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RESUMEN

La participacion del aparato genitourinario en el contexto de la enfermedad hematoldgica maligna es bien
conocida. No obstante, la afectacion ovarica por linfomas es inusual, ya sea de novo o como manifestacion
tardia de linfoma diseminado. El objetivo de esta comunicacion es exponer la aportacidon diagndstica de la
ecografia tridimensional (3D) en la deteccion de metdastasis ovaricas, cuando todavia algunas de las pruebas
de imagen estandar como la tomografia computarizada (TAC) son normales. En este caso presentamos una
paciente con linfoma B difuso de células grandes mediastinico de crecimiento rapido y diseminacién precoz a
aparato gastrointestinal y genitourinario.

PALABRAS CLAVE: metastasis ovaricas; Linfoma B difuso de células grandes; métodos diagnésticos;
nuevos modos ecograficos; quimioterapia.

ABSTRACT

Genitourinary participation in the context of malignant hematologic disease is well known. However, ovarian
involvement by lymphoma is unusual, either de novo or as late manifestation of disseminated lymphoma. The
purpose of this communication is to show the diagnostic contribution of three-dimensional ultrasound (3D) in the
detection of ovarian metastases, when still some of the standard imaging tests such as computed tomography
(CT) are normal. Here we present a patient with primary mediastinal large B-cell lymphoma diffuse with fast
growing and early dissemination to gastrointestinal and genitourinary tract.

KEYWORDS: ovarian metastases; diffuse large B-cell ymphoma; diagnostic methods; new modes of
ultrasound; chemotherapy.
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INTRODUCCION

Los linfomas no Hodgkin diseminan a ovario en un
7 % de las mujeres, siendo los tipos histolégicos mas
frecuentes el linfoma B difuso de celulas grandes
(LBDCG) y el linfoma de Burkitt 2. En cambio, el
linfoma no Hodgkin primario de ovario (LNHPO) es
extremadamente raro, representando un 0,5 % de
todos los LNH y un 1,5 % de todas las neoplasias
ovaricas®.

Ambas neoplasias pueden afectar a personas de
cualquier edad, pero generalmente el LBDCG ocurre
en las personas de edad avanzada con un subtipo
comun de linfoma primario mediastinal de células B
que afecta a mujeres jovenes, mientras el LNHPO
tiene mayor incidencia en la cuarta decada de la vida
4. Es trascendente hacer esta diferenciaciéon desde el
principio. La importancia radica en términos de
distintas opciones terapéuticas y pronodsticas. La
manifestacién clinica inicial de un linfoma ganglionar
oculto, como una masa ovarica, tiene unas tasas de
supervivencia en el rango de 7-38% a los 5 afios,
mientras que el LNHPO tiene mejor prondstico, con
tasas de supervivencia alrededor del 80%,
manifestandose de diferentes formas, desde hallazgo
accidental con la Unica elevacion del marcador sérico
Ca 125 hasta la presencia de ascitis 5 6.

Presentamos un caso clinico de una paciente con
metastasis ovaricas de linfoma primario mediastinico
en cuyo caso la ecografia 3D ha aportado claro
beneficio en el diagndstico y estadiaje.

CASO CLiNICO

Mujer 26 afos sin antecedentes personales ni
familiares de interés. Como antecedentes
ginecolégico-obstétricos tiene una cesarea y dos
abortos espontaneos, usa métodos anticonceptivos
de barrera. Acude a nuestro Hospital por dolor
toracico central, opresivo de un mes de evolucién que
empeora con los esfuerzos y la flexidon ventral del
tronco, asociando en las ultimas semanas disnea de
grandes esfuerzos. Asimismo refiere astenia sin
pérdida ponderal, fiebre ni sudoracién. No refiere
ningun tipo de sintoma ginecoldgico, urinario o
cambios en los habitos intestinales.

Al examen fisico se evidencia un estado funcional
bajo (PS 3) con circulacion colateral en la region
cervical y pectoral, se confirma taquipnea marcada,
sin estridor ni sibilancias. El abdomen sin evidencia de
masas  pélvico-abdominales. La  exploracion
ginecolégica, incluyendo tacto bimanual y el studio

citolédgico, anodina. En la analitica destaca
unicamente un valor de LDH de 679 U/L con estudio
serolégico negativo.

En la radiografia de térax se evidencia
engrosamiento nodular hiliar derecho y aumento de la
densidad en ventana aorto-pulmonar. El estudio se
completa mediante TAC cervico-toracico y abdomino-
pélvico que nos informa de una gran masa sdlida
mediastinica anterior de 104,4 x 42,1 mm que engloba
y desplaza en sentido posterior el cayado adrtico y la
vena cava superior (fig.1 y 2), infiltracion por
contiguidad del esternén, pared toracica anterior y
ambos musculos pectorales mayores, altamente
sugestiva de proceso linfoproliferativo. Sin otros
hallazgos significativos a nivel cervical, toracico y
abdominal. El aparato genitourinario dentro de limites
de normalidad.

La ultrasonografia transvaginal 2D revela utero de
caracteristicas normales, y la presencia de una
formacion solida, heterogénea, dependiente del
anexo izquierdo de 28x14 mm (fig. 3). En la ecografia
Doppler-color se confirma una gran neoangiogénesis
de la tumoracion anexial izquierda con una marcada
caida de las resistencias vasculares con un indice de
resistencia (IR) de 0,51 que sugiere malignidad (fig.
4). Anexo derecho normal con buena reserva folicular.
Presencia de escaso liquido libre en Douglas. El
estudio ecografico 3D se valora por un especialista en
ecografia ginecoldgica con el ecdgrafo General
Electric Voluson E10 en el modo multiplanar
confirmando la presencia de un area solida y
heterogénea en los tres planos del espacio que ocupa
mayor parte del ovario izquierdo (fig. 5).

Ante la sospecha diagndstica de tumoracién de
origen hematoldgico se indica biopsia percutanea
guiada ecograficamente. Debido al mal estado
general y gran dificultad de anestesiar a la paciente,
el material se obtiene mediante puncién con aguja
gruesa. Se obtenienen muestras cilindricas
totalmente infiltradas por células linfoides grandes
incluidas en estroma coldgeno denso. La evaluacion
inmunohistoquimica muestra fuerte tincién para CD20
y CD79, siendo negativas para CD15, CD30 y CD23.
En definitive, se establece el diagndstico de Linfoma
B mediastinico con esclerosis (Fig. 6,7).

Para completar un correcto estadiaje de la
enfermedad se realizan pruebas de imagen y biopsia
de la médula osea, esta ultima sin estar infiltrada por
células malignas.

La tomografia por emisiéon de positrones (PET-
TAC) muestra un intenso hipermetabolismo tumoral
en la masa del mediastino anterior (SUVmax. 24,9
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g/mL). A nivel adbomino-pélvico se objetiva un intenso
hipermetabolismo focal en cdélon izquierdo (SUVmMax.
12,8 g/mL) y en ambos ovarios (SUVmax izquierdo
15,9 g/mL y SUVmax derecho de 10,1 g/mL). En las
imagenes tardias aumenta la actividad metabdlica de
los depédsitos, por lo que son sugestivos de
malignidad.

Tras completar el estudio de extension se etiqueta
el linfoma B de celulas grandes mediastinico
esclerosante estadio IVA con afectacion ovarica e
intestinal segun Clasificacion de Ann Arbor.

Se inicia tratamiento con quimioterapia CHOPE-
Rituximab (Ciclofosfamida, Prednisona, Vincristina,
Doxorrubicina, Etopdsido, Rituximab) en régimen de 6
ciclos, siendo la primera administacion de urgencia. El
estudio ecografico pélvico 3D y TAC completo tras 3er
ciclo informa de marcada mejoria respecto al estudio
previo y tras 6 ciclos de quimioterapia en el PET-TAC
de cuerpo entero se observa remision completa de
enfermedad al no visualizarse tejidos infiltrados por
linfoma.

DISCUSION

Los ovarios son un sitio comun de asiento de
metastasis, representando un 5-6% de tumoraciones
malignas de ovario, aunque ésta incidencia puede
llegar a ascender hasta 30% en algunas zonas
endémicas de cancer gastrico. 7 Los tumores
primarios mas frecuentes derivan de la mama y
aparato gastrointestinal (estdmago y colon-recto).
Estos representan aproximadamente un 50-90% de
todas las metdastasis ovaricas 28. Entre los sitios
primarios con menor implicacién se encuentran la via
biliar, endometrio, intestino deglago, apéndice cecal,
pancreas, cuerpo uterino, cervix 7. La diseminacion
por otros tumores primarios es peculiar, como es el
caso de nuestra paciente afectada por linfoma B de
células grandes mediastinico, que mas que una
enfermedad metastasica se le denomina una
infiltracion °. El aumento de flujo sanguineo al ovario
en las mujeres fértiles, las sucesivas laceraciones en
cada ovulacién y la falta de recubrimiento peritoneal
podria explicar la mayor incidencia de LNH en mujeres
de mediana edad. No obstante, los LNH primarios de
ovario son excepcionalmente raros, representando
0,5% de todos los LNH 3. El origen de estos linfomas
ha sido objeto de debate durante mucho tiempo ya
que son drganos carentes de tejido linfoide en los
cuales se considera la llegada de linfocitos a través de
vasos sanguineos y linfaticos que entran por el hilio
del ovario. Hay situaciones en las que resulta dificil

diferenciar el origen primario o secundario de la
neoplasia. La participacion secundaria puede cursar
asintomatica, siendo un factor de pronéstico sombrio,
porque indica un tumor primario mas agresivo o puede
alcanzar volumenes grandes simulando un tumor
primario y ser la primera manifestacion clinica de una
enfermedad generalizada .

La tomografia computarizada (TAC) es la principal
prueba de imagen para diagnosticar la extension y las
caracteristicas del linfoma primario en el ovario, sin
embargo un complejo estadiaje de LNH de origen
nodal requiere un estudio algo mas extenso con
pruebas de imagen como la PET-TAC seguido de
biopsia de la médula 6sea 0. En nuestro caso la
TAC fue la primera prueba de imagen que se realizé
sin observar anomalias ni masas en aparato
genitourinario.  Sin  embargo, la PET-TAC
supraestadificé la enfermedad mediastinica a la hora
de visualizar infiltracién por linfoma en ambos ovarios
y colon. Ya se ha descrito en numerosas
publicaciones que la PET-TAC es mejor herramienta
para la deteccion de afectacidon extralinfatica en
pacientes con LH y LNH de alto grado con una mayor
sensibilidad y especificidad (100% y 90%,
respectivamente) en comparaciéon con TAC con
contraste (88% y 55%, respectivamente) 1112,

Asi mismo, gracias a las innovaciones
tecnoldgicas en ecografia tridimensional hemos
podido diagnosticar la metdastasis ovarica incluso
antes que las pruebas de imagen convencionales. En
nuestro caso la contribucion de la reconstruccion
multiplanar tridimensional y la técnica de Doppler-
color han sido fundamentales, permitiendo observar
un crecimiento tumoral con distribucién irregular unido
a un aumento de los vasos tortuosos con dilataciones
en fase muy temprana de enfermedad a distancia.

La evolucion de nuestra paciente fue
extraordinaria, con clara mejoria clinica tan solo
después de primer ciclo de QT, y remision radiolégica
completa tras un periodo de 6 meses. Actualmente la
paciente se encuentra asintomatica con controles
seriados ecograficos, TAC y PET-TAC dos veces al
ano.

El interés del caso que se presenta es la rareza de
la buena respuesta al tratamiento y remision completa
de la enfermedad, siendo el linfoma de caracter tan
agresivo. La ecografia vaginal es un componente
esencial para el diagndstico lo méas precoz posible de
masas anexiales, ampliando de esta forma las
opciones terapéuticas, mejorando el prondstico y con
ello, la esperanza de vida. Los criterios ecograficos de
benignidad/malignidad se basan en la ecotextura del
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contenido tumoral (sdlido, quistico, mixto), la
presencia de papilas, septos, el patron de crecimiento,
la vision de ascitis, etc. 3. Las imagenes 3D han
resultado ser superiores a las convencionales 2D,
especialmente cuando se ha pretendido ver
estructuras anatomicas en superficie, como las
paredes, tabiques y papilas de tumores ovaricos,
alcanzando una sensibilidad entre 90-100 % y una
especificidad entre 80-100%, segun distintos
autores’. Pese a estos resultados, la ecografia
tridimensional en la evaluacién de tumores ovaricos
tiene un uso controvertido en actualidad, pero con
grandes expectativas en la aplicaciéon practica en el
futuro inmediato.

CONCLUSION

Aunque es excepcional en la practica de un
ginecologo abordar un linfoma primario o secundario,
debe incluirse en el diagndstico diferencial de los
tumores ginecoldgicos malignos. Al ser tumores de
elevada agresividad y rapida diseminacién, un
correcto diagndstico y tratamiento quimioterapéutico
ayudara a incrementar la supervivencia. Los nuevos
modos ecogréaficos representan un gran avance y
podrian tener una aplicacién practica valiosa en el
diagndstico de metastasis ovaricas.
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H. CLINICO DE VALEN

Fig. 1y 2. Imagen de TAC con corte axial (fig.1) y coronal (fig. 2) a nivel toracico que muestra masa
mediastinica anterior de 104,4 x 42,1 mm.
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Fig. 3
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Fig. 3 y 4. Se representa ecograficamente ovario izquierdo con tumoracién hipoecdica de contenido denso de
28x14 mm (fig. 3) y ecografia Doppler de la tumoracion con gran vascularizacion central y resistencias
disminuidas (IR 0.51) (fig. 4).

Fig. 5
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Fig.5. Imagen multiplanar en la que se observan los tres cortes (longitudinal, transversal y el coronal) que
permite la reconstruccién tridimensional del ovario izquierdo ocupado por masa sélida heterogénea a estudio.
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Fig. 6

Fig. 6 y 7. Vision panoramica del infilirado difuso de células linfoides con estroma colageno denso (H-E 4x)
(fig. 6). Infiltrado difuso de células de nucleo grande y nucleolo prominente (H-E 40x) (fig.7).

Fig. 8 Fig. 9

ESTUDIC TARDIG

Fig. 8 y 9. PET-TAC donde se evidencia intenso hipermetabolismo en ambos ovaries (Fig. 8). Estudio tardio
que muestra mayor actividad metabdlica en los depositos (Fig. 9).




