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Casos CLiNIcos

Linfoma intravascular tratado con
anticuerpos monoclonales anti
CD20: Descripcion de un caso

clinico

Jorge Alfaro L1/3, Arturo Espinoza N>, Maria Manriquez A>,
Leonor Moyano?, Néstor Gonzalez G3, Milton Larrondo L1/3,
Gaston Figueroa M.

Intravascular [ymphoma treated with
anti CD20 monoclonal antibodies.
Report of one case

We report a 78 year old male with prostatism, that was subjected to
a prostate biopsy. The pathological study showed a microvascular lymphocytic infiltration. Four
months later, the patients presentd with reduced alertness, cough, dyspnea, fever and elevation of
lactic dehydrogenase and erythrocyte sedimentation rate. Chest and abdominal CAT scans, bone
marrow aspirate, protein electrophoresis and prostate specific antigen were normal. A re-evalua-
tion of prostate biopsy showed an intravascular lymphoid infiltration, positive for CD45 and
CD20, compatible with the diagnosis of intravascular lymphoma. Chemotherapy was started, but
it was not tolerated by the patient and the response was partial. Therefore, treatment with mono-
clonal antibodies anti CD20 (Rituximab) was started. The tumor had a complete and prolonged
(24 months) remission after the treatment (Rev Méd Chile 2004; 32: 1403-6).
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Los linfomas intravasculares constituyen una
rara variedad de linfomas no Hodgkin (LNH).
Se caracterizan por la proliferacion intravascular
de blastos linfoides, generalmente de estirpe B,
sin que el compromiso ganglionar o extranodal
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sea evidente. Esta variedad de linfoma puede
afectar diversos o6rganos: piel, sistema nervioso
central, préstata, corazén, bazo, rifién, glandulas
adrenales, higado, tracto genital y pulménl. El
diagnéstico es complejo debido a lo inespecifico
de los sintomas, y una parte de los casos clinicos
reportados estdn basados en estudios post mor-
tem!-2. Presentamos el caso clinico de un paciente
con LNH intravascular, con respuesta parcial a
tratamientos con quimioterapia CHOP y VAD,
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quien entré en remisién completa después de un
tratamiento con anticuerpos monoclonales anti
CD?,

Caso clinico. Paciente de 78 afios de edad, con
antecedentes de diabetes mellitus tipo 2 en trata-
miento con metformina, hipertensién arterial en
tratamiento con diltiazem 30 mg tres veces al dia 'y
cardiopatia coronaria tratada con acido acetilsalici-
lico 100 mg/dia. Siete meses previo a su hospitali-
zacién se realiz6 una reseccion transuretral de
préstata, cuya biopsia fue informada como adeno-
ma prostatico e infiltracion linfocitica a nivel de
microvasculatura. Estudio complementario: tomo-
grafia axial computada (TAC) de térax, abdomen y
pelvis, biopsia de médula O6sea y mielograma
fueron informados como normales, sin recibir el
paciente tratamiento complementario. Cuatro me-
ses previos al ingreso, el paciente refiri6 compro-
miso de su estado general y decaimiento. Estudio
de antigeno prostatico especifico, ecocardiografia
2D, ecografia abdominal, electroforesis de protei-
nas plasmaticas, cadenas livianas, mielograma y
radiografia de térax, resultaron dentro de limites
normales. Endoscopia digestiva alta: duodenitis
con presencia de Helicobacter pylori.

Dos semanas previo a su ingreso refirié mial-
gias, fiebre, compromiso del estado general, baja
de peso de 4 kg, alteraciones del sensorio, con
desorientacién temporo-espacial, tos y expectora-
cién mucosa. Recibi6 tratamiento con cefuroxime
y azitromicina, sin observarse respuesta. Por agra-
vamiento de sus condiciones generales se decidio
su hospitalizacién.
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Ficura 1. Hematoxilina-eosina (100x). Pared de vaso
sanguineo con abundantes blastos en el lumen.

Antecedentes: El paciente poseia el antecedente
de apendicectomia y colecistectomia, y una fractu-
ra de cadera operada hacia 7 afios. Examen fisico:
destacaba moderado compromiso de su estado
general, presion arterial 130/80 mmHg, frecuencia
cardiaca 88/min, temperatura 36,7°C axilar. Des-
orientacion, oscilaciones en su estado de concien-
cia, sin signos de focalizacion. Sin adenopatias
periféricas. Mucosas sanas.

Laboratorio: Hematocrito 34,9%, leucocitos 9.600/
pL, neutréfilos 5.088/uL, linfocitos 2.496/uL, mo-
nocitos 2.016/pL, plaquetas 215.000/pL, VHS 107
mm/h, proteina C reactiva 10,95 (valor normal <1
uU/dL), lactico deshidrogenasa (LDH) 861 U/L
(valor normal <618 U/L), funcién renal normal,
funcion hepaética normal. Antigeno prostatico es-
pecifico 1,89 (valor normal <4 ng/ml), ecocardio-
grafia transesofagica normal, TAC térax, abdomen
y pelvis normal. Mielograma: Dentro de limites
normales, a excepcion de un pequefio grupo de
blastos en una de las ldminas.

Se reviso la biopsia de prostata tomada 8 meses
antes y se observé un infiltrado intravascular
linfoide, CD45 (+), CD20 (+) (Figuras 1 y 2),
estableciéndose el diagnéstico de linfoma intravas-
cular de células grandes. El paciente inicié quimio-
terapia CHOP (ciclofosfamida, doxorrubicina,
vincristina y prednisona)® con buena respuesta
clinica inicial; evolucion6 asintomatico, desapare-
ciendo la fiebre y mejorando sus condiciones
generales y mentales. Después del quinto ciclo de
guimioterapia, el paciente volvié a presentar fiebre,
compromiso del estado general, alteracién del
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Ficura 2. lzquierda: Tincion CD45 positiva (100x).
Derecha: Tincién CD20 positiva (400x).

1404

Caso

CLiNICO




B LINFOMA INTRAVASCULAR TRATADO CON ANTICUERPOS MONOCLONARES ANTI CD20 - J Alfaro et al

sensorio y elevacion de LDH y VHS. Nueva
electroforesis de proteinas plasmaticas evidencié
un pequefio peak monoclonal. Se cambié esquema
de quimioterapia a VAD (vincristina, doxorrubicina,
dexametasona)? con lo cual mantuvo cierta estabili-
dad, pero con frecuentes descompensaciones pre-
vio al inicio de cada quimioterapia y mala
tolerancia a la dexametasona por descompensacion
de sus glicemias. Después del tercer ciclo de
qguimioterapia VAD, y estando el paciente en malas
condiciones generales, con signos evidentes de
actividad tumoral: fiebre, aumento de VHS, aumen-
to de LDH vy alteracion de su estado de conciencia,
se administrd rituximab (anticuerpos monoclonales
anti CD20. Mabthera Roche) 375 mg/m? semanal
por cuatro dosis. El paciente entr6 en remisién
clinica de sus sintomas, normalizaciébn de LDH,
normalizacion de su estado mental y desaparicién
de la tos, manteniéndose en remisiéon clinica
completa con 24 meses de seguimiento.

Discusion

El linfoma intravascular fue descrito por primera
vez en 1959 por L Pfleger, como una neoplasia
endotelial denominada «angioendoteliomatosis
proliferans systemisatar, ha recibido ademas otras
denominaciones como malignant angioendothe-
liomatosis» y «neoplastic endotheliosis». Actualmen-
te el nombre méas aceptado es el de linfoma
intravascular (LIV)®.

Su origen linfoide fue determinado en 1986
mediante estudio inmunohistoquimico®$, siendo la
mayoria de los casos descritos de origen B y, en
menor porcentaje T79, Las manifestaciones clinicas
observadas con mayor frecuencia son las alteracio-
nes neurolégicas (defectos focales, encefalopatia,
neuropatia periférica)l:210-12. También son comu-
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