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El linfoma no Hodgkin (LNH) es el tipo más común de linfoma, siendo el subtipo más común
el linfoma difuso de células beta grandes (LDCBG), que representa aproximadamente el 25
por ciento de todos los LNH en el mundo desarrollado. En México, el LNH se encuentra entre
las primeras 5 causas de muerte por cáncer. El LDCBG es una forma agresiva de LNH de
rápido crecimiento, en el que la supervivencia sin tratamiento se mide en meses, pero con un
tratamiento oportuno y adecuado, aproximadamente dos tercios de todos los pacientes pueden
curarse. Se presenta una paciente femenina de 78 años, que inició con aumento de volumen
de glándula tiroides, disfagia, disnea leve y pérdida de peso de 3 kg, con dolor al mover el
cuello, diagnosticándose bocio nodular por lo que se realizó tiroidectomía total, con reporte
histopatológico de tiroiditis de Hashimoto. Posteriormente la paciente inició con estridor la-
ríngeo, disfagia, y sensación de obstrucción del tracto respiratorio. Se realizó exploración de
cuello encontrándose múltiples ganglios indurados. Se realizó revisión de biopsia y estudios
de inmunohistoquímica llegando al diagnóstico de LDCBG. Se dio tratamiento con CHOP-
Mabthera por 5 ciclos presentando respuesta clínica y radiológica completa, posteriormente se
continúa con Mabthera 6 ciclos.
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Introducción

Los linfomas son un grupo heterogéneo de neoplasias que
se originan del tejido hematopoyético y linfoide. Hay dos
tipos principales de linfoma: el linfoma de Hodgkin (LH)
y el linfoma no Hodgkin (LNH)1,2. El linfoma no Hodgkin
comprende un grupo heterogéneo de enfermedades que a su
vez están estrechamente relacionadas. Cada una de estas en-
fermedades está caracterizada por la transformación maligna
de las células linfoides pero con características morfológicas,
inmunofenotípicas, genéticas y clínicas distintivas3. Hay más
de 60 tipos diferentes de LNH, 14 de estos son linfomas de
células B lo cuales representan aproximadamente el 90 % de
los LNH diagnosticados; el otro 10 % corresponde a linfoma
de células T4.

La incidencia del LNH se ha incrementado, llegando a ser
el sexto cáncer más común, con una incidencia de 14 por ca-
da 100,000 personas, siendo también la sexta causa de muer-
te por cáncer en el mundo5. Aproximadamente 300,000 ca-
sos nuevos se diagnostican cada año, representado estos el
3 % del total de casos nuevos de cáncer6.

En México también se ha observado un incremento en su
incidencia. Según datos del Registro Histopatológico de las
Neoplasias de la Secretaría de Salud, el LNH se encuentra
entre las primeras 5 causas de muerte por cáncer 7. En el
2001, se reportaron 102,657 casos de tumores malignos, de

los cuales 800 correspondieron a LH y 3,848 a LNH6.

La prevalencia del LNH aumenta exponencialmente con
la edad, en personas mayores a 65 años es de 68.0 por cada
100,000 personas. Exceptuando el linfoblástico de alto grado
y el linfoma de Burkitt la edad media de presentación para to-
dos los subtipos de LNH es superior a los 50 años. En general
es más común en hombres que en mujeres, solo la variedad
tiroidea es más común en mujeres. La incidencia varía según
la raza, con un mayor riesgo en raza blanca que en negros,
americanos o asiáticos, únicamente el linfoma periférico de
células T es mayor en negros que en blancos. El LNH tam-
bién es más común en países desarrollados2. El LNH es el
tipo más común de linfoma, siendo el subtipo más común el
linfoma difuso de células B grandes (LDCBG), que repre-
senta aproximadamente el 25 por ciento de todos los LNH
en el mundo desarrollado. En los Estados Unidos, el LDCBG
afecta aproximadamente a 7 de cada 100,000 personas cada
año 8. La incidencia varía según el origen étnico, los estadou-
nidenses de raza blanca tienen tasas más altas que los negros,
asiáticos e indios americanos, en orden de disminución de la
incidencia 8−10. El LDCBG representa aproximadamente el
40 por ciento de los LNH en América Central y del Sur 15.
Existe un predominio masculino con aproximadamente el 55
por ciento de los casos8. La incidencia aumenta con la edad,
siendo la edad media de presentación 64 años para los pa-
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cientes en general12.

Los pacientes con LDCBG típicamente inician con una
masa sintomática, de crecimiento rápido, generalmente en el
cuello o el abdomen pero que puede presentarse en cual-
quier parte del cuerpo. Se observan síntomas sistémicos
"B"(fiebre, pérdida de peso, sudoración nocturna) en apro-
ximadamente el 30 por ciento de los pacientes, y la lactato
deshidrogenasa (LDH) está elevada en más de la mitad 13,14.
En hasta el 40 por ciento de los casos, la enfermedad surge
en tejidos extramedulares extranodales 15. El sitio más co-
mún de la enfermedad extranodal primaria es el estómago,
pero la enfermedad puede surgir en prácticamente cualquier
tejido 2.

El diagnóstico de LDCBG se realiza mejor mediante una
biopsia excisional del tejido, más comúnmente un ganglio
linfático. Si bien la biopsia de ganglio linfático por escisión
es la prueba diagnóstica preferida para la mayoría de los pa-
cientes, algunos pacientes no presentan una linfadenopatía
manifiesta y requieren la evaluación patológica de otro teji-
do (es decir, líquido pleural, bazo) para el diagnóstico 1,2. El
diagnóstico patológico del LDCBG se basa en la morfolo-
gía y la inmunohistoquímica, que es esencial para hacer el
diagnóstico. La tinción para marcadores de células pan-B,
como CD20 y CD79a, es suficiente para establecer el diag-
nóstico en muchos casos. El LDCBG es un grupo hetero-
géneo de tumores que consiste en células B grandes trans-
formadas con nucléolos prominentes y citoplasma basófilo,
un patrón de crecimiento difuso y una fracción de prolife-
ración alta. Las células tumorales del LDCBG generalmente
expresan antígenos de células pan B (CD19, CD20, CD22,
CD79a). La mayoría tiene anomalías genéticas, pero no hay
un cambio citogenético único que sea típico o diagnóstico 1,2.
El LDCBG es una forma agresiva de LNH de rápido creci-
miento, en el que la supervivencia sin tratamiento se mide en
meses, pero con un tratamiento oportuno y adecuado, aproxi-
madamente dos tercios de todos los pacientes pueden curarse
2,13,16−18.

El tratamiento inicial de la LDCBG depende de la exten-
sión de la enfermedad. El sistema de estadificación utiliza-
do para el LNH se centra en el número de sitios tumorales
(nodales y extranodales) y su ubicación. Para fines de trata-
miento, los pacientes con LDCBG generalmente se clasifi-
can como con enfermedad en etapa limitada o enfermedad
en etapa avanzada en función de si el tumor puede estar o no
contenido dentro de un campo de irradiación 1619.

El LDCBG en estadio limitado se trata principalmente con
una terapia de modalidad combinada que consiste en qui-
mioinmunoterapia sistémica abreviada (es decir, tres ciclos)
(p. Ej., R-CHOP; rituximab, ciclofosfamida, doxorrubicina,
vincristina, prednisona) y radioterapia de campo involucra-
do (IFRT). Alternativamente, se pueden usar de seis a ocho
ciclos de R-CHOP sin radioterapia. El LDCBG en estadio
avanzado se trata con quimioinmunoterapia sistémica más

inmunoterapia con el anticuerpo recombinante anti-CD20 ri-
tuximab. La quimioterapia preferida depende en parte del
subtipo molecular 16,19.

Reporte o descripción del caso

Se trata de una paciente femenino de 78 años, viuda, de
religión adventista del séptimo día, tipo de ocupación ama
de casa, originaria del estado de Veracruz y residente en
Montemorelos Nuevo León; que realizaba ejercicio físico,
alimentación vegetariana, toxicomanías negadas, transfusio-
nales negados, sin antecedentes patológicos, heredofamilia-
res o no patológicos relevantes para su padecimiento.

Inicia su padecimiento con aumento de volumen de glán-
dula tiroides de un año y medio de evolución, presentando
en el mes previo a su ingreso aceleración de este crecimien-
to, disfagia, disnea leve y pérdida de peso de 3 kg, con do-
lor e incomodidad al mover el cuello. Se solicita ultrasonido
(USG) de cuello el cual reporta nódulos o quistes tiroideos,
además de perfil tiroideo el cual arroja valores dentro de lí-
mites normales. Se programa para tiroidectomía total, la cual
se realiza sin complicaciones por lo que se da de alta por me-
joría clínica.

Acude 13 días después por tos irritativa, estridor laríngeo,
de dos días de evolución. Se diagnostica parálisis de cuerda
bucal derecha, presentando mejoría a terapia farmacológica
con esteroides. Se recibe resultado de biopsia de glándula
tiroidea la cual reporta tiroiditis de Hashimoto.

La paciente continúa con su sintomatología, agregándose
disfagia y sensación de obstrucción del tracto respiratorio y
síndrome de vena cava superior. Se realizan estudios de ima-
gen los cuales reportan hematoma en cuello, por lo que se
da tratamiento conservador, no presentando ninguna mejo-
ría. Dos meses después, se programa para cirugía de revisión
de cuello por probable hematoma, encontrándose múltiples
ganglios indurados con proceso inflamatorio, por lo que se
solicita nueva revisión de la biopsia la cual reporta linfoma
de células pequeñas que infiltra ambos lóbulos tiroideos, se
realiza panel de inmunohistoquímica: CD-20: positivo, CD-
10: negativo, KI67 %: positivo en el 90 %, MUM-1: positivo.
Se concluye diagnóstico como linfoma no Hodgkin difuso
de células beta grandes post-germinal. Se da tratamiento con
CHOP-Mabthera por 5 ciclos presentando respuesta clínica
y radiológica completa, por lo que se continúa con Mabthera
6 ciclos.

Discusión

El LDCBG tiene un amplio espectro de presentaciones,
las cuales dificultan su oportuno diagnóstico y tratamiento.
Los profesionales del área médica deberían estar familiariza-
dos con sus presentaciones más comunes sin importar su área
de especialidad. En este caso hubo retraso en el diagnóstico
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debido a que este no se sospechó. Las herramientas diagnós-
ticas también dificultaron el diagnóstico. La paciente presen-
tó un perfil tiroideo dentro de límites normales, el USG guió
a un diagnóstico diferencial, como puede ser el bocio nodu-
lar o quístico. Este diagnóstico llevó a la realización de una
tiroidectomía total. Con base en el contenido linfocitario de
la muestra, el reporte de histopatológico fue de tiroiditis de
Hashimoto. Este último resultado dificultó aún más el diag-
nóstico definitivo. Con el tratamiento suministrado la pacien-
te no presentó mejoría en su sintomatología. Al contrario,
presentó empeoramiento de esta, además de agrandamiento
de la masa en su cuello. Por tal motivo se realizaron nuevos
estudios de imagen como USG y tomografía axial computari-
zada (TAC). Estos reportaron que la masa era un hematoma
en remisión por lo cual se decidió dar tratamiento conserva-
dor. Posteriormente, debido a que la paciente continuaba con
empeoramiento de su sintomatología, se decidió abordar el
caso de una manera multidisciplinaria. Se agregó un médico
internista a la valoración, quien, basándose en la clínica de
la paciente y los paraclínicos, propuso el diagnóstico de lin-
foma. Se decidió realizar una nueva intervención quirúrgica
en la que se encontraron múltiples ganglios indurados. Con
estos resultados se realizó una nueva revisión de la biopsia,
confirmándose el diagnóstico diferencial sugerido. Por lo que
se agregó a un oncólogo clínico para la elección de un trata-
miento definitivo.

Conclusiones

El manejo de esta enfermedad requiere de un apoyo mul-
tidisciplinario que determine un diagnóstico exacto, una eva-
luación y un tratamiento apropiado 20. También, es impor-
tante considerar que los datos de laboratorio o de imagen, no
eximen al médico de la responsabilidad de una observación,
exploración y estudio cuidadosos del paciente. Siempre se
debe tener en cuenta que estos estudios están sujetos a po-
sibles errores de quienes los realizan o interpretan, además
de las deficiencias de los instrumentos utilizados 21. Por úl-
timo, es importante destacar que ni la mejor tecnología pue-
de sustituir al método clínico para llegar a un diagnóstico
contextualizado de la enfermedad, algo de lo cual debe estar
consciente todo médico, sin importar su área de especialidad,
que desee brindar una atención esmerada a los pacientes 22.
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