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Resumen

Se presenta un caso de linfoma con localizacion en la glandula testicular, al cual se le realizé orquiectomia y tratamiento quimioterapico. Se
comentan algunas particularidades con respecto a la patologia y clinica de esta afeccion.

Presentamos en esta Sociedad un caso de tumor de testiculo
secundario a una enfermedad sistémica, con el objeto de contri-
buir, con este aporte, a la casuistica de la localizacién de un
linfoma en la glandula testicular.

Nuestro caso

28/5/81. Historia Clinica Hospital Espariol.
Nombre: F. R.; edad: 50 afos; sexo: masculino.

Motivo de internacion

Paciente que se interna para el tratamiento quirurgico de tumor
de testiculo izquierdo.

Enfermedad actual

El paciente constata desde hace 4 a 5 meses un aumento
paulatino de tamafno del contenido escrotal; refiere que en las
ultimas dos semanas observa la aparicion de un tumor doloroso
en la fosa iliaca izquierda.

Antecedentes personales
Psoriasis.

Antecedentes urolégicos
No refiere.

Examen fisico

Buen estado general. Aparato respiratorio: normal. Abdomen: se
palpa a nivel de la fosa iliaca izquierda un tumor ovoide, fijo,
doloroso, de superficie lisa y consistencia dura. Genitales exter-
nos: tumor de testiculo izquierdo, superficie irregular y consisten-
cia dura, no es posible determinar mediante la palpacién los
elementos anexos al testiculo izquierdo. Testiculo derecho, nor-
mal. Tacto rectal: préstata normal.

Estudios preoperatorios

Anélisis generales: hemograma, recuento, férmula y el resto de
los anélisis generales, normales. Marcadores bioldgicos: antigeno
carcinoembrionario (C.E.A.) 7,5 mg/ml (V. N. hasta 10).
Alfafetoproteina 5,2 g/l (V. N. 2-10). Gonadotrofina C, negativa.
E.C.G.: normal.

Rx de térax: normal.

Urograma excretor: se evidencia un rechazo de la linea media del
uréter izquierdo.

Colon por enema: desplazamiento anterior del angulo sigmoideo
colénico que puede corresponder a una comprensién extrinseca.

Protocolo quirdrgico

Incisién izquierda oblicua desde el orificio inguinal superficial
hasta la espina iliaca anterosuperior.

Se diseca el corddn espermatico hasta el orificio inguinal profun-
do donde se observa un tumor que involucra al cordén, se liga el
conducto deferente y los vasos espermaticos por separado y se
realiza la ectomia del tumor que se encontraba en la fosa iliaca
izquierda, luego se procede a la orquiectomia izquierda, drenaje
retroperitoneal, cierre por planos.
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Anatornia patoldgica
Linfoma difuso linfocitico poco diferenciado.

Tratamiento oncolégico

Esquema B.A.C.0.P. (Blocamicina, Adrimicina, Ciclofosfamida,
Oncovin, Prednisona) con excelente respuesta inicial.

Evolucion

El paciente fallece de un linfoma generalizado al afno de la
intervencién quirargica.

Comentario

Bajo la denominacion de enfermedades linfoproliferativas, se
incluyen a diversos trastornos neoformativos, localizados o sisté-
micos, quizd neoplasicos, de linfocitos, células plasmaticas,
histiocitos y sus precursores y derivados.

Estas afecciones son las siguientes:

1) Linfomas malignos (linfomas no Hodgkin).

2) Enfermedad de Hodgkin (linfoma de Hodgkin).

3) Leucemias linfociticas y monociticas.

4) Discrasias de células plasmaticas y trastornos relacionados.
5) Histiocitos.

Los linfomas malignos (no Hodgkin) fueron agrupados en una

clasificacion creada por Rappaport y ha sido una de las mas
usadas en los Estados Unidos.

Este autor considera tres caracteristicas:

1) Disposicién nodular o difusa.

2) Tipo celular: linfocito, histiocito, mixto e indiferenciado.
3) Grado de diferenciacién: bien, mal y poco diferenciado.

Clasificacion de Rappaport

Linfomas nodulares (foliculares)

Linfocitos poco diferenciados.
Células mixtas.
Histiocitos.

Linfomas difusos

Linfocitos bien diferenciados.
Linfocitos mal diferenciados.
Linfoblasticos.

Retorcidos.

No retorcidos.

. Histiociticos.

De tipo Burkitt.
No diferenciados (de tipo no Burkitt).
La introduccion de una nueva metodologia de base inmunoldgica

ha producido nuevos cambios en la concepcién de estas neofor-
maciones.

Lukes y Collins, partiendo del concepto que los linfomas malignos
son neoplasias del sistema inmunitario, clasifica a los linfomas



malignos no Hodgkin, teniendo en cuenta su origen, en linfocitos
BolT.

En forma algo esquematica podemos describir el origen de estos
dos tipos de linfocitos.

Ambos se originan a partir de una célula totipotencial en la
médula ésea que da origen al prelinfocito T y B.

El prelinfocito B, llamado bursadependiente, porque en las aves
se forma en la bolsa de¥abricio, que no existe en los mamiferos,
se transforma en linfocito B inicial.

Desde la médula, el linfocito B inicial alcanza el ganglio linfatico,
donde se ubica en la cortical extrafolicular y continta su evolu-
cién hacia el linfocito B maduro.

Tanto el linfocito B inicial, como el B maduro, necesitan el
contacto con un antigeno para madurar. El linfocito estimulado
comprometido con el antigeno se ubica dentro del foliculo. En
esta etapa se identifican los siguientes pasos evolutivos:

1) células pequenas hendidas;

2) células grandes hendidas;

3) células pequenas no endidas, y

4) células grandes no hendidas.

Estos cuatro tipos de células se denominan células del centro
folicular (F.C.C.). Las grandes células no hendidas, ya en situa-

cion extrafolicular, se diferencian en inmunoblastos y éstos, a su
vez, dan origen a células plasmaticas y al linfocito memoria.

El prelinfocito T, por otra parte, antes de emigrar desde la médula
hacia los ganglios, hace un pasaje por el timo, que es una central
de maduracién de linfocitos T (timodependientes).

Alli es donde'los linfocitos inmaduros, provenientes de la médula
dsea, se diferencian en iinfocitos T maduros. Luego se dirigen
hacia el ganglio linfatico, sufren la estimulacién antigénica y se
ubican en la zona paracortical.

En esta zona la célula T desarrolla una serie de lIébulos
caracteristicos que hicieron que se los denominara retorcimien-
tos. Estas células, con estas caracteristicas, pueden dar origen al
inmunoblasto. Queremos afadir que estas etapas se identifican,
no sélo por los cambios morfolégicos, sino por los marcadores
inmunohistoquimicos.

Clasificacion de Lukes-Collins

Célula B

Linfocito pequefio (célula B).
Linfocito plasmocitoide.

Células del centro folicular (F.C.C.).
Pequena hendida.

Grande hendida.

Grande no hendida.

Sarcoma inmunoblastico (célula B).

Célula T

Sindrome de Sizary - micosis, fungoide.
Linfocito retorcido.

Sarcoma inmunobléstico (célula T).
Histiocitos.

Tipo celular U (indefinido).

Si bien quedan algunos puntos por aclarar, es indudable que la
clasificacién inmunolégica ha contribuido a una identificacién
mas precisa de ciertos linfomas, como veremos mas adelante, y
abre un nuevo campo, no sélo en la parte diagnostica, sino
también en la terapéutica.

El linfoma maligno es el mas frecuente de los tumores secunda-
rios de testiculo, que inicialmente se presenta como una neofor-
macion testicular.

Segun Mostofi abarca sélo 5 % de los tumores testiculares,
siendo, por otra parte, 1a neoplasia de testiculos, mas comun en
los pacientes por encima de los 50 anos.

Macroscépicamente, el testiculo afectado se presenta con un

moderado agrandamiento difuso, de 7 a 15 cm en su diametro
longitudinal, de consistencia firme y forma globular.

Al corte, la superficie es de color blanco grisdceo, sélida, donde
alternan zonas hemorréagicas y necroéticas. Segun Talerman, el
epididimo estaba comprometido en 50 % de los 32 casos por él
publicados.

Kiely y col., Hamlin y col., sostienen por igual que la propagacion
a los anexos testiculares, especialmente epididimo, es bastante
frecuente en este tipo de neoformaciones.

Este Ultimo autor presenta una estadistica de 14 epididimos con
un total de 17 con invasién tumoral.

Microscépicamente, el tipo histolégico mas comun es el llamado
reticulosarcoma. El resto comprende el linfoma linfoblastico y
formas mixtas con células reticulares, linfoblastos y linfocitos. La
forma predominante es, al parecer, la difusa, ya que segun
Sussman, sobre 37 casos no encontraron ninguno de tipo
nodular. Hecho que corroboran Hamlin y col., quienes sobre 9
observaciones tampoco hallaron ninguan linfoma nodular.

Segln Talerman, las formas nodulares e hialinizadas presentan
un mejor prondstico.

Esto coincide con el informe del Instituto Nacional del Cancer de
los Estados Unidos, donde se llega a’la conclusién de que la
presencia de estructura nodular o folicular es un indicador de un
prondstico favorable.

Ademés, es interesante consignar que el histiocito o célula
reticular, componente celular de los reticulosarcomas, es consi-
derado segun este estudio, como derivado de los linfocitos. De
manera que el verdadero linfoma histiocitico es sumamente raro.

Los estudios de Lukes y Collins con el empleo de marcadores
celulares del tipo inmunohistoquimico sugiere que muchos de
estos llamados histiocitosis representan células del centro folicu-
lar (F.C.C.), voluminosos no hendidos, portadores de marcadores
correspondientes a linfocitos B. Asi, de acuerdo con estos
autores, la mayor parte de los linfomas histiociticos diagnostica-
dos en afos anteriores podrian resultar ser, en realidad, de
origen linfocitario B.

Las células neopldsicas infiltran el intersticio testicular, rodean y
comprimen los tubos seminiferos. Tardiamente invaden la mem-
brana basal haciendo desaparecer la estructura tubular.

Existe, ademas, un incremento en las fibras de reticulina que
forman una malla que envuelve los tubos esperméticos y las
células tumorales.

Sussman y col. dicen no haber notado diferencias histoldgicas
entre el linfoma maligno que se presenta primitivamente como
tumor testicular y el clinicamente secundario a un linfoma
maligno generalizado.

El componente celular esta constituido habitualmente por histio-
citos poco diferenciados y linfoblastos en distintas etapas de
maduracién.

Talerman describe la presencia de células plasmaticas en un tercio de
sus casos sobre un total de 32 pacientes. Este hecho sugeriria que
muchos de los linfomas malignos de testiculos estan compuestos por
células derivadas del linfocito B, ya que los linfocitos B estimulados
antigénicamente, se convierten en células plasmaticas.

Desde el punto de vista histolégico, es necesario hacer el diagnésti-
co diferencial con las orquitis granulomatosas y con los tumores
germinales de testiculo, especialmente con el seminoma y el
carcinoma embrionario.

En el seminoma, las células forman un mosaico, mientras que en el
linfoma hay espacio entre las células. Por otra parte, |a reticulina en
el seminoma es escasa y se condensa alrededor de los tubos
seminiferos, mientras que en el linfoma maligno es abundante,
rodea las células tumorales y forma una malla concéntrica en la
pared de los tubos. El carcinoma embrionario forma estructuras
glandulares, papilares o tubulares. La orquitis granulomatosa plan-
tea mas dificultades. En esta afeccién el afectado, contrariamente al
linfoma maligno, invade la membrana basal que es destruida en
forma precoz.

La células de los tubos son reemplazadas por macréfagos, células
benignas, no facilmente identificables y ocasionalmente células
gigantes.

El modo de propagacién de estos tumores es muy variable, lo que
hace pensar a muchos autores en el origen multicéntrico de estas
neoformaciones. Woolley y col. estudiaron 6 pacientes para precisar
el grado de propagacién y forma de la misma, empleando incluso la
laparotomia exploradora, ademds de otros medios diagndsticos.
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Ellos llegan a las siguientes conclusiones:

1) Los ganglios retroperitoneales y los huesos fueron los sitios
mas frecuentes y precoces de compromiso extragonadal.

2) El sistema nervioso central se vio afectado en forma predomi-
nante en las etapas avanzadas.

3) Los ganglios linfaticos restantes, el higado y la médula 6sea,
fueron sitios infrecuentes de localizacion salvo en las etapas
tardias.

Clinicamente, el sintoma o signo de presentacién habitual es el
agrandamiento indoloro del contenido escrotal.

Un hecho interesante es la alta frecuencia de tumores bilaterales
simultdneos o sucesivos.

Asi por ejemplo, Sussmany col. hallan 38 % de formas bilaterales.

Talerman, en una revision bibliografica, dice que la frecuencia de
tumores bilaterales en los linfomas malignos es mas alta que en
otros tumores de testiculo.

Hamlin, sobre 9 casos describe 4 bilaterales.

Woolley y col., en su publicacion de 6 observaciones tienen 2
bilaterales. Estos datos demuestran el alto porcentaje de tumores
bilaterales en esta clase de neoformaciones, en contraste con
2,5 % de bilateralidad de los tumores germinales.

De alli que Sussman y col. afirmen que los tumores bilaterales de
testiculo, especialmente en personas mayores de 50 afios, el
diagndstico mas probable es el de linfoma maligno.

Los estudios de sangre periférica, segin nuestra consulta biblio-
gréafica, suelen ser normales. Las alfa-fetoproteinas, en los 32
pacientes de Talerman, se encontraron dentro de los limites nor-
males en todos los casos.

En lo que respecta a la evolucion, debemos analizar algunos
hechos que tienen importancia, no sélo diagndstica, sino terapéu-
tica.

Ellinfoma maligno, llamado primitivo de testiculo, ha sido cuestio-
nado por algunos autores por el hecho de que la mayor parte de los
pacientes con esta afeccion presentaron manifestaciones genera-
lizadas después de un intervalo libre aparentemente de enferme-
dad. Sin embargo, se observan ocasionalmente algunos casos
publicados en los cuales los enfermos sobrevivieron por un largo
periodo sin que se desarrollara un linfoma maligno generalizado.
Al respecto es interesante citar las palabras de Sussman y col.
cuando dicen: “El tema de este estudio retrospectivo fue el linfoma
maligno con manifestaciéon clinica en el testiculo. Esto no es
necesariamente sinénimo de linfoma maligno primitivo de
testiculo.

Hay una gran dificultad para definir al linfoma maligno no primitivo
extraganglionar.

Habitualmente, la definicion implica un arbitrario intervalo libre de
enfermedad sistémica”.
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Mostofi ubica el linfoma maligno de testiculo como un tumor
secundario que se manifiesta inicialmente como una neoplasia
primitiva. Talerman dice que 72 % de sus pacientes presentaron
manifestaciones de enfermedad generalizada dentrode los6a 12
meses de la orquiectomia y fallecieron 2 afnos después de la
operacion. Sin embargo, 5 enfermos sobrevivieron libres de enfer-
medad desde 2 a 15 afos. El autor agrega que si bien la mayor
parte de los pacientes murieron con un cuadro de enfermedad
sistémica y la afeccién testicular fue probrablemente una manifes-
tacién localizada de la misma, el linfoma primitivo de testiculo es
una entidad que debe ser aceptada. Woolley agrega haber encon-
trado 10 % en etapa |, es decir, localizada sélo en el testiculo.

Hamlin rechaza en forma categdrica la existencia de formas primi-
tivas localizadas y califica como experiencias anecddticas los ca-
sos de linfomas malignos de testiculo factibles de ser curados. El
sostiene que la mayor parte de los linfomas de testiculo son parte
de una enfermedad sistémica o ellos se diseminan tan rapidamen-
te que hacen totalmente inoperantes cualquier terapéutica local.

A manera de sintesis podemos decir que los autores que defien-
den la tesis del origen unicéntrico o primitivo de los tumores se
basan en los siguientes hechos:

1) El largo periodo libre de enfermedad sistémica luego de la
orquiectomia en algunos pacientes.

2) Ficari, citado por Tanenbaum, dice que el linfoma puede desa-
rrollarse en un sitio extraganglionar luego de una alteracion
inflamatoria.

3) Maximow también mencionado por Tanenbaum, sostiene el
origen del linfoma maligno testicular a partir de la degenera-
cion o indiferenciacion de las células mesenquimaticas del
intersticio testicular.

La teoria del origen sistémico de los linfomas malignos de tes-
ticulo argumenta en base a las siguientes observaciones:

1) La mayor parte de los pacientes presenta un intervalo libre de
enfermedad, posorquiectomia, corto, muriendo 90 % dentro
de los 2 afios. El intervalo libre de enfermedad sistémica suele
ser, segun algunos autores, de 6 a 12 meses.

2) La falta de tejido linfatico en el testiculo normal.

3) El alto numero de casos bilaterales. Desde que no hay una
comunicacion directa linfatica entre el lado derecho y el iz-
quierdo, la tinica explicacion factible de este hecho seria el
origen multicéntrico.

Consideramos que la Gltima palabra al respecto quizé la podran
dar los marcadores inmunoldgicos, que permitirén, no sélo preci-
sar el diagnostico y etapa de la enfermedad, sino también una
accién terapéutica precisa.
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