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INTRODUCCION

El linfoma de origen tanto primario como secundario
de préstata es extremadamente infrecuente. A nivel
prostdtico, los tumores mds frecuentes son adenocar-
cinomas (90%). Representan el 0,2 2 0,8% de linfomas
extranodales y el 0,1% de todas las neoplasias de pros-
tata'?. Hasta ahora han sido descritos menos de 200
casos de linfoma primario de préstata en la literatura®,

Presentamos el caso de un paciente de 71 afios
diagnosticado de Linfoma Difuso de Células Gran-
des secundario de préstata a partir de la realizacién
de una adenomectomia prostitica por sintomatologia
obstructiva del tracto urinario inferior.

CASO CLINICO

Presentamos a un paciente de 71 afios con anteceden-
tes de Diabetes Mellitus tipo 2 en tratamiento combi-
nado con antidiabéticos orales e insulina, Hiperten-
sién Arterial bien controlada mediante tratamiento
diurético, insuficiencia renal crénica (Estadio 3) de
probable origen multifactorial en seguimiento por
nefrologia, con anemia crénica secundaria (Hb. 10,7)
en tratamiento con eritropoyetina. Ademds, mantenia
revisiones periddicas por parte de Hematologia por
gammapatia monoclonal de significado incierto.

En marzo de 2013 consulta en Urgencias por es-
trefiimiento. El tacto rectal muestra una préstata muy
aumentada de tamafio por lo que se deriva a consultas
de Urologia. En la anamnesis, el paciente referia sinto-

matologia del tracto urinario inferior (STUI) de dos
afios de evolucién, predominando los sintomas obs-
tructivos (polaquiuria, nicturia, pérdida de fuerza del
chorro miccional). También presentaba un cuadro de
estrefiimiento de 6 meses de evolucién y habia presen-
tado un episodio de retencién aguda de orina (RAO)
previo a la consulta de Urologia.

Ante la clinica referida se solicita ecografia del apa-
rato urinario objetivando un importante aumento de
tamafio prostitico (350 cc, 10 cm x 9 ¢cm x 7,5 cm)
muy heterogénea y con contorno bien definido, que
impronta en la vejiga pero sin infiltrarla (Figura 1).
No se llega a visualizar la parte distal del recto por el
gran tamafio de la préstata. Los rifiones presentaban
tamafo normal (el rifidn izquierdo 10 cm de didmetro
longitudinal y el derecho 10,5 cm, con adecuada dife-
renciacion cérticomedular), con una leve ectasia pie-
localicial en ambos rifiones. No se visualizaron masas
retroperitoneales, y el higado y el bazo presentaron
una morfologia normal. Anterior a éste, el paciente
dispone de un estudio ecografico del aparato urinario
realizado en 2008 (solicitado por el Servicio de En-
docrinologia debido a su insuficiencia renal) donde se
objetivé un volumen prostitico de 42-44 cc.

Se solicité Antigenos prostatico especifico (PSA),
con resultado de 2,09 ng/ml. Ante la sintomatologia
del paciente se decidi6 realizar intervencién quirtirgica
tipo adenomectomia siguiendo la técnica retropubica
reglada de Terence Millin. Durante la cirugia llamé la
atencion el gran volumen prostitico, la consistencia al
tacto desmembrada y el aspecto totalmente desestruc-
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turado del tejido prostitico. Desde el punto de vista
quirurgico, la cirugia transcurrié con total normali-
dad, sin complicaciones anestésicas y sin necesidad de
transfusion intraoperatoria.

Se remiti6 la pieza de adenomectomia en 4 frag-
mentos, que midieron agrupados 12x12x7 cm. Y en
conjunto pesaron 400 gr. El aspecto macroscépico
era tejido prostitico blanquecino que se desmenuza-
ba con facilidad a la manipulacién. No objetivamos la
presencia de nodulaciones relacionadas con el parén-
quima prostdtico ni dreas de consistencia pétrea.

El estudio inmunohistoquimico mostré positivi-
dad en células tumorales para CD 20, MUM-1, bcl-
2 (en menor medida), bcl-6. Negatividad para CD3,
CD30, C5 y CD10. El indice de proliferacién Ki67
fue del 70%. El diagnéstico fue Linfoma B Difuso de
Células Grandes (LDCG). Tras esto se solicitd va-
loracién por el Servicio de Hematologia de nuestro

Hospital.

El paciente presenté un postoperatorio térpido.
Se objetivé la salida de material fecaloideo (bajo dé-
bito) por el sondaje vesical al 4° dia postcirugia. Tras
esto, se realizd exploracion fisica mediante tacto rectal
aprecidndose un defecto en cara anterior de recto, de
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Figura 1. Imagen de ecogra-
fia prostatica. 350 cc, 10 cm
x9cmx7,5cm.

aspecto fusiforme, siendo el eje mayor transversal de
aproximadamente 2-3 cm y el eje menor de aproxima-
damente 1 cm.

Tras la sospecha de fistulizacién digestivo-urinaria
se solicité estudio de imagen cistografia por tomogra-
fia computada. En el estudio realizado se confirmé la
existencia de una fuga de contraste que desde la unién
uretrovesical se dirigia posteriormente y se distribuia
a modo de coleccién laminar en el lecho de la cirugia
prostdtica previa y perirrectal, sobre todo en el lado
perirrectal izquierdo (Figura 2). El contraste penetr$
también en la luz del recto a través de su pared ante-
rior y lo opacificé retrégradamente hasta alcanzar el
sigma. Se confirmé por tanto la sospecha de fistula
recto-uretral.

Tras esto se contact6 con el Servicio de Cirugia
General Digestiva de nuestro Hospital. Se decidié por
tanto una derivacién digestiva mediante una colosto-
mia izquierda temporal (colon descendente) con pre-
tensién de un cierre secundario del trayecto fistuloso.
Desde el punto de vista uroldgico, para esta intencién
derivamos la orina mediante sondaje vesical temporal.

En la analitica destacaba una B2 microglobulina
de 8,75 mg/L, una velocidad de sedimentacién glubu-
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Figura 2. Imagen de CistoTC. Fuga de contraste desde la
unién uretrovesical.

lar 54 mm/12h y lactado deshidrogenasa (LDH) de
306 u.int/L. En el proteinograma no se observaba
banda monoclonal. Se realiz6 estudio de extensidn
con Tomografia Computarizada de térax-abdomen-
pelvis con contraste. En el drea de térax no se objetivé
imagenes concluyentes de adenopatias mediastinicas.
En el drea de abdomen se aprecié una proliferacién
adenopdtica retroperitoneal que comenzaba en torno
a los grandes vasos inmediatamente por debajo de las
venas renales, siendo la mayor de 4,2 cm de didmetro
méximo por debajo de la bifurcacién aortoiliaca, y que
se extendia a ambas cadenas iliacas comunes, interna
y externa izquierda conformando conglomerados pél-
vicos bilaterales de hasta 5,3 cm.

Se realiz6 aspirado y biopsia de médula 6sea sien-
do ésta normocelular con plasmocitosis reactiva y au-
sencia de infiltracion por linfoma. Ademais se realizé
puncién lumbar donde se descarté afectacién del sis-
tema nervioso central.

Por tanto, se trataria de un linfoma difuso de cé-
lulas grandes secundario estadio IVA segun la clasi-
ficacién de Ann Arbor, con probable origen primario
ganglionar retroperitoneal.

E104/06/13 inicié el 1° ciclo de poliquimioterapia
con rituximab 375 mg/m? ciclofosfamida 750 mg/
m?, adriamicina liposomal 25 mg/m?* (a mitad de do-
sis por deterioro clinico), vincristina 1,4 mg/m? el dia
1 del ciclo y prednisona 60 mg/m? los dias 1-5 del ci-
clo, con buena tolerancia. Posteriormente recibié cada
21 dias, 6 ciclos mas a dosis completas de adriamicina

liposomal (50 mg/m?).

Se ha usado adriamicina liposomal por el menor
riesgo cardiotdxico de esta formulacién. La reevalua-
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cién se realizé mediante TAC intermedio tras reci-
bir 4 ciclos con mejoria radioldgica de la afectacion
ganglionar retroperitoneal e iliaca y resolucién de la
hidronefrosis derecha y el derrame pleural izquierdo
presentes en el previo. En remisién parcial, recibié 2
ciclos ms tras lo que se realiz6 reevaluacién con PET-
TAC sin evidencia de enfermedad maligna macroscé-
pica. El paciente logré remisién completa tras finali-
zar la quimioterapia, a los 11 meses del tratamiento se
mantuvo libre de enfermedad.

DISCUSION

Los Linfomas no Hodgkin de alto grado se originan
en células linfoides detenidas en diferentes estadios
madurativos, lo que explica la gran heterogeneidad
bioldgica y clinica. La afectacién prostatica puede ser
una manifestacién en el caso de estadios avanzados,
sin embargo la afectacién primaria es muy rara re-
presentando el 0,2 a 0,8% de linfomas extranodales
y 0,1% de todas las neoplasias de prostata, siendo la
mayoria de tumores malignos prostiticos adenocarci-
nomas (90%).

Para clasificar un Linfoma como primario de prés-
tata debe cumplir los criterios establecidos por Bost-
wick y cols. que se definen como: i) No debe haber
afectacién nodal, ni hepitica, esplénica o de médula
6sea al menos en un mes tras el diagnéstico. ii) Hay
afectaciéon predominante de préstata o estructuras ad-
yacentes. iii) La mayoria de los sintomas son debidos
a dicha afectacién®. En caso de no cumplirse se deno-
minarifan secundarios.

Dentro de los Linfomas primarios de préstata, el
LDCG es el mis frecuente (ya que su frecuencia en
todas las series en general también es superior), pero
otros linfomas han sido comunicados como por ejem-
plo linfoma linfocitico, linfoma folicular, linfoma de

Burkit, linfomas MALT, linfoma de células del manto®.

Nuestro caso se trata de Linfoma secundario, ya
que disponemos de un estudio de extensién en me-
nos de un mes tras el diagndstico donde se confirma la
afectacién nodal.

La media de edad es de 62 afos y, en cuanto a la
presentacion clinica, la mayoria debuta con sintomas
de obstruccién del tracto urinario inferior, fallo renal
mientras otros sintomas menos frecuentes pueden ser
la hematuria, el dolor y raramente pérdida de peso o
sintomas B. El tacto rectal puede poner en evidencia
una prdstata anormal, que puede ser hiperplisica,
nodular o de consistencia aumentada. Por tanto, pue-



den ser diagnosticados inicialmente de forma errénea
como hiperplasia benigna de préstata o confundirse
con otra patologia tumoral mas frecuente como el ade-
nocarcinoma’”®’, Sin embargo, el PSA normalmente
se encuentra en rango normal'®. Deberfa tenerse en
cuenta su diagndstico diferencial en pacientes jéve-
nes que presenten STUI, pacientes con rdpido creci-
miento prostético, pacientes con grandes volimenes
prostdticos y niveles bajos de PSA (como el ejemplo
de nuestro paciente) y paciente con sintomas que no
respondan al tratamiento de manera adecuada.

Tanto la Tomografia Computada como la Reso-
nancia Magnética Nuclear pueden revelar una masa
heterogénea o lesiones infiltrativas que causan obs-
truccidn urinaria sin presentar caracteristicas defini-
torias aunque ayudan al estadiaje. Finalmente, el diag-
néstico definitivo se obtiene de biopsias obtenidas a
partir de reseccién transuretral, otras veces a partir de
prostatectomia radical o incluso a veces en los ganglios
resecados.

Una vez obtenido el diagnéstico se debe comple-
tar el estudio con analitica completa, con determina-
ci6én de LDH por su importante impacto prondstico.
Siempre debemos tener en cuenta la probable afecta-
cién sistémica, por lo que un estadiaje correcto debe-
ria incluir Tomografia Computarizada de térax, abdo-
men y pelvis con contraste oral e intravenoso y biopsia
de médula ésea'l.

Normalmente se realiza puncién lumbar para
excluir afectacién meningea en casos con afectacién
testicular, epidural o de senos, aunque esto es contro-
vertido®?,

Los factores prondsticos de mayor impacto se defi-
nen segtin el Indice Pronéstico Internacional (IPI), el
cual establece 5 factores prondsticos adversos'*: edad
de 60 afios o mayor, niveles seroldgicos elevados de
lactato deshidrogenasa (normales frente a elevados),
estadio III o IV de Ann Arbor (frente a I-II) y afec-
tacién de mds de un 4drea extranodal (menos 2 frente
a2 o mis).

Diversas modalidades han sido descritas en la lite-
ratura como por ejemplo cirugia radical, quimiotera-
pia, radioterapia o radio-quimioterapia concurrente.
Entre los 23 casos de linfoma prostatico descritos en
un estudio japonés, 3 de los 5 casos tratados con ra-
dioterapia o prostatectomia radical acabaron progre-
sando o falleciendo. Por otra parte, 11 de los 16 casos
(69%) que recibieron quimioterapia solo o en com-
binacidén con otros tratamientos tuvieron respuesta
completa. En él se describe que la mejor opcién seria
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quimioterapia basada en esquemas que incluyan an-
traciclicos®.

Segtn la literatura, el tratamiento y prondstico del
linfoma primario de préstata es el mismo que para
otras localizaciones nodales.

El esquema de eleccién en linfomas B difusos de
célula grande en estadio avanzado se basa en la combi-
nacién con ciclofosfamida, antraciclicos, vincristina y
prednisona (CHOP). Aunque otros esquemas de tra-
tamiento han sido desarrollados, ninguna ha presen-
tado eficacia superior''. En los tltimos afos, los resul-
tados han mejorado con la adiccién de un anticuerpo
monoclonal contra los antigenos CD20 de superficie
de los linfocitos B, conocido como rituximab. Se han
desarrollado varios estudios demostrando aumentos
hasta de un 20% en la eficacia.

Tras 4 ciclos de quimioterapia se aconseja reeva-
luar con prueba de imagen con la intencién de admi-
nistrar otros 2 ciclos mis si se ha obtenido al menos
respuesta parcial o en caso contrario considerar re-
fractario y cambiar de linea'’. El trasplante aut6logo
no ha demostrado ser superior a la quimioterapia en
1° linea, pero deberia ser considerado en casos de re-
caida o refractariedad.

Podemos concluir que los linfomas primarios y se-
cundarios de préstata a pesar de infrecuentes deben
incluirse en el diagnéstico diferencial de pacientes con
sintomatologia urinaria y con sospecha de patologia
tumoral, sobre todo en aquellos con préstata aumen-
tada de tamafo y PSA en valores normales, aunque
solo un buen andlisis histolégico nos dara el diagnés-
tico definitivo. La quimioterapia basada en esquemas
que incluyan antraciclicos como R-CHOP es el trata-
miento de eleccién.

La complicacién fistulosa surgida en el postope-
ratorio pudo venir a consecuencia de una diseccidén
agresiva en el plano capsular posterior debido al gran
tamafio prostitico o a la debilitacién de los planos
tisulares posteriores a la préstata (cdpsula prostitica
y fascia de Denonvilliers compuesta por limina ante-
rior, limina posterior y entre ambas espacio retropros-
titico de Proust) bien por inflamacién circundante
debido al linfoma prostético o bien por infiltracién de
estos. Las fistulas rectouretrales constituyen una rara
entidad, pero representan un trascendental problema
para el individuo que las padece. Las series presenta-
das son cortas. Se han descrito multiples clasificacio-
nes aunque tal vez la mis utilizada sea la de Pena®,
que describe la totalidad de las variantes observadas
(fistula rectovesical, rectouretral prostatica, rectoure-
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tral membranosa y rectoperineal). La inmensa mayo-
ria de las fistulas rectouretrales adquiridas estdn rela-
cionadas con el cincer de prostata, bien por invasion
tumoral o, lo m4s frecuente, como consecuencia de su
tratamiento. Se ha estimado que acontece en torno al
1-2% de los pacientes tratados por esta patologia'®’.

Actualmente, el paciente permanece con colosto-
mia de descarga y sondaje vesical hasta conseguir la
estabilidad evolutiva de la enfermedad durante un afo
y tras esto se le realizara fistulectomia mds reconstruc-
cién de trénsito digestivo.
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