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Resumen: El Linfoma de Burkitt (LB) es uno de los linfomas de células B mas agresivos y menos
frecuentes y su presentacion en 6rganos ginecoldgicos es ain mas particular. La Organizacion Mundial de
la salud reconoce al LB y a la Leucemia Linfoide Aguda L3 como la misma entidad. Se tiene como
objetivo presentar un caso excepcional de una paciente con un debut atipico de LB. Se trata de una
paciente de 21 afios de edad que luego de un legrado se le diagnostica un LB que toma ovario y
endometrio con evidencias de leucemizacion. Se realiza cirugia donde se extrajo la tumoracion y la
biopsia del tejido extraido confirma una infiltracibn monédtona de aspecto linfocitario, mediante
medulograma se confirmé ademas el diagnostico de Leucemia linfoide aguda de tipo L3 é Burkitt. Luego
de recibir tratamiento quimioterapéutico la paciente mantuvo dolor abdominal y por Tomografia
contrastada de abdomen y pélvis se constaté un volumen tumoral en el ovario contralateral al operado. A
pesar de la rareza del LB ovérico, ante la presencia de una masa en esta localizacidn es preciso pensar
también en la posibilidad de dicha enfermedad.

Palabras clave: Linfoma de Burkitt; Linfoma de ovario; Leucemia Linfoide Aguda L3.

INTRODUCCION

Los linfomas son un grupo heterogéneo de enfermedades neoplasicas que comparten
caracteristicas comunes y que son el resultado de una mutacion somatica en los progenitores
linfociticos. Las células afectas pueden ser del fenotipo B y en menos frecuencia puede ser T o
natural killer. Los linfomas de fenotipo B constituyen el 80 % de todos los linfomas. ) Entre los
linfomas no Hodgkin de tipo B maduro se encuentra el linfoma de Burkitt (LB), segun la
clasificacion de la Organizacion Mundial de la Salud del 2016 . Esta clase de linfoma
representa el 1% de todos los linfomas y es més frecuente en nifios.®

En 1958, Dennis Burkitt describio este tipo de linfoma, segln sus estudios esta enfermedad era
muy agresiva y presentaba frecuentemente afeccion extraganglionar, en zonas como la médula
6sea y el sistema nervioso central. ® El sindrome de lisis tumoral espontanea es muy frecuente e
los pacientes con LB y masas tumorales de crecimiento rapido. Usualmente se presenta con
enfermedad voluminosa, habitualmente abdominal con compromiso intestinal. Puede


mailto:*%20%20%20%20gloritzarodriguez1974@gmail.com
mailto:martalcalde@gmail.com
mailto:rosemaryfavier2002@gmail.com

£ ]
ematologia

2023

evidenciarse por ascitis, sangrado digestivo u obstruccién o con signos clinicos similares a
apendicitis. Puede comprometer ademas testiculo, mama, ovario, rifién, huesos de la cara, entre
otros. Las adenopatias suelen ser localizadas pero puede comprometer médula Gsea y sistema
nervioso central en un 30% y 15% respectivamente.

El LB tiene tres formas clinicas de presentacion: la endémica, caracterizada por una
tumoracion maxilar, frecuente en jovenes del Africa ecuatorial que se asocia un 100 % con
infeccion por EBV; también tiene la forma esporadica y la asociada a inmunosupresion, esta
ultima, frecuente en pacientes con SIDA. En la forma esporadica, puede iniciarse en otras partes
del cuerpo como los ovarios, los testiculos o el cerebro, pero los sintomas generalmente inician
(e3r)1 el &rea abdominal, como un dolor en el cuadrante inferior derecho o con obstruccién intestinal.

El ovario carece de tejidos linfaticos es por ello que los linfomas ovaricos primarios son
extremadamente raros, representando solo el 0,5% de los linfomas no Hodgkin y el 1,5% entre
todas las neoplasias ovéricas. ® Existen criterios indicativos de mal prondstico, entre ellos el
crecimiento rapido del tumor a nivel del ovario, los sintomas sistémicos severos, la presencia de
tumores bilaterales y el estadio avanzado. ©

La clasificacion de la Organizacion Mundial de la Salud define como una Unica entidad el
linfoma de Burkitt (LB) y la leucemia linfoblastica aguda B madura (LLA tipo L3). Ambas
tienen un mecanismo oncogénico comun. La consecuencia de todo ello es la neoplasia de mayor
ritmo replicativo conocida. Han sido desarrolloadas de pautas de tratamiento adaptadas a la
biologia particular de la enfermedad y se han incluido regimenes de quimioterapia intensiva que
incluyen altas dosis de ciclofosfamida, de metotrexato y citarabina y profilaxis agresiva de la
afectacion meningea, con terapia intratecal, dichos esquemas han permitido obtener tasas de
remision del 75-90% y curaciones de hasta el 50- 70% en adultos. Los anticuerpos monoclonales,
podrian mejorar ain mas el pronostico de los pacientes, tanto en la fase inicial como en los casos
resistentes o en recaida, por lo que se ha impulsado el desarrollo de estos nuevos tratamientos,
dirigidos a dianas biolégicas especificas. "

Con el presente trabajo nos proponemos dar a conocer un caso de una paciente que debuta con
un Linfoma de Burkitt de una forma atipica, con presentacion ovarica, toma de tejido endometrial
y evidencias de leucemizacion, considerandolo como un Linfoma de Burkitt Leucemizado.

PRESENTACION DEL CASO

Paciente femenina de 21 afios de edad, saludable, sin antecedentes patoldgicos personales, que
es atendida en su area de salud por sospecha de embarazo, en el ultra sonido se observa
engrosamiento endometrial y ausencia de imagen fetal, por esta razon, es remitida desde su
municipio para legrado de la cavidad uterina con el diagnostico presuntivo de embarazo molar.

Se realiza el proceder y la muestra es enviada a anatomia patologica donde se descarta la Mola
Hidatiforme al encontrar un tejido endometrial con monotonia celular y con aspecto de cielo
estrellado, sospechandose entonces una infiltracion por linfoma no Hodgkin de tipo Burkitt.



Fig. 1Foto del tejido endometrial que muestra monotonia celular e infiltracion.

Se procede al ingreso de la paciente y al estudio mas profundo y detallado de su situacién
clinica, encontrandose tumoracion palpable en fosa iliaca izquierda que se correspondia con
imagen ultrasonografica de una masa en el ovario izquierdo.

Se realiza cirugia donde se extrajo la tumoracién que al decir de los cirujanos tenia
macroscopicamente un aspecto irregular, con orificios, y de consistencia acartonada,
desafortunadamente no se pudieron encontrar fotos que evidenciaran estos testimonios.

Se le realiza biopsia del tejido extraido y se confirma una infiltracion monotona de aspecto
linfocitario. Se envian muestras para centro de referencia para la confirmacion e
inmunofenotipaje.

Fig.2Foto del tejido“ovérico que muestra extendido monétono de aspecto linfocitario.

La paciente evoluciona rapidamente con gran caida de la Hemoglobina (40 g/l),
hepatoesplenomegalia, purpuras y sangramiento.

Los estudios de la sangre periférica muestran leucocitosis de 150 x 10%I, neutropenia severa
(0.07%), presencia de células inmaduras (80% de blastos de gran tamafio, con nucleos grandes,
algunos hendidos, la mayoria con vacuolas en el citoplasma), ademas de trombocitopenia severa
(3 x 10%/1).

Se realiza medulograma y se confirma infiltracion por blastos de mediano y gran tamafio de
nucleos hendidos, nucleolos muy visibles y vacuolados que ocupaban mas del 80% y depresion
de los tres sistemas hematopoyeéticos. De esta forma se confirmo el diagnostico de una Leucemia
Linfoide Aguda de tipo L3 o Burkitt.
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A
Fig.3 Imagen de lamina periférica (A) y del medulograma (B), donde se observan los
blastos L3 y la presencia de vacuolas en los citoplasmas de las células.

Se reciben los resultados del centro de referencia (CR- 17- 1248) donde se confirma el
diagnostico de: Linfoma no Hodgkin de alto grado de células inmaduras con patrén de Burkitt
que interesa endometrio y tejido ovarico. IHQ: BCL-6 positivo intenso.

La paciente recibio tratamiento con quimioterapia intensiva de eleccion para estos casos,
esquema Hyper-CVAD. Durante su evolucion, aparecieron complicaciones habituales esperadas
post quimioterapia, secundarias a las citopenias, como sangramientos e infecciones.

La paciente mantenia dolor abdominal con irradiacion a fosas lumbares, se decide hacer una
Tomografia contrastada de abdomen y pelvis en la que se visualiza un aumento de volumen
tumoral en el ovario contralateral al operado.

Fig.4 Imagen de la TAC en la que se observa la masa ovarica contralateral.

A pesar del esquema de tratamiento citostatico empleado y de todas las medidas terapéuticas
antilisis tumoral y de complicaciones; la paciente desarroll6 una sepsis grave con fallo
multiorganico y fallece a los 5 meses de su diagnostico.

DISCUSION

Los linfomas no Hodgkin aparecen por excepcion en la zona ginecoldgica; sin embargo,
cuando lo hacen, el ovario es el sitio anatémico més afectado. ©#)

La mayoria de los linfomas ovaricos primarios se descubren accidentalmente. La afeccién
ovarica linfoproliferativa puede ser primaria o secundaria; los primarios pueden aparecer a
cualquier edad, pero su mayor incidencia es en la cuarta década de la vida, manifestandose en
diferentes formas. ©



Los linfomas no Hodgkin diseminan a ovario en un 7% de las mujeres. Los tipos histologicos
mas frecuentes que lo hacen son los (LBDCG) con un 96% vy el linfoma de Burkitt.®) Debido a
inexactitud o retraso del diagnostico, el prondstico de los linfomas ovaricos es generalmente peor
que el linfoma gam}glionar y mas adun cuando se trata de un LLA- L3, en este caso tienen peor
prondstico global. ©

En la bibliografia se reportan varios estudios de grupos de casos con caracteristicas similares al
nuestro como es el reportado por Fox en 1988, Fox y colaboradores estudiaron una serie de 34
casos con linfomas y leucemias con masas tumorales en ovario, lo cual les permitié proponer
criterios diagnésticos que veremos mas adelante.®® En el 2013, Abulhaj M, reporté un LBDCG
en ovario en una paciente de 48 afios, multipara.) Otro caso de un Linfoma no Hodgkin primario
de ovario fue publicado por Reyna E y Pérez V, en Venezuela en el 2017, era una paciente mayor
que la nuestra y multipara también, con una forma de debut diferente. ©

En el afio 2014, fue publicado un caso en México, por Bricefio Hernandez AA que result6 ser
un Linfoma tipo Burkitt en ovario, bilateral, en una paciente mas joven que los anteriores casos
referidos y su debut fue con sintomas generales y masa abdominal, sin embargo, no se constatd
leucemizacion, en dicho caso las citopenias aparecieron durante la evolucion como consecuencia
de la quimioterapia y la paciente desafortunadamente falleci6 a los dos meses del diagnéstico. ©

M.J. Cid en Espafia, en el 2004 describio un caso de una paciente con Linfoma de Burkitt con
afectacion ginecoldgica y mamaria. En este caso los autores describen infiltracion del tejido
endometrial, ambos ovarios y de las mamas, no asf de la médula 6sea. ™

Fox y sus colaboradores sugieren como criterios diagnosticos para establecer que se trata de un
linfoma primario de ovario: a. En el momento del diagnostico el linfoma es clinicamente
confinado al ovario, sin evidencia de que se encuentre en cualquier lugar fuera del ovario; b. La
sangre periférica y la médula 6sea no deben contener células neoplasicas; c. Las lesiones futuras
en sitios remotos al ovario deberan demostrarse meses despues de la lesion primaria; en
concordancia con este criterio, la paciente de nuestro caso no se considera un LNH primario de
ovario sino més bien la variante de Linfoma de Burkitt leucemizado o LLA-L3, con infiltracion
no solo de ovario sino también de endometrio y que posteriormente tomé ovario contralateral. %

Segun las formas clinicas de nuestra paciente consideramos que es una forma esporédica, ya
que los estudios de VIH fueron negativos y esta forma es en la que se describe la infiltracion
ovarica, al decir de Puga L, la forma esporadica ..[Ise presenta en adultos menores de 35 afos,
con predominio en sexo masculino de 4:16, con compromiso abdominal y, frecuentemente,
infiltracion dsea (30%), sistema nervioso central (SNC) (15%) y también de renal, testicular,
ovarico, mamario o médula

Desde el punto de vista histoldgico el linfoma de Burkitt se caracteriza por el alto indice de
mitosis y su patron en
detritus celulares. Morfolégicamente las células del linfoma aparecen de forma monotona en el
tejido, de tamafio intermedio, con ndcleo redondo, cromatina gruesa, mdaltiples nucléolos
pequefios y un citoplasma baséfilo escaso, que puede tener pequefias vacuolas lipidicas.***® En
nuestro caso, caracteristicas muy similares a estas fueron descritas en las biopsias tomadas al
tejido ovérico y endometrial y en el medulograma.

Desde la perspectiva inmunohistoguimica el linfoma de Burkitt se caracteriza por la expresion
de seis proteinas (c-myc, CD10, bcl-6, bcl-2, CD138 y MIB-1); la inmunohistoquimica recibida
de esta paciente solo informaba bcl-6 positivo intenso; la proteina bcl-6 tiene la utilidad de
expresarse en células linfoides o derivarse de los centros foliculares. 2

El tratamiento de este tumor es la quimioterapia sistémica. Dado que se ha observado que la
cito-reduccion del tumor no se relaciona con mejor prondstico, la cirugia se realiza solo para
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precisar el diagnostico histoldgico. La prevencion del sindrome de lisis tumoral es un aspecto
muy importante en el tratamiento de estos pacientes para prevenir el dafio renal que puede ser
provocado por la destruccion de gran cantidad de células tumorales que produce hiperuricemia,
hipercaliemia e hiperfosfatemia con hipocalcemia. "*%)

Se considera una auténtica urgencia oncoldgica dada la velocidad de crecimiento del tumor y
las posibles consecuencias metabdlicas, es una patologia que requiere de un diagndstico y un
tratamiento realizados con la mayor premura posible.

El esquema de tratamiento de eleccion segln se plantea en la bibliografia y el utilizado en los
casos de LB estudiados, incluyendo el nuestro es el Hyper-CVAD, del cual nuestra paciente llego
a recibir 4 ciclos, pero en este caso la respuesta no fue favorable, hubo evidencias de
refractariedad y de progresion de la enfermedad.

Nuestro caso al ser una leucemia con un 80% de blastos circulantes, el prondstico era muy
malo, tal como describe De Soto Cardenal, el pronostico se ha relacionado con la carga tumoral,
el estadio, el grado de infiltracion de LCR y de la médula Osea, las cifras de Lactato
deshidrogenada (LDH), la presencia de anemia y de blastos circulantes. ®® Exceptuando la
infiltracion del LCR, nuestra paciente presentaba todos esos factores de pronostico desfavorable.

La incidencia de Linfoma de Burkitt es baja con respecto a los demas linfomas que son mas
frecuentes como el difuso de células grandes B (LBDCG) por ejemplo, la incidencia de este
linfoma leucemizado es aln mas escasa y el hecho de debutar con infiltracion en 6rganos
ginecoldgicos es mas esporadico aun.

Hasta el momento no hemos encontrado ninguna referencia de un caso con Linfoma Burkitt
ovarico leucemizado, lo cual evidencia la rareza de nuestro caso y por tanto la importancia de su
presentacion. Del presente caso hemos aprendido que ante la presencia de un aumento de
volumen uterino y masa ovarica es necesario tener en cuenta entre los diagnosticos diferenciales
al Linfoma de Burkitt; que ante la presencia de una masa ovarica con las caracteristicas
macroscopicas descritas en este caso, pensar en el LB y su alto grado de diferenciacion y realizar
todas las determinaciones pertinentes con anatomia patoldgica para considerar la histerectomia
con doble anexectomia por la posibilidad de infiltracién del ovario contralateral. Y por Gltimo
que debe tratarse de forma enérgica, teniendo en cuenta su agresividad, utilizando esquemas
intensivos de quimioterapia y terapias diana.
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