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LINFOMA TESTICULAR PRIMARIO CON AFECTACION EXTRANODAL

Casos Clinicos
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LINFOMA TESTICULAR PRIMARIO CON
AFECTACION EXTRANODAL
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Resumen.- OBJETIVOS: Presentamos un caso de masa
testicular derecha en varén de 65 afos con afectacién
sincrénica de piel y anillo de Waldeyer, datos que nos
orienfan a que se frate de un linfoma festicular maligno por
lo caracteristico de la presentacién del cuadro clinico.

MATERIAL/RESULTADOS:  Se realiza una  presentacién
y comentarios de las caracteristicas del caso clinico, asi
como una revisién de la literatura.

CONCILUSIONES: El linfoma testicular primario es un fu-
mor festicular infrecuente, suponiendo no mas del 9% de
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los tumores testiculares en las series con mayor incidencia;
a su vez el linfoma festicular como tumor hematopoyético
es infrecuente, con una incidencia del 1% de los linfomas,
pero debido a su histopatologia en la mayoria de los ca-
sos de alta malignidad, les hace ser de los tumores testicu-
lares mas agresivos. la edad de aparicién es por encima
de los 60 afos, convirtiéndose en el tumor mas frecuente
para este grupo de edad. En el momenio del diagndstico
el 70% de los pacientes presentan estadios | y Il de Ann
Arbor. Cuando el debut es en forma de estadio avanza-
do, las localizaciones extranodales mds frecuentes son el
sistema nervioso central, la piel, el anillo de Waldeyer y
el pulmén.

Palabras clave: Neoplasia testicular. linfoma extra-
nodal. linfoma testicular.

Summary.- We report the case of a 65-yearold man
who presented with a right festicular mass and synchronous
involvement of skin and Waldeyer’s ring. These facts led us
to the working diagnosis of malignant primary testicular ym-
phoma.

MATERIAL/RESULTS: We present the case with comments
and make a bibliographic review of the disease.

CONCILUSIONS: Primary festicular lymphoma is an un-
common festicular tumour that accounts for not more that 9%
of all testicular tumours in the series with higher incidence.
Testicular lymphomas are also rare among haematopoietic
tumours, accounting for just 1% of all lymphomas, but due
fo their highly malignant histopathology they may become
highly aggressive tumours. Patient age at presentation is over
60 years which makes it the most frequent tumour for this age
group. /0% of recently diagnosed patients show Ann Arbor
stages | and Il. Tumours in advanced-stage have a predilec-
tion for spreading fo exiranodal sites such as central nervous
system, skin, Waldeyer’s ring and lungs.

Keywords: Testicular neoplasm. Exiranodal lymphoma.
Testicular lymphoma.

INTRODUCCION

Descrito por primera vez por Malassez en 1987, los
linfomas testiculares primarios representan aproxima-
damente el 1% de los linfomas no Hodgkin, sin em-
bargo es mas usual la afectacion secundaria testicular
por linfoma pudiendo aparecer en mas del 4% de los
linfomas tipo Burkitt (1).

Y es que, la denominacién de linfoma testicular prima-
rio es discutida debido a la ausencia de tejido linfoide
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en el testiculo y a que la mayoria de los pacientes pre-
sentan diseminacién sistémica poco tiempo después
del diagnéstico, siendo tres sus formas de presentacion

(2,3):
— Manifestacién inicial de un linfoma oculto
— Afectacién testicular de un linfoma ya conocido

— Linfoma testicular primario, sin afectacién de otros
érganos

Por lo tanto y segén la literatura actual, se debe pensar
siempre en una enfermedad extratesticular primaria
con afectacién testicular, considerando estrictamente
como linfoma testicular primario, aquel tumor que no
presenta masas tumorales en el resto del organismo o
que presentandolas, su volumen no superen la masa
del tumor testicular.

CASO CLINICO

Varén de 65 afios con antecedentes de hiperglucemia
en tratamiento dietético y episodios de rectorragia con
colonoscopia y toma de biopsias negativas para ma-
lignidad hace tres afios. Remitido a nuestras consultas
desde urgencias por presentar aumento progresivo del
hemiescroto derecho durante el Gltimo mes. En estos dl-
timos 15 dias refiere dolor escrotal junto con febricula,
sin Sd. constitucional asociado.

La exploracién fisica mostraba buen estado general,
con buena coloracién de piel y mucosas. Auscultacion
cardiopulmonar sin alteraciones. Pene y teste izquier-
do normales. Hemiescroto derecho aumentado de ta-
mafo, fijo, con enrojecimiento de la piel y doloroso a

FIGURA 1. Nodulacién cuténea de 3,5x2 cm, levemente
dolorosa localizada en el labio superior.

la palpacién. Transiluminacién negativa. No adenopa-
tias inguinales palpables. Tacto rectal con préstata lisa,
fibroelastica, volumen I1/1V. Destacaba la presencia de
una nodulacién cuténea levemente dolorosa, de apari-
cién también brusca en los Oltimos 15 dias localizada
justo encima del labio superior (Figura 1). La explora-
cién orofaringea revelaba la existencia de amigdala
derecha hipertrofiada y con una Glcera en su superficie
(Figura 2).

Andaliticamente destacaba Onicamente una LDH de
603 U/L [230-460]. Marcadores tumorales testicula-
res en el rango normal (afetoproteina y BHCG). Fun-
cién hepdtica normal, proteinas totales de 7.9 g/dl y
B2microglobulina normal. PSA de 1.4 ng/dl. Hemo-
grama con 14.5 g/dl de Hb 43.4% Hto 7600 x 10¢/I
leucocitos con férmula normal, 298000 plaquetas y
coagulacién normal.

Radiografia de térax sin alteraciones relevantes.

Ecografia escrotal con gran lesién sélida muy hetero-
génea, con flujo en su interior y que ocupa la mayor
parte del teste (Figura 3).

Con el diagnéstico de masa testicular derecha por
probable linfoma testicular se realizé orquiectomia
inguinal derecha. Tras clampaje de los vasos esper-
mdticos, realizamos biopsia intraoperatoria de una
de las 2 nodulaciones sélido-pétreas localizadas en el
polo superior del teste. La biopsia intraoperatoria fue
informada como compatible con neoplasia maligna de
habito linfoide con ocasionales células grandes, sin po-
der distinguir entre linfoma o seminoma. En el estudio
definitivo en parafina se mostraba a nivel macroscopi-
co un testiculo de 4.9 x 4.3 x 4 cm y 68 gramos. En
los cortes seriados se identific6 una masa expansiva

FIGURA 2. Amigdala derecha hipertréfica y con pequeria

Ulcera en su superficie (adenopatia en anillo de VWaldeyer)
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FIGURA 3. Ecografia testicular que muestra un feste dere-
cho con gran lesién sélida muy heterogénea, con flujo en
su inferior y que ocupa la mayor parte del mismo

de 4.1 cm localizada en el polo superior testicular que-
dando préxima a la tonica albuginea sin sobrepasar-
la. El diagnéstico microscépico e inmunohistoquimico
confirmaba que se trataba de un linfoma no Hodgkin
B difuso de células grandes con marcadores inmuno-
histoquimicos positivos para CD20 y Bcl-2, y negativos
para marcadores T. Indice de proliferacién celular me-
diante Ki67 del 70-80% (Figura 4).

El estudio de extensién realizado mediante TAC ab-
domino-pélvico no mostraba imagenes que sugeriesen
afectacién a distancia intraabdominal.

Fue clasificado como estadio IV-A, sin infiltraciéon de
médula 6sea y recibié 6 ciclos con R-CHOP (finalizan-
do en Febrero del 2008), presentando como compli-
cacién neutropénica post-quimioterapia una neumonia
en LID que se control6 con tratamiento antibiético ade-
cuado.

DISCUSION Y RESULTADOS

El linfoma testicular constituye entre el 1y el 9% de
los tumores testiculares segin las series (3), siendo el
tumor testicular maligno més frecuente en los varones
mayores de 60 afos, representando entre el 25y 50%
de los tumores testiculares en ese grupo de edad; el
23% son bilaterales (de forma sincrénica o asincréni-
ca) siendo éste un signo de mala evolucién.

La etiologia de los LNH es ain en gran parte desconoci-
da, sin embargo ciertos estados de inmunodeficiencia
adquiridos o congénitos, agentes infecciosos, agentes
quimicos vy fisicos se han asociado a una mayor inci-
dencia de estos tumores.

FIGURA 4. Neoplasia maligna linfoide con patrén de
crecimiento difuso e infersticial, que en el estudio inmuno-
histoquimico es positivo a CD20'y Bcl-2. En el centro de

la imagen se observa la estructura de un tibulo seminifero.

Indlice Ki65 del 70-80%

Enfermedades congénitas como los sindromes de
Ataxia-Telangectasica, Wiscott-Aldridge, linfoprolifera-
tivo asociado a cromosoma X, tienen una alta inciden-
cia de LNH B de alto grado. De la misma forma inmu-
nodeficiencia asociada a drogas o infecciones también
presentan mayor incidencia. Por ejemplo en pacientes
posttransplante presentan un riesgo de entre 25-50%
mayor de desarrollar LNH en comparacién a la po-
blacién general. Asi mismo en pacientes sometidos a
quimioterapia, especialmente con agentes alquilantes,
el desarrollo de estos tumores es mas frecuente.

En cuanto a la inmunosupresién por VIH, el riesgo au-
menta en casi 90-100 veces en comparacién a la po-
blacién general, constituyendo el 25% de los tumores
testiculares, siendo diagnosticados en pacientes més
jévenes, con histologia mds agresiva y peor pronéstico
(4).

Enfermedades tales como el sindrome de Sjogren, Ti-
roiditis de Hashimoto, Enfermedad Celiaca, promue-
ven el desarrollo de tejido linfoide asociado a mucosas
(MALT) y aumentan el riesgo de LNH tipo B.

La infeccién por Helicobacter Pylori a nivel del estoma-
go promueve el desarrollo de gastritis crénica y MALT
con alta asociacién a linfoma géstrico.

El virus Epstein-Barr, infecta e inmortaliza a los linfoci-
tos B, su infeccion tiene alta asociacion con el linfoma
de Burkitt y tumores de células B en pacientes inmuno-
comprometidos.

También se ha observado una mayor incidencia de lin-
fomas en pacientes con exposicién a radiaciones inten-
sas (bomba atémica o explosién de reactores).
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La forma de presentacién mas habitual es la de dolor
testicular a la palpacién y espontédneo, acompaféndo-
se de aumento del volumen y de la consistencia testi-
cular. La presentacién como masa testicular indolora
es menos frecuente. Se puede asociar hidrocele hasta
en el 40% de los pacientes. Una cuarta parte de los
pacientes presenan Sd. Constitucional (5).

Cuando la presentacién clinica es en forma de estadio
avanzado, las localizaciones extranodales mas carac-
teristicas son el sistema nervioso central, la piel, el ani-
llo de Waldeyer y el pulmén (6,7).

Analiticamente la LDH estd elevada, correlaciondndo-
se con la actividad tumoral. El resto de marcadores
tumorales testiculares estan normales.

Ecogréficamente aparecen masas hipoecoicas junta a
dreas de ecogenicidad normal.

El diagnéstico diferencial se plantea con el seminoma
y la orquitis granulomatosa (8). Los marcadores inmu-
nohistoquimicos asi como la clasificacién de los anti-
genos de superficie de los linfomas, sirven hoy en dia
para un diagnéstico de certeza.

Macroscépicamente se muestran de color blanco-grisé-
ceo y su aspecto recuerda al del seminoma. En contras-
te con el seminoma, donde se produce una destruccion
masiva de lo conductos seminiferos, en el linfoma son
respetados ya que el proceso tumoral tiene lugar en el
espacio peri-canalicular, pero de todas formas la es-
permatogénesis esta perturbada (6). En la preparacién
encontramos una poblacién de células linfoides gran-
des, hendidas y no hendidas, de nicleos hipercromati-
cos y varios nucleolos, con elevado nimero de mitosis.
La histologia predominante es el linfoma B difuso de
células grandes en un 80-90% de los casos, siendo los
T excepcionales (9).

Los factores pronésticos mas importantes son la edad y
el estadio tumoral (estadiaje Ann Arbor, Tabla 1), sien-
do la estirpe histolégica un factor pronéstico secunda-
rio, ya que la mayor parte de los casos son de alto
grado de malignidad (8). Los factores con un mal pro-
néstico son: la edad avanzada, presencia de sintomas
B, tumor primario mayor de 9 cm, grado de esclerosis,
infiltracién de epididimo, cordén o vasos.

El estudio de extension se realiza con TAC fotal body,
biopsia de médula 6sea y radiografia de térax.

El primer escalén para el tratamiento es la orquiecto-
mia radical en el caso de estadios no avanzados; en
los avanzados se puede post poner al tratamiento sisté-
mico (1,5,10). La orquiectomia bilateral no esta indica-
da en los tumores unilaterales de manera profilactica
(7). El uso de la radioterapia local (2500-3500 cGY)
es controvertido (6,7), existiendo autores que le conce-
den escasa utilidad y otros que la consideran indicada

en estadios locales (I y Il) al prevenir la aparicién de
linfoma contralateral (probabilidad de recidiva contra-
lateral del 8-35%) y al reducir la dosis de quimiotera-
pia en pacientes j6venes.

La base del tratamiento es la quimioterapia adyuvante
a la cirugia (neoadyuvante en estadios avanzados),
ya que la cirugia por si sola en estadios localizados,
conlleva un riesgo de recidiva en menos de dos afios

del 90%.

La terépia standard de los LNH son 6 ciclos del es-
quema CHOP-(ciclofosfamida, adriamicina, vincristina
y prednisona), el agregado de etopésido o la combina-
cién con rituximab mejoran marcadamente la respues-
ta antitumoral y por lo tanto el pronéstico. Rituximab es
un anticuerpo monoclonal dirigido hacia los antigenos
de superficie CD-20, que se presentan en casi todos los
linfomas de células B. En el caso que hemos expuesto,
también se administro Rituximab de forma conjunta al

CHORP.

En estadios avanzados la supervivencia no suele ser
superior a los 2 afos, estando justificada la quimiopro-
filaxis intratecal del sistema nervioso central (5,10).

De todas formas los linfomas testiculares primarios
tienen una evolucién agresiva con una supervivencia
a los 5 afios entre el 10 y el 40% segin las series.
Suelen diseminarse de forma rdpida, afectdndose de
forma muy caracteristica en los casos avanzados areas
extraganglionares como anillo de Waldeyer, sistema
nervioso central, piel, pulmén y médula ésea, ensom-
breciendo el pronéstico (5,7,10).

CONCLUSIONES

Los linfomas testiculares no-Hodgkin de células B son
una entidad infrecuente pero no una rareza. La lo-
calizacién extranodal le confiere un mal pronéstico,
existiendo recidiva en estadios localizados en mas del
90% de los casos antes de dos afios. El diagnéstico
suele ser tardio y demorarse por confundir en la mayo-
ria de los casos con la orquitis bacteriana crénica. En
nuestro caso el diagnéstico no se demoré al presentar
el paciente dolor. El diagnéstico, tratamiento con or-
quiectomia unilateral y la aplicacién posterior de qui-
mioterapia sistémica tipo CHOP siguié las directrices
marcadas por la experiencia en estos casos y aunque
el tiempo de seguimiento es corto, nuestro paciente
permanece vivo y libre de recidiva tumoral.

A pesar de de ser un proceso tumoral de alta malig-
nidad, la combinacién terapéutica con pretensiones
curativas con cirugia, quimioterapia, radioterapia y
anticuerpos monoclonales como el rituximab permiten
una curacién en el 50 % de los casos. Esto se logra a
través de un trabajo interdisciplinario entre urélogos,
oncélogos, radioterapeutas e internistas.
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