos
y enfermedades autoinmunes, pueden actuar como
estimuladores antigénicos de la mucosa del tracto di-
gestivo,'" aunque el mecanismo exacto y la patogéne-
sis involucrados en el desarrollo de este tumor no se
conoce. Para que el linfoma se trasforme y progre-
se, se requiere la aparicion de mutaciones genéticas.
La evidencia reciente sugiere que sujetos con linfo-
mas tipo MALT y con H. pylori negativos, pueden
sufrir regresion con la terapia de erradicacion de H.
Pylori convencional, aunque esto no esta claramente

demostrado cuando ocurre en 6rganos extra gastri-
cos. El manejo de estos casos incluye quimioterapia,
radioterapia y reseccidn quirurgica.

Se ha informado que sélo el 2.5% de todos los
linfomas tipo MALT de aparato digestivo, aparecen
en el colon.”” En la mayoria de estos casos, se presen-
tan como una sola masa y la aparicién de la lesion es
en general saliente y ulcerada, a diferencia de lo ocu-
rrido en el caso que informamos, en quien el examen
endoscopico reveld una lesion no ulcerada, de bordes
bien definidos.

El estudio endoscopico fue de vital relevancia en
este caso, para toma de biopsias de forma primaria an-
tes de decidir la realizacion de extirpacion quirdrgica
del tumor.
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