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RESUMEN

El tracto gastrointestinal es el sitio mas frecuente de presentacion del linfoma no Hodgkin
extraganglionar. Representan entre 1y 4 % de todas las neoplasias gastrointestinales malignas
y la forma maés frecuente es el tumor de tejido linfoide asociado a la mucosa (MALT) géstrica,
seguido de los linfomas primarios de intestino delgado. Se describe el caso de una paciente
con diagndstico de linfoma gastrointestinal tipo MALT sincronico gastrico y de yeyuno,
mediante endoscopia digestiva superior. Sin embargo, la paciente mantenia sintomas de
suboclusion intestinal, vomitos frecuentes, marcada distension abdominal e imposibilidad
para alimentarse, por lo que se realiza una tomografia axial computarizada contrastada de
abdomen; se observd engrosamiento marcado de las asas del intestino delgado, de aspecto
tumoral, sin evidencia de adenomegalias intraabdominales ni retroperitoneales. Mediante
cirugia, se hizo la reseccion y anastomosis intestinal, y analisis patologico cuyo resultado
inform6 linfoma no Hodgkin de bajo grado. Se indicé tratamiento erradicador para el
Helicobacter pylori y quimioterapia con ciclofosfamida, doxorrubicina, vincristina y
prednisona, esquema CHOP, 8 ciclos cada 21 dias, y radioterapia con acelerador lineal, con
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muy buena respuesta al tratamiento. La evolucion clinica de la paciente ha sido muy favorable

y ha recuperado su estado general.

Palabras clave: linfoma MALT yeyuno; linfoma MALT gastrico; linfoma MALT sincrénico.

ABSTRACT

The gastrointestinal tract is the most frequent site for the appearance of extranodal non-
Hodgkin lymphoma. They represent 1 to 4% of all gastrointestinal malignancies; the gastric
mucosa-associated lymphoid tissue tumor (MALT) is the most frequent form, followed by
primary lymphomas of the small intestine. We report a case of a patient diagnosed with gastric
synchronous gastric and jejunal MALT lymphoma, this patient was diagnosed by upper
digestive endoscopy. However, the patient continued showing the symptoms of intestinal sub-
occlusion, frequent vomiting, marked abdominal distension and inability to eat, hence a
contrasted computed tomography scan of the abdomen was performed, which revealed a
marked thickening of the loops of the small intestine, tumor-like, with no evidence of intra-
abdominal or retroperitoneal adenomegaly. By surgery, intestinal resection and anastomosis
was performed, and pathological analysis which reported a low-grade non-Hodgkin
lymphoma. Eradicating treatment was indicated for Helicobacter pylori and chemotherapy
with cyclophosphamide, doxorubicin, vincristine and prednisone, CHOP scheme, 8 cycles
every 21 days, and radiotherapy with linear accelerator. The treatment response was very
good. The clinical evolution of the patient has been very favorable and her general condition

has recovered.

Keywords: MALT jejunal lymphoma; gastric MALT lymphoma; synchronous MALT

lymphoma.
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Introduccion

Los linfomas son tumores malignos sélidos del sistema linfatico, que se clasifican en
enfermedad de Hodgking y linfomas no Hodgking (LNH). El tubo digestivo es el sitio de

presentacion mas frecuente de los LNH.

De todas las neoplasias digestivas, los linfomas que afectan al tubo digestivo constituyen entre
el 1yel4%,yentreel 30y el 40 % de los LNH extraganglionares, de manera que el tubo

digestivo es la localizacion mas frecuente de estos tltimos.®

Cuando la masa principal de la enfermedad se encuentra en el tubo digestivo, con afectacion
0 no de los ganglios linfaticos adyacentes, se clasifican como linfomas primarios del tracto
gastrointestinal. Sin embargo, son tumores raros y es mucho mas frecuente la afectacion de

este tracto de manera secundaria en el curso de la enfermedad.

La mayoria de los linfomas del tubo digestivo son linfomas de linfocitos B que aparecen como
consecuencia de la transformacion de estos en la zona marginal, clasificados, por tanto, como

linfomas de linfocitos B de la zona marginal extraganglionares.®)

Los linfomas de la zona marginal de tipo MALT (tejido linfoide asociado a la mucosa) son un
tipo de neoplasias tipo B que afectan los tejidos extraganglionares y tienen un curso clinico

indolente en la mayoria de los pacientes.?®

El tracto gastrointestinal es asiento de abundante tejido linfoide y, sobre todo, linfocitos
asociados a mucosas 0 MALT. Los compartimentos linfoides del tubo digestivo son las placas
de Peyer (similares a los centros germinales de los ganglios linfaticos y, por tanto,
predominantemente B), los linfocitos intraepiteliales de fenotipo T, los linfocitos de la lamina
propia sobre todo T maduros y algunos de fenotipo B diferenciados, ademéas de macréfagos y

células reticulares dendriticas y los ganglios mesentéricos. %4

En dérganos donde no existen placas de Peyer, como en el estomago, y que, sin embargo, son
el lugar més frecuente de asiento de linfomas de fenotipo B, de tipo MALT, surgen fenbmenos
de formacién de estructuras como las placas de Peyer, a partir de infecciones crdnicas a
repeticion, enfermedades autoinmunes o infecciosa, en relacion sobre todo con Helicobacter

pylori.®

El linfoma del yeyuno tipo MALT es infrecuente. La mayor parte corresponde a una variante
del linfoma MALT llamado enfermedad linfoproliferativa del intestino delgado (IPSID).®

Presentamos este caso en el que se diagnostico un linfoma MALT géstrico y de yeyuno en
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una misma paciente. Por eso, es de vital importancia tener un alto indice de sospecha clinica
para su diagnostico oportuno. El proposito fue la presentacion de un caso infrecuente de

linfoma MALT géstrico y de yeyuno sincronico.

Presentacion del caso

Paciente femenina de 43 afios con antecedentes patoldgicos personales de salud que comienza
desde aproximadamente 2 meses antes de la consulta con diarreas liquidas en numero de 5 a
6 al dia, sin flemas ni sangre, acompafadas de distension abdominal y aerogastria. En los
ultimos dias, los sintomas se intensificaron, y aparecieron ademas vomitos abundantes,
biliosos, con restos de alimentos y en ocasiones liquido de retencion. Aquejaba, ademas,

pérdida de 10 kg de peso y astenia.

Ante este cuadro se inicid el estudio de la paciente. La analitica sanguinea solo mostrd
disminucion de las proteinas totales y la albimina. Se realiz6 endoscopia digestiva superior
(EDS), en la cual se avanzd hasta las asas yeyunales proximales donde se observo un eritema
difuso de todo el 6rgano, mas acentuado hacia el antro gastrico donde habia ademas edema y
hemorragias submucosas. Se concluyé como una pangastritis eritematosa y una gastropatia
congestiva. Se tomd muestra de la mucosa que informo linfoma no Hodgkin de bajo grado de
malignidad de origen MALT. El examen de ureasa fue positivo. Se realiz6 colonoscopia que

fue normal.

Sin embargo, la paciente mantenia sintomas de suboclusion intestinal y vomitos frecuentes,
marcada distension abdominal e imposibilidad para alimentarse, sintomas que no eran
explicados por el diagndstico anterior. Ante esto se decidio realizarle una tomografia axial
computarizada (TAC) contrastada de abdomen, en la que se observd un engrosamiento
marcado de las asas del intestino delgado, de aspecto tumoral, sin evidencia de adenomegalias

intraabdominales ni retroperitoneales.

Por lo anterior, se decidio realizar tratamiento quirdrgico donde se encontré un segmento
yeyunal distal comprometido por la lesion tumoral de naturaleza inespecifica, con obstruccion
parcial de la luz. Se realiz6 la reseccion y anastomosis intestinal (Fig.). La evolucién
posoperatoria fue adecuada y la paciente fue dada de alta 6 dias después. El resultado del
analisis patoldgico informé “linfoma no Hodgkin de bajo grado, con patrén de crecimiento

difuso que compromete mucosa, submucosa, muscular externa, serosa y raiz del mesenterio,
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tipo MALT, con lesion linfoepitelial, que mide 16 cm de longitud. Compromiso de tres
nodulos linfaticos”. Se realizaron estudios de inmunohistoquimica cuyo resultado fue CD20
(+), BCL2(+), BCL1(-) y CD3(-).

Se completd el estudio con TAC de cuello y torax, y se descartd el compromiso nodal, y,
ademas, aspirado de médula 6sea sin evidencia de linfoma. Se concluyd que la paciente

padecia un linfoma MALT sincronico de estdmago y yeyuno.

Después de la cirugia se le indicé tratamiento erradicador contra Helicobacter pylori y la
paciente fue valorada por el servicio de hematooncologia, que decidio iniciar quimioterapia
con ciclofosfamida, doxorrubicina, vincristina y prednisona, esquema CHOP, 8 ciclos cada
21 dias.

En los estudios evolutivos, la paciente presenté marcada mejoria clinica, pero en la biopsia
gastrica presentaba aun infiltrado linfoide bien diferenciado con lesion linfoepitelial en las
muestras de mucosa no antral, compatible con el diagnéstico de linfoma MALT de bajo grado.
Ante la presencia de enfermedad residual se reevalta por oncologia y se indicé radioterapia
con acelerador lineal, con muy buena respuesta al tratamiento, pues en estudios posteriores se
logro la remision del linfoma MALT géstrico. La evolucion clinica de la paciente ha sido muy

favorable con recuperacion de su estado general.

- —
-_ Nk
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Fig. - Tumor de yeyuno distal, tipo MALT, de 16 cm de longitud, que compromete todas las capas,

con lesion linfoepitelial, &reas de hemorragias y necrosis.
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Discusién del caso

El linfoma intestinal primario afecta de manera primaria y principal el tubo digestivo. En la
practica, el linfoma intestinal es un LNH. La enfermedad de Hodgkin o linfoma Hodgkin
presenta caracteristicas propias independientes de su localizacion y es extremadamente raro
en el tubo digestivo. El tracto gastrointestinal puede afectarse de manera secundaria por un

linfoma de otro origen, caso diferente al objeto de esta revision.*&78

Clasicamente se establecieron cuatro criterios (criterios de Dawson) para el diagnostico de un

linfoma gastrointestinal:®

Ausencia de adenopatia palpable en la exploracién clinica.
Ausencia de adenopatias mediastinicas en una radiografia de térax.

Recuento diferencial leucocitario normal.

A e

Demostracién de que la enfermedad se limita al intestino y los ganglios adyacentes,
sin afectacion hepética ni esplénica.

Se ha dicho clasicamente que el sitio mas frecuente del linfoma gastrointestinal es el
estdmago, seguido por el intestino delgado, colon, es6fago y afectacion multiple.%) No
obstante Ha y otros encontraron en su revision de 61 casos que la afectacion del intestino

delgado estaba presente del 20 al 54 % de los linfomas gastrointestinales primarios.?

Los factores de riesgo para su desarrollo comprenden la infeccion por H. pylori, la enfermedad
celiaca, la enfermedad inflamatoria intestinal y los estados de inmunosupresion asociados con
la infeccion por virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) o con el trasplante de érganos

s6lidos.*®)

Especial interés requiere la infeccion por H. pylori en la patogénesis del linfoma MALT, ya
que se considera el factor de riesgo fundamental y ha sido clasificado como un carcinégeno

clase I por la Organizacién Mundial de la Salud (OMS).®

Existen diversas propuestas clasificatorias a lo largo de la historia;*3'% no obstante, la OMS
promueve la clasificacion guiada por el Consenso Mundial de 2008.%% Los tipos mas
frecuentes son:

1. Linfoma B tipo MALT de zona marginal extranodal.
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2. Linfoma T intestinal asociado con enteropatia.

3. Enfermedad inmunoproliferativa del intestino delgado (EIPID), denominada también
IPSID (incluye lo antes denominado: enfermedad de cadenas pesadas alfa y linfoma
mediterraneo).

4. Linfomas asociados con inmunodepresion. 6.7

En el estomago la asociacion con H. pylori en el desarrollo del linfoma de la zona marginal
extraganglionar estd bien establecida; pero, la patogénesis de este tipo de linfomas, cuando
afectan el intestino delgado, no esta definida.>® Hay informes de casos de linfomas
intestinales y de otros linfomas extragastricos (glandula salival y pulmon) que han presentado
regresion con el tratamiento para erradicar H. pylori como muestran los estudios de
Nagashima y de Alkan.19 Es interesante que se haya identificado H. pylori en heces fecales,
lo que sugiere que esta bacteria puede sobrevivir en el intestino delgado y en el colon. 02122
De acuerdo con lo anterior, es posible que H. pylori pueda causar alteracion directa a la
mucosa del intestino, y ocasione hiperplasia linfoide y posteriormente linfoma, en una

secuencia patogénica similar a lo que ocurre en el estdmago. %)

El epitelio intestinal normalmente es impermeable a macromoléculas y microorganismos,
excepto a través de las llamadas células M, que se encuentran en los foliculos linfoides de las
placas de Peyer de la superficie epitelial del intestino asociado; difieren de los enterocitos en
que no tienen microvellosidades en su superficie apical; estas células M muestran bordes
citoplasmicos con microdobleces (micorfoldcells = M cells). Se demostr6 que los enterocitos,
en presencia de linfocitos de las placas de Peyer, pueden transformarse en células M, vy el
incremento de estas células transformadas permitiria el incremento de la permeabilidad
epitelial a H. pylori, lo que explica la aparicion de linfoma de la zona marginal extraganglionar
en el intestino delgado. Sin embargo, se requieren mas estudios para aclarar la patogenia de

los linfomas de la zona marginal que afectan el intestino delgado.*

Hay pocos casos informados de linfoma de la zona marginal extraganglionar que afecta el
yeyuno.%29 Menos alin se han reportado los casos de linfomas sincrénicos. En un estudio
realizado en México, se describe que la participacion de muchos segmentos del intestino es

rara, pues de la serie estudiada solo un 5 % de los pacientes presentaron tumores sincrénicos.?

La presentacion clinica no es de un cuadro tipico, asociado frecuentemente con dolor, masa,

perforacion y obstruccién. Este cuadro inespecifico de un abdomen agudo, sin hallazgos
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patognomanicos en la exploracion fisica o en las imagenes, hacen del diagnostico un desafio,
al que se suele llegar luego de diversos estudios o durante una intervencién quirdrgica urgente,
pues predominan sintomas como dolor abdominal, oclusion o suboclusion intestinal, como en

el caso descrito, por presencia de una masa tumoral intraluminal.®

En Cuba, en el Centro de Investigaciones Medico Quirurgicas, se publicé un caso con una

presentacion similar de un linfoma primario de ileon con una evolucion satisfactoria.(®

En cuanto a los estudios diagnosticos se realiza endoscopia digestiva superior, con toma de
numerosas muestras para precisar la existencia de linfoma MALT gastrico. En el diagnostico
del linfoma de intestino delgado se necesita realizar enteroscopia, que muestra una alta
sensibilidad y especificidad. EI aspecto de las lesiones por enteroscopia es diverso: pueden
verse Ulceras parcialmente cicatrizadas, multiples lesiones polipoideas o una estenosis unica

en el yeyuno.

En los estudios de radiografia se pueden observar nédulos mucosos unicos o mdaltiples,
engrosamiento focal o difuso de la pared intestinal o dilatacién aneurismatica de un segmento,

con adenomegalias mesentéricas o no.

La capsula endoscdpica es una herramienta Util cuando se sospecha, por clinica e imagenes
radiograficas, una enfermedad primaria del intestino delgado o una afectacion de este por un

trastorno sistémico.

El entero-TAC es un medio diagndstico de primera linea ante la sospecha de afecciones del
intestino delgado. En cuanto a sus ventajas, se cuentan la buena disponibilidad y la facil
realizacion por parte de los tecnélogos en muchas instituciones, ademas de la familiaridad de
las imagenes para los clinicos. En este caso se prefirio el entero-TAC por la disponibilidad
inmediata del examen. Ademas, en la deteccion de tumores ha mostrado ser ligeramente

superior a la enteroscopia, aunque sin una diferencia estadisticamente significativa.®

El patrén de oro para el diagndstico de los linfomas gastrointestinales continGa siendo el
estudio histoldgico. En un estudio realizado en Colombia los casos de linfoma MALT
presentaban una morfologia similar tanto a nivel gastrico como a nivel del duodeno y se
caracterizaban por una erosion del epitelio de revestimiento, muchas veces permeado por
linfomononucleares, infiltrado de macréfagos y plasmocitos. A nivel de las vellosidades
duodenales todo el eje vellositario se encontraba infiltrado por la poblacion linfoide que se
caracterizaba por presentar células de pequeia talla, ovoides, de nucleos regulares, algunas de

tipo centrocitolike, plasmocitos y células de tipo monocitoide.*
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El tratamiento de los linfomas del tracto gastrointestinal esta realcionado con las
caracteristicas particulares del paciente, el tipo y estadio tumoral. La reseccion quirdrgicay la
quimioterapia han sido y siguen siendo los pilares del tratamiento. El tratamiento bioldgico
con rituximab ha mostrado beneficio, especialmente en el linfoma difuso de células B.*® En
el pronostico influyen varios factores como la edad, el subtipo histoldgico, el estadio al

momento del diagndstico y la presencia o ausencia de sintomas sistémicos.®

Conclusiones
El tracto gastrointestinal es el sitio mas frecuente de presentacion de los linfomas no Hodgkin
extraganglionares. Aungue suele haber un sitio primario y principal de afectacion, a veces hay
compromiso multisegmentario. Se present6 un caso infrecuente de linfoma MALT gastrico y
de yeyuno sincronico, lo cual requiere un alto indice de sospecha para un diagndstico
oportuno. Con el tratamiento adecuado, en la mayoria de los casos descritos, estos tumores se

logran controlar y tienen un buen pronaostico.
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