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Linfoma primario de pulmon. Serie de casos
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Primary pulmonary lymphoma. A case serie

Primary Pulmonary Lymphomas (LPP) are infrequent and their clinical manifestations and
images are usually nonspecific. Diagnostic delay may be important. The objective of this study was to
analyze the LLP in our institution. Between 2003 and 2013, over 1,892 lymphomas were analyzed in
our institution. Only 4 of them (0.21% incidence) were detected as LPP: Non Hodgkin's Lymphoma (n
= 2), Hodgkin's Lymphoma (n = 1), and Intravascular Pulmonary Lymphoma (n = 1). Clinical mani-
festations of the 4 cases presented were unspecific: 1) pulmonary mass and pleural effusion; 2) con-
solidation with air bronchogram and cavitations, 3) normal images and 4) pulmonary mass. Given
these clinical settings, 4 diagnostic methods were used: 1) Computed Tomography-Guided Puncture,
2) Video-Assisted Thoracoscopic Surgery (VATS), 3) VATS guided by positron emission tomography
(PET) and 4) thoracotomy. Hence, diagnosis was successfully made between 45 to 90 days from the
initial consultation. This report confirms the low incidence of LPP, and its unspecific clinical and ra-
diographic manifestations that may cause delay in diagnosis. PET can contribute to improve diagnostic
performance, especially in patients without apparent lung involvement.

Key words: Lymphoma, Hodgkin's, non Hodgkin's, primary pulmonary lymphoma, intravascular
lymphoma, positron emission tomography.

Resumen

Los linfomas primarios de pulmon (LPP) son infrecuentes. Sus manifestaciones clinicas y las
imagenes son inespecificas. El retraso diagnostico puede ser considerable. Objetivo: Analizar los LPP
durante el periodo 2003-2013 en nuestra institucion. Sobre 1892 linfomas, 4 fueron LPP (0,21%):
1) linfoma no Hodgkin (n = 2); 2) linfoma Hodgkin (n=1); 3) linfoma intravascular pulmonar (n = 1).
Las manifestaciones clinicas y radioldgicas fueron inespecificas (masa pulmonar y derrame pleural,
consolidacion con broncograma aéreo y cavitacion o bien ausencia de lesiones). Los métodos diag-
nosticos fueron: 1) puncion guiada bajo TAC; 2) videotoracoscopia (VATS) y 3) VATS orientada por
PET (tomografia por emision de positrones) y 4) toracotomia. El tiempo entre la consulta inicial hasta
el diagnostico fue de 45 a 90 dias. Este reporte confirma la baja incidencia de LPP, y sus manifesta-
ciones clinicas y radiologias poco especificas. Esto puede contribuir a las demoras en el diagnostico.
El PET puede mejorar el rendimiento diagnostico, en especial en ausencia de compromiso pulmonar
radiologico evidente.

Palabras clave: Linfoma, Hodgkin, no Hodgkin, linfoma pulmonar primario, linfoma intravascular,
tomografia por emision de positrones.

Introduccion

Los linfomas primarios de pulmoéon (LPP)
son tumores confinados al pulmon, sin afeccion
de ganglios mediastinales y sin evidencia de
extension extratoracica durante los tres meses
posteriores al diagnodstico'. Son considerados

infrecuentes, constituyen el 0,3% de todos los
tumores malignos de pulmén! y el 0,5% de to-
dos los linfomas*¢. Sus manifestaciones clinicas
consisten en sintomas respiratorios (tos y disnea),
y generales (astenia, pérdida de peso, etc.), que
suelen adjudicarse a otras enfermedades mas
frecuentes*’. Asimismo, las manifestaciones

*  Clinica Médica Seccion Neumonologia, Hospital Italiano de Buenos Aires, Argentina.
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radiologicas y tomograficas pueden ser inter-
pretadas como procesos infecciosos o tumorales
mas frecuentes. Debido a esto, se ha descripto un
retraso de 5 meses a 8 afios para llegar al diag-
nostico®68?.

El objetivo de este estudio fue analizar los LPP
diagnosticados durante el periodo 2003-2013. Se
discuten las imagenes radioldgicas pulmonares
de presentacion, los métodos diagndsticos em-
pleados y se analizan las posibles demoras en el
tratamiento.

Caso clinico 1

Paciente de género femenino de 76 afios, con-
sultdé por disnea progresiva con CF III, astenia
y pérdida de peso de 7 a 8 kg en los tltimos 6
meses. Antecedentes personales: hipercoleste-
rolemia. Examen fisico: ausencia de murmullo
pulmonar en todo el campo pulmonar derecho
y matidez, saturacion de O, 92%. Laboratorio:
Hemoglobina (Hb) 10,2 g/dL, Hematocrito (Hto)
30 %, Leucocitos (GB) 6.190 células/mm? (88%
neutréfilos), Velocidad de eritrosedimentacion
(VSG) 56 mm. Radiografia de torax: opacifica-
cion del campo pulmonar derecho compatible
con derrame pleural. Se realizé una puncion del
derrame pleural que fue compatible con un exu-
dado no complicado. Comenzo tratamiento con
ampicilina-sulbactam EV. Durante su hospitali-
zacion present6 un episodio de disnea subita se-
cundaria a un tromboembolismo pulmonar a nivel
del tronco de la arteria pulmonar izquierda. Una
tomografia axial computada (TAC) de térax mos-
tré derrame pleural derecho leve y una masa en
l6bulo inferior derecho con broncograma aéreo.
Se interpretdé como neumonia con derrame pleu-
ral y tromboembolismo pulmonar. Se continud
con el mismo esquema antibidtico y se comenzé
anticoagulacion. Al 7™ dia fue dada de alta. A los
30 dias consultd al Servicio de Neumonologia.
Se encontraba afebril, persistia la astenia. Una
nueva TAC de torax evidencio la persistencia de
la masa pulmonar con escaso derrame pleural,
sin adenopatias mediastinales (Figura 1). Se de-
cidio realizar una puncion pulmonar guiada bajo
TAC, previa suspension de la anticoagulacion.
La puncion mostr6 un proceso linfoproliferativo
compatible con Linfoma No Hodgkin (LNH) foli-
cular, de células B de bajo grado, CD 20 y BCL2
positivo. El PET mostré una masa hipercaptante
parahiliar derecha (intensidad de captacion: stan-
darized uptake value, SUV = 23,2) un foco me-
tabdlico en colon transverso (polipo coldnico por
fibrocolonoscopia). Comenz6 quimioterapia con

36

CHOP: ciclofosfamida, doxorrubicina, vincristi-
na y prednisona), mas el anticuerpo monoclonal
rituximab (Rituxan). Este regimen es conocido
como R-CHOP. Actualmente (6 meses después)
se encuentra en seguimiento por el Servicio de
Oncologia con buena evolucion.

Caso clinico 2

Paciente de género masculino de 37 aifios,
consulté por tos seca de 2 meses de evolucion.
Antecedentes personales: Trabaja en el area de
salud como administrativo y estuvo en contacto
con un compafiero con TBC. Examen fisico: dis-
minucién del murmullo pulmonar en hemitérax
superior izquierdo. Laboratorio: Hb 16 g/dL, Hto
47,6% GB 7.510 (61,1% neutrofilos) VSG 33
mm. Radiografia de térax: imagen cavitada en
el segmento apical del LSI de paredes gruesas,
sin nivel. TAC de toérax: Consolidacion a nivel
del l6bulo superior izquierdo con signos de bron-
cograma aéreo y sectores cavitados que podria
corresponder a un proceso infeccioso (Figura
2). Presenta amplia superficie de contacto con la
pleura. Baciloscopia de esputo y PPD negativos,
cultivo de lavado broncoalveolar negativo, biop-
sia transbronquial con proceso inflamatorio ines-
pecifico crénico. Se efectud una puncioén guiada
bajo TAC que evidencid una imagen compatible
con proceso inflamatorio abscedado. El paciente
recibi6 tratamiento con antibidticos por 14 dias
y posteriormente antifimicos (drogas anti-TBC)
por 60 dias, sin mejoria de los sintomas. Se rea-
liz6 lobectomia quirurgica cuyo resultado fue un
Linfoma Hodgkin (celularidad mixta) de pulmoén
con implantes en pleura, CD 20 positivo. Recibid
tratamiento con quimioterapia (R-CHOP). A los
2 afios se hallaba en remision.

Caso clinico 3

Paciente de género masculino de 71 afos.
Consulto por hiporexia y pérdida de peso de 9 kg
en los ultimos 2 meses. Antecedentes personales:
hiperuricemia. Examen fisico: sin datos relevan-
tes, SatO, 96%. Laboratorio: Hb 12,2 g/dL, Hto
37,2%, GB 4.100 (50% neutrdfilos), Plaquetas
80.000/mm?, VSG 20 mm, lactato deshidrogenasa
(LDH): 2670 UI/L. Radiografia de térax: normal.
TAC de térax y abdomen, leve esplenomegalia.
Debido a que la pérdida de peso no tenia causa
evidente se efectué PET-TC (Figura 3), que mos-
tr6 aumento difuso del metabolismo a nivel de
ambos parénquimas pulmonares (SUV 4,5), poco
aumento del metabolismo a nivel de médula dsea
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Figura 1. Caso 1, TAC torax Ay
B: se observa una masa que se extien-
de desde el hilio pulmonar derecho
hacia el 16bulo medio y discreta
cantidad de derrame pleural derecho.
Las medidas de ésta se sefialan en la

figura.

Figura 2. Caso 2, TAC de térax A
y B. Se observa una formacion de
aspecto quistico con contenido aéreo,
de paredes delgadas, asociada a trazos
densos y adherencias pleurales a nivel
del LSI. Se asocia a dilatacion de
estructuras bronquiales adyacentes,
por traccion.

Figura 3. Caso 3, TAC de torax
normal (A), y PET (tomografia por
emision de positrones) con aumento
difuso del metabolismo a nivel de

y no captd en bazo. Los cultivos del BAL fueron
negativos, con citometria de flujo macréfagos
y células de aspecto normal y leve aumento de
linfocitos de células pequefias. Estudios fun-
cionales respiratorios: CVF = 3,89 L (110%),
VEF, =2,80 L (104%), VEF,/CVF - 100 = 72%,
DLCO = 20,10 ml/min/mmHg (90%), volumen
alveolar (VA) = 5,52 L (90%), DLCO/VA 3,64
mL/min/mmHg/L (82%). Se decidi6 realizar
biopsia pulmonar que informé LNH difuso de
células tipo B intravascular (LIV), CD 20 y CD
10 positivo. Comenzo6 quimioterapia (R-CHOP)
con buena evolucion a 5 afios de seguimiento.

Caso clinico 4

ambos parénquimas pulmonares (B).

(claritromicina). Debido a la falta de respuesta
terapéutica se efectu6 TAC que evidencié una
masa ubicada en el lobulo inferior izquierdo.
La fibrobroncoscopia mostrd obstruccion de la
luz bronquial en el segmento antero-medial. El
cepillado y lavado bronquial fueron compatibles
con carcinoma poco diferenciado. Se efectud
mediastinoscopia (ganglios normales) y toraco-
tomia y lobectomia inferior izquierda. El informe
de anatomia patologica reveld un linfoma LNH
(difuso de células B). Se realizé tratamiento
con R-CHOP. Actualmente en seguimiento por
hematologia®.

Discusion

Paciente de género femenino de 35 afios. Ta-
baquismo de 20 paquetes/afio. Consult6 por tos y
disnea de esfuerzo. Se interpret6 como neumonia
atipica y recibié tratamiento con antibidticos
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Sobre un total de 1.892 linfomas registrados en
nuestra institucion durante el periodo 2003-2013,
se diagnosticaron cuatro LPP (0,21%): dos fueron
LNH*, uno LH y el otro LIV. Debido a su rareza,
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las manifestaciones clinicas y las imagenes son
inespecificas, el retraso diagnostico puede ser
considerable®!!.

El 50% de los pacientes suelen ser asintoma-
ticos. Los sintomas respiratorios mas frecuentes
son tos, disnea, dolor toraxico y hemoptisis.
Los sintomas sistémicos como pérdida de peso
y fiebre estan presentes en el 25%. En el LIV
predominan los sintomas sistémicos y el com-
promiso pulmonar es raramente diagnosticado
en vida aunque se encuentra afeccion pulmonar
en 60% de las autopsias''. Los LIV afectan con
mayor frecuencia el sistema nervioso central y la
piel. Su incidencia global se estima en un caso
por millon de habitantes'?. El compromiso pul-
monar aislado es considerado excepcional. Sin
embargo, cuando esta presente, el paciente puede
presentar hipoxemia. Dos de nuestros pacientes
tenian disnea (casos 1y 4). El paciente con LIV
tenia sintomas constitucionales, sin hipoxemia y
estudios funcionales normales (caso 3). Los casos
2 y 4 presentaron tos.

En el LNH suelen ser opacidades alveolares
unicas (50-90%) y menores de 5 cm de diame-
tro, el 50% se asocia con broncograma aéreo,
pueden ser multiples (70-77%) y bilaterales
(60-70%)'%11.14 - Otras manifestaciones menos
frecuentes son masa pulmonar y afeccion pleural
(< 10%)'11516 En los LH, comprenden en orden
de frecuencia nddulos pulmonares multiples,
patrén reticular (afeccion linfatica) y consolida-
cion lobar. El derrame pleural esta presente en
el 8-16%!'%. El LIV pulmonar puede presentarse
sin anomalias radioldgicas o bien puede haber
lesiones nodulares y consolidaciones!®. Se han
descrito 2 casos con radiografias de toérax y TAC
normales, en los que el PET puso de manifiesto
compromiso pulmonar vascular®'"13, Nuestros
pacientes se presentaron con derrame pleural
masivo y masa pulmonar por debajo (caso 1),
con una cavidad de paredes gruesas (caso 2), y
sin lesiones radiologicas y tomograficas (caso 3)
y con una masa pulmonar asociada a compromiso
endrobronquial (caso 4). Estas manifestaciones
radioldgicas son consideradas infrecuentes en los
LPP y suelen evocar diagndsticos de condiciones
mas usuales (ej. neumonia aguda, cancer de pul-
mon, tuberculosis).

El diagnéstico de los LPP se realiza por: biop-
sia quirurgica (70%), biopsia transbronquial (30-
40%), puncién guiada bajo TAC. Son orientado-
res de LPP la presencia de linfocitos pequefios
en el BAL!, la utilizacion conjunta de PET-TC
en pacientes con sospecha de enfermedades lin-
foproliferativas ha sido reportada en los tltimos
afios y podria ayudar al diagnostico. Esta técnica
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diagnostica resultd particularmente util en el caso
3, sin manifestaciones radiologicas y con TAC
normal. Debido a la captacion difusa del PET,
se procediod a efectuar un lavado bronco-alveolar
que mostré un predominio de linfocitos pequeios
que motivo la biopsia quirirgica. La utilidad del
PET-TC en el LIV ha sido descrita en otros re-
portes'’. En general, se acepta que esta técnica de
imagenes funcionales hibridas (PET-TC) pueden
ser de gran utilidad el demostrar afectacion de los
organos a pesar de no observase cambios mor-
foldgicos!”. Se ha descrito la existencia de hasta
6 tumores primarios sincronicos en un mismo
paciente por PET (carcinoma in situ)'®. Su utili-
zacion para el estudio de fiebre de origen prolon-
gado fue de ayuda diagnostica en el 40 % de los
casos. En el caso de los linfomas, hay acuerdo
general en que el PET-TC se utiliza para estadifi-
cacion, seguimiento y evaluacion de la respuesta
al tratamiento'. En nuestros pacientes el PET-TC
permitié delimitar la enfermedad al pulmon (caso
1) y poner de manifiesto compromiso pulmonar
vascular no evidente por otros métodos (caso 3).

Debido a que las manifestaciones clinicas y
las imagenes son inespecificas, y considerando
lo poco frecuentes, el retraso diagndstico de los
LPP puede ser importante. Se estima que entre
el momento de las primeras manifestaciones
clinicas y la consulta médica transcurrieron entre
2 y 6 meses, mientras que desde el momento de
la consulta inicial hasta el diagnéstico de LPP el
tiempo transcurrido fue de 45 a 90 dias. Se ha
descripto que el 45% de los considerados LPP al
momento de la cirugia tenian afeccion mediasti-
nal®". Nuestros pacientes no tenian evidencias de
compromiso mediastinal (por cirugia o por PET).

Este reporte confirma la baja incidencia de
LPP, y sus manifestaciones clinicas y radiologias
poco especificas. Esto puede contribuir a las de-
moras en el diagndstico. Si bien no es infrecuente
el diagndéstico mediante anatomia patoldgica o
autopsias’!3, estos casos fueron diagnosticados en
vida. Por todo esto, los LPP siguen siendo un de-
safio diagnostico. En algunos casos el PET puede
contribuir, a mejorar rendimiento diagnostico, en
especial en pacientes sin compromiso pulmonar
manifiesto en las imagenes y probablemente pue-
da contribuir a mejorar el prondstico si se detecta
en etapa temprana'®.
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