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RESUMEN

Introduccion: El cancer de mama se ha convertido en un verdadero desafio a la
calidad y expectativa de vida de la poblacion mundial, con un aumento
considerable en su incidencia y prevalencia. Cuba cuenta, desde 1987, con un
Programa de Control de Cancer Mamario.

Objetivo: Ejemplificar el estudio de un caso con linfoma no Hodgkin primario de
la mama, su cuadro clinico y los medios diagnosticos utilizados.

Caso clinico: Paciente femenina de 70 anos de edad, color de la piel negra, que
acudio al Consultorio Médico de la Familia por presentar malestar general,
molestias y aumento de volumen en la mama derecha. Se le remitid a consulta de
cirugia y se le realizaron estudios complementarios. Se detectdé nodulo de
mediana densidad, contornos parcialmente definidos, distorsion del tejido
vecino, otros nodulos de menos tamano y densidad en el cuadrante inferior
interno, calcificaciones vasculares en ambas mamas. Una biopsia corrobora
linfoma no Hodgkin difuso de células grandes de alto grado.

Conclusiones: El linfoma primario no Hodgkin de mama es muy raro y de dificil
diagnostico clinico porque no se dispone de signos, sintomas o criterios de imagen

especificos para ello. El autoexamen de mama continta siendo el principal
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método de diagnostico del cancer de mama y aunque el examen clinico, el
ultrasonido de mama y la mamografia apoyan la presuncion, es la biopsia quien
solo brinda la confirmacion diagnoéstica precisa.

Palabras clave: ultrasonografia; estudios de casos y controles; linfoma no

Hodgkin; neoplasias de la mama; trastornos linfoproliferativos.

ABSTRACT

Introduction: Breast cancer has become a real challenge to the quality of life and
to life expectancy of the world population, with a considerable increase in its
incidence and prevalence. Cuba has, since 1987, a breast cancer control program.
Objective: To present a case with primary non-Hodgkin's lymphoma of the breast
in a 70-year-old patient, its clinical picture and the diagnostic means used.
Clinical case: 70-year-old female patient, with black skin, who came to the family
medical office due to malaise, discomfort and increased volume in her right
breast. She was referred to surgery and complementary studies were performed.
Nodule of medium density was identified, with partially defined contours,
distortion of the neighboring tissue, together with other nodules of less size and
density in the lower internal quadrant, and vascular calcifications in both breasts.
A biopsy confirms diffuse high-grade large-cell non-Hodgkin's lymphoma.
Conclusions: Primary non-Hodgkin’s lymphoma of the breast is very rare and
difficult to diagnose clinically because there are no specific signs, symptoms or
imaging criteria for it. Breast self-examination continues to be the main method
of diagnosis for breast cancer and, although clinical examination, breast
ultrasound and mammography support such diagnostic presumption, it is the

biopsy that only provides the precise diagnostic confirmation.
Keywords: ultrasonography; control-case studies; non-Hodgkin’s lymphoma;

breast neoplasm; lymphoproliferative disorders.
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Introduccion

El cancer se ha convertido en el transcurso de los afnos en un verdadero desafio a
la calidad y expectativa de vida de la poblacion mundial, con un aumento
considerable en su incidencia y prevalencia tanto en los paises desarrollados como
en los en vias de desarrollo. Se calcula, para estos Gltimos, un incremento
marcado en el nUmero de pacientes con cancer en el proximo cuarto de siglo. ("
La Organizacién Mundial de la Salud (OMS), indica que la mortalidad por cancer
aumentara en un 45,0 %, hasta el 2030 mas de 11 millones de personas moriran
por esta causa, pasara de 7,9 millones a 11,5 millones de defunciones, debido en
parte al crecimiento demografico y mayor exposicion a diferentes factores de
riesgo. @

El cancer de mama es la neoplasia mas frecuentemente detectada en las mujeres
en Cuba y en el mundo y constituye un importante problema de salud. A pesar de
existir factores de riesgo, bien conocidos y estudiados, se recuerda que la mayoria
de las mujeres que tiene un cancer de mama carecen de dichos factores. Si bien
hoy en dia se puede identificar aquellas personas que tienen un riesgo superior al
resto de la poblacion, todavia es imposible establecer con certeza quiénes dentro
de ese grupo desarrollaran el cancer.®

Las tasas mas altas de cancer de mama corresponden a Estados Unidos, las cifras
oscilan aproximadamente entre 86 a 103 féminas por cada 100 000 mujeres al
ano. En América Latina y el Caribe, el cancer mamario es el tumor mas frecuente
en el sexo femenino. Las proyecciones indican que el niUmero de diagnosticos en
las Américas aumentara en un 46,0 % cada afno.

Cuba cuenta desde 1987 con un Programa de Control de Cancer Mamario que no
ha sido suficiente, ya que mas del 70 % de las mujeres con cancer de mama se
diagnostican en estadios avanzados. El programa no ha logrado reducir la morbi-
mortalidad y la incidencia aumento durante las Ultimas décadas diagnosticandose
aproximadamente 2000 nuevos casos de cancer mamario, con una incidencia de
34 casos por cada 100 000 mujeres y una mortalidad por esta causa de unas 1100
mujeres cada ano, los tumores no Hodgkin de la mama entran dentro de estos
pacientes que siguen diagnosticandose tardiamente, opinién compartida por Yang

y otros.®
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A pesar de las dificultades economicas que atraviesa hoy el pais, el programa de
Control de Cancer de Mama cuenta con el apoyo del Partido, el Gobierno y el
Sistema de Salud; y como logro se evidencia la garantia de toda la atencion
oncoldgica con terapéuticas de tecnologia avanzada y los medicamentos que
requieren los pacientes.

Las neoplasias malignas de las células linfoides son enfermedades que engloban
desde los procesos mas insidiosos hasta las neoplasias mas agresivas del ser
humano. Se originan en las células del sistema inmunitario que se encuentran en
las distintas etapas de su diferenciacion, lo que da lugar a una gran variedad de
datos morfoldgicos e inmunitarios y de manifestaciones clinicas.®

Algunas neoplasias malignas de las células linfoides se manifiestan como una
leucemia afectando principalmente a la sangre y a la médula 6sea, mientras que
otras se presentan como linfomas o tumores sélidos del sistema inmunitario.
Algunas tienen las dos presentaciones bien sean leucemias o linfomas. La forma
clinica puede cambiar durante la evolucion de la enfermedad. ©

Los diferentes tipos de linfoma no-Hodgkin (LNH), se han agrupado en funcion de
como se muestran las células cancerosas vistas al microscopio y cuan rapidamente
tienden a crecer y extenderse. Los linfomas agresivos conocidos como intermedios
o de alto grado, tienden a crecer y extenderse rapidamente y provocan sintomas
graves. Los linfomas perezosos o indolentes llamados de bajo grado, tienden a
crecer menos rapidamente y provocan menores sintomas. (/-8

Los LNH primarios de la mama son menos del 1 % de los que resultan malignos. La
sospecha clinica es poco frecuente debido a su rareza y ausencia de signos
especificos. Usualmente, los estudios radioldgicos y la citologia no son suficientes
para realizar el diagndstico definitivo, y se deben realizar estudios
inmunohistoquimicos complementarios. -9

La definicion de LNH primario de mama es precisa: debe ser una lesion nodular
sin adenopatias (estadio |) o con adenopatias regionales (ll), sin diagnostico previo
de LNH y con confirmacion bidpsica confiable, incluidas las técnicas modernas
necesarias para su definicion. @10

en la literatura médica existen pocos datos sobre los LNH primarios de mamay la
mayoria de la informacion disponible es dificil de analizar y comparar debido al

pequeio numero de casos reportados, a los criterios clinicos heterogéneos de
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inclusion, a las diferentes clasificaciones histopatologicas y a los disimiles
tratamientos empleados.(?)

Se presento este caso con el objetivo de ejemplificar el estudio de un caso con
linfoma no Hodgkin primario de la mama, su cuadro clinico y los medios

diagnosticos utilizados.

Presentacion del caso

Paciente femenina de 70 anos de edad, color de la piel negra, con antecedes
patoldgicos personales de hipertension arterial e insuficiencia cardiaca, que
acudié al Consultorio Médico de la Familia por presentar malestar general,
molestias y aumento de volumen en la mama derecha. Al realizarse el examen
fisico, el médico del consultorio encontré inflamacion en dicha mama y en la
pared abdominal, por lo que decidi6 interconsultar con un especialista en cirugia
con el diagnostico presuntivo de carcinoma de mama.

Al examen fisico presentaba adenopatia axilar derecha, nédulo en region
retroareolar mamaria y noédulos subcutaneos abdominales. En los

complementarios se encontraron los siguientes resultados:

- Rayos X de Torax: Marcapaso colocado correctamente. Area cardiaca
aumentada de tamano a expensas del ventriculo izquierdo. Ateromatosis
de la aorta. No alteraciones pleuropulmonares.

- Ultrasonido Abdominal: Nada positivo a sefalar en organos
intraabdominales. Se detect6 a nivel del tejido celular subcutaneo de la
pared abdominal la presencia de nddulos de pequeno tamano, de
contornos lisos y con un diametro entre cinco y siete milimetros.

- Ultrasonido de mamas: Se observo en region retroareolar derecha una
imagen compleja predominantemente soélida de 20x30 mm, de contornos
parcialmente definidos, que produce distorsion del tejido mamario vecino
y que no presentaba calcificaciones en su interior. Se observaron otros
nodulos de menor tamano, contornos lisos, homogéneos, hacia cuadrante
inferior interno y unién de los cuadrantes internos, como se puede

observar en la figura. 1. Ademas, adenopatias homogéneas de aspecto
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patoldgico en region axilar derecha. Mama izquierda: area de distorsion
del patrén en region retroareolar. No se definen adenopatias en axila

izquierda.

Fig. 1- Imagen compleja retroareolar sélida observada en ultrasonido realizado en la

mama derecha.

- Informe de Mamografia: Presencia de marcapaso. Mamas moderadamente
grasas. Mama derecha: Se observa en region retroareolar, nédulo de
mediana densidad, de contornos parcialmente definidos que mide
(2x3,4cm.), que se asocia a distorsion del tejido vecino. Ademas, se
observan otros nodulos de menor tamano y menor densidad hacia
cuadrante inferior interno y union de los cuadrantes internos, los cuales
son de contornos lisos, homogéneos, sin calcificaciones asociadas. Mama
izquierda: Area de distorsiobn del patréon en hemisferio superior.
Calcificaciones vasculares en ambas mamas. Clasificacion internacional de
las lesiones de mama (BI-RADS 4B).

Las mamografias antes del tratamiento se muestran en la figura 2.
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Marcap

Nadulos peguefios
Nodulo retroareolar de menor densidad
de mediana densidad

Fig. 2- Vistas de mamografia medio oblicua, lateral y caudo craneal derecha mostrando

nodulos de mediana densidad y otros mas pequenos de menor densidad.

— Citologia: extendido monomorfo de células grandes. Se corresponde con
proceso linfoproliferativo. Linfoma no Hodgkin de células grandes, se

pueden ver en la figura 3.

Fig. 3- Citologia con extendido monomorfo de linfocitos alterados de células grandes se

corresponde con Linfoma no Hodgkin de mama.

— Biopsia: se usan dos técnicas de inmunohistoquimica:
e Hematosilina-eosina que se ven linfocitos alterados de células
grandes (Fig. 4).
e Inmunohistoquimica CD 20 + marcador de estirpe b, lo que corrobora

el diagnostico (Fig. 5).
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Fig. 4- Biopsia con hemetosilina-eosina muestra linfocitos alterados de células grandes.
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Fig. 5- Biopsia Inmunohistoquimica CD 20 + marcador de estirpe b corrobora linfoma no

Hodgkin primario de mama.
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Discusion

Los linfomas mamarios son tumores poco frecuentes que representan alrededor
del 0,04- 0,5 % del total de los tumores malignos de la mama y el 2,2 % de los
linfomas extranodales.®'9 Su presentacion no varia sustancialmente del resto de
los tumores mamarios, aunque el 10,0 % pueden ser bilaterales, con dano axilar
incluso en 40,0 % de los casos. La bilateralidad justifica siempre la exploracion de
ambas mamas.('") La variedad mas frecuente son los linfomas difusos de células
grandes tipo B, que representan 75,0 %,'? como la paciente estudiada. Ocurren
fundamentalmente después de la quinta-sexta década de la vida,"™® como
sucedi6 en esta paciente. El autoexamen de mama es la base primordial para
sospecharlo y se puede manifestar como una masa mamaria con crecimiento
rapido, aunque algunos estudios indican que tienen caracteristicas clinicas y
radiologicas similares al carcinoma de mama.® Pueden ser unilaterales o
bilaterales, estos Ultimos pueden evolucionar a sincronico en 13,0 % de los casos
o metacronicos, en 7,0 %. ¢ Fundamentalmente se encuentran en la mama
izquierda, aunque en el caso expuesto la mama afectada fue la derecha, se
desconoce la causa de la localizacion. ('

Si se diagnostica un linfoma no-Hodgkin se necesitara conocer el estado o
extension de la enfermedad. Situar el estado del cancer es una investigacion
cuidadosa para descubrir si se ha extendido y si lo ha hecho, qué partes del cuerpo
estan afectadas, tal como se realizo en este estudio, donde la infiltracion abarco
solo la mama derecha. Las decisiones para el tratamiento dependen de estos
resultados. Para determinar su extension hay que tener en consideracion lo

siguiente: (1>.16)

- Elnumero y la localizacion de los nédulos linfaticos afectados.

- Si los ndédulos linfaticos afectados estan por encima, por debajo o a ambos
lados del diafragma.

- Si la enfermedad se ha extendido a la médula 6sea, al bazo o a dérganos
ajenos al sistema linfatico, como el higado.

— Criterios para la definicion del linfoma primario.

(@) ev-rc | 9
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— Correcto procesamiento del material.

— Ausencia de historia de linfomas nodales o extranodales.

— La presencia de tejido mamario adyacente o cercano al linfoma.

- La ausencia en el momento del diagnoéstico de enfermedad nodal
exceptuando el compromiso de los ganglios axilares homolaterales.

— Suelen incluirse casos en los cuales la mama fue area de debut y mayor
masa a la presentacion, aun cuando en la estadificacion se hallen

compromisos de ganglios a distancia o médula 6sea.!”)

Existen dos grupos clinicos patoldgicos:

- Linfoma de Burkitt: mujeres jovenes en estado puerperal y generalmente
con compromiso bilateral, representan alrededor del 10,0 %. Es una rara
forma de cancer del sistema linfatico, asociado principalmente a linfocitos
B, que afecta predominantemente a los jovenes;('® es mas frecuente en
Africa Central. En esta region, la enfermedad parece estar asociada a la
infeccion del virus de Epstein Barr, aunque el mecanismo patogénico es
desconocido. El epénimo proviene del cirujano Denis Parsons Burkitt quien,
trabajando en el Africa Ecuatorial, describié la enfermedad en 1956. ("

— El segundo grupo, superior al 80 % de los casos, se da en mujeres peri o
post menopausicas, con un predominio de linfomas difusos B de células
grandes. Clinica y radiolégicamente suele ser indistinguible del carcinoma,
y macroscopicamente el tamano es variable, generalmente nodular, blanco
grisaceo con hemorragia y necrosis, vista con mayor frecuencia en los

linfomas de alto grado de agresividad histologica. (20

En este 80 % se encuentra el caso presentado, mujer post menopausica que al
comienzo del estudio no se podia definir el tipo de tumor por la clinica ni por los
estudios radioldgicos, hasta que no se realiz6 la citologia y dio como resultado un
linfoma no Hodgkin de células grandes.

Las consideraciones diagnosticas de este caso coinciden con los criterios
diagnosticos del linfoma primario de la glandula mamaria que fueron establecidos

por Wiseman y Liao?") en 1972 y se revisaron posteriormente por Hugh y otros??

& 10
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en 1990 y consisten en una evaluacion patoldgica adecuada de la enfermedad; en
la asociacion en proximidad del tejido mamario con la infiltracion linfomatosa en
la glandula mamaria; en la ausencia de enfermedad diseminada concurrente,
aunque la invasion ganglionar homolateral es considerada aceptable siempre y
cuando ambas lesiones se hallan desarrollado de manera simultanea. Hugh y
otros??) consideraron a aquellas pacientes en las que la glandula mamaria fuera
el sitio de presentacion de la enfermedad o el mas voluminoso y se excluye
ademas a todos los pacientes que tengan el diagnodstico previo de linfoma
extramamario.

Las manifestaciones clinicas asociadas al linfoma no Hodgkin son variadas y el
sintoma mas frecuente asociado a la enfermedad es una masa palpable, la cual
se localiza mas comUnmente hacia el cuadrante superoexterno de la glandula
mamaria que puede ser o no dolorosa y esta manifestacion se presenta en el 60.7%
de los casos, las adenopatias axilares se presentan en el 25% de los pacientes, el
dolor mamario en el 11.9% y la inflamacion local en el 10.7%.(23:24)

Debido a la baja frecuencia de los linfomas no Hodgkin de la glandula mamaria,
las manifestaciones de la enfermedad pueden ser indistinguibles de las que se
presentan en las pacientes con cancer de mama, por lo que el diagnostico de la
entidad suele establecerse en el momento de la biopsia.(?4

Formas de presentacion por Mamografia:

— Nodulos Unicos o multiples, sin calcificaciones, de dos a cinco cm, con
bordes lisos, lobulados o parcialmente espiculados.

- Incremento difuso y heterogéneo de la densidad mamaria.

- Formas de presentacion por US:

— Nobdulos solidos, hipoecogénicos, heterogéneos, con bordes lisos o
digitiformes, con margenes bien definidos y refuerzo acUstico posterior.

- El diagnostico diferencial:

e (Carcinoma medular
e Carcinoma lobular: cuando el patron de infiltracion es en cordon.
e El compromiso por sarcomas granulociticos puede ser confundido

con los linfomas T.

(e 11
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e Las lesiones inflamatorias de gran envergadura pueden simular los
linfomas del MALT.

Conclusiones

El linfoma primario no Hodgkin de mama es muy raro y de dificil diagnéstico
clinico porque no se manifiesta con signos, sintomas o criterios de imagen
especificos para ello, por lo que el autoexamen de mama continla siendo el
principal método de diagnostico inicial del cancer de mama y aunque el examen
clinico, el ultrasonido de mama y la mamografia apoyan la presuncién, es la

biopsia quien solo brinda la confirmacion diagnodstica precisa.
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