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ADENOCARCINOMA PULMONAR SINCRONICO Y LINFOMA PRIMARIO DE TEJIDO LINFOIDE

ASOCIADO A MUCOSA PULMONAR
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Resumen Los linfomas derivados del tejido linfoide asociado a las mucosas (MALT) son entidades poco
frecuentes, de bajo grado de malignidad con escaso o nulo compromiso ganglionar y representan
cerca del 80% de los linfomas primarios pulmonares. La aparicion sincrénica con adenocarcinoma de pulmén
es un hallazgo extremadamente infrecuente. Presentamos el caso de un hombre de 68 anos, ex-tabaquista,
en quien durante el seguimiento de un nédulo pulmonar se identificé un segundo nédulo y la biopsia quirdrgica

confirmé el diagnéstico de ambas neoplasias.
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Abstract Synchronous pulmonary adenocarcinoma and primary lymphoma of lung mucosa-associated
lymphoid tissue. The lymphomas of mucosa-associated lymphoid tissue (MALT), are uncommon
entities, of low grade of malignancy with very infrequent or no lymph node involvement. They represent about 80%
of the primary pulmonary lymphomas. The synchronous appearance with lung adenocarcinoma is an extremely
rare finding. We present the case of an ex-smoker 68-year-old man, in whom, in the follow-up of a pulmonary

nodule, a second pulmonary nodule was found. The surgical biopsy confirmed the diagnosis of both neoplasms.
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Los linfomas primarios de pulmén son proliferaciones
linfoides monoclonales que afectan uno o ambos pulmo-
nes en un individuo que no tiene evidencia de enfermedad
extrapulmonar al momento del diagndstico o durante los
3 meses siguientes. Son infrecuentes y comprenden solo
del 0.5% al 1% de las neoplasias malignas primarias
de pulmén'. Los linfomas derivados del tejido linfatico
asociados de las mucosas (MALT) se originan a partir
de linfocitos B y son de bajo grado de malignidad con
escaso 0 nulo compromiso ganglionar (extranodales). El
estomago es la localizacion mas frecuente seguida por
el pulmén. El linfoma MALT representa cerca del 80%
de los linfomas primarios de pulmon. La asociacion con
adenocarcinoma pulmonar ha sido descripta previamen-
te en algunas series de casos?, siendo esta asociacion
extremadamente infrecuente.

Presentamos el caso de un hombre de 68 afios con
diagndstico de adenocarcinoma sincronico con linfoma
tipo MALT de pulmén.
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Caso clinico

Hombre de 68 ahos antecedentes de obesidad, hipertensién
arterial controlada con tratamiento farmacolégico, cardio-
patia isquémica, aneurisma de aorta abdominal con colo-
cacion de endoprétesis, ex-tabaquista de 100 paquetes/
afo y enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC) en
tratamiento con broncodilatadores inhalados. Fue derivado por
el hallazgo en tomografia de térax de alta resoluciéon (TCAR)
de una opacidad nodular, unica, de 12.61 mm de diametro
maximo, contornos irregulares, bordes bien definidos, de
localizacion subpleural en segmento apical del I6bulo infe-
rior derecho (LID), asociada a adenomegalia laterotraqueal
derecha, de 13.75 mm de diametro menor (grupo ganglionar
4R) (Fig. 1 A 'y B). También en ambos Iébulos superiores
se observaron areas de menor atenuacion compatible con
enfisema centrolobulillar y paraseptal acorde al antecedente
de tabaquismo. Al momento de la evaluacion refirié disnea
grado 2 de la escala modificada de Medical Research Council
(mMRC)3, saturacion de oxigeno al aire ambiente de 98% vy
resto de examen fisico sin hallazgos que sugirieran enferme-
dad metastasica extrapulmonar. Presentando alta probabilidad
de malignidad*, pero ante la negativa del paciente a someterse
a un método diagndstico quirurgico, se realizé estudio funcio-
nal del nédulo mediante TCAR con contraste endovenoso, el
cual no evidencio realce. Se decidié continuar bajo vigilancia
tomografica del nédulo pulmonar.

A los cuatro meses no se evidenciaron cambios en la sin-
tomatologia ni en el examen fisico, sin embargo se observd,
en nueva TCAR de térax, aumento del tamafo del nédulo
con diametro maximo de 13.25 mm y la aparicién de nueva
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imagen nodular de 8.46 mm, yuxtacisural, de bordes espicula-
dos en segmento posterior del I6bulo superior derecho (LSD)
y sin cambios en la adenomegalia del grupo 4R (Fig. 1 C y
D). Debido a que el paciente sostuvo su decisiéon de no so-
meterse a procedimiento diagndstico invasivo se continud con
seguimiento clinico-tomografico. En un nuevo estudio funcional
mediante tomografia con emision de positrones —tomografia
computarizada (PET-TC)— a los doce meses del diagnéstico de
la primera lesién, se observé aumento del tamano de la lesién
del LSD con un diametro mayor de 28 mm y presencia de
actividad metabdlica con un indice de Standard Uptake Value
(S.U.V) de 3.0 pCi/ml. Se observé también, discreto aumento
del tamafio del nédulo del LID midiendo 15 mm de diametro
méximo sin captacion del radiotrazador, persistia la adenome-
galia en grupo 4R sin actividad metabdlica y no se evidencio
captacién extratoracica del radiotrazador (Fig. 1 E'y F).

Ante la posibilidad y la aceptacion del paciente a una
biopsia quirdrgica, se realiz6 examen funcional respiratorio
que informé obstruccion moderada (relacion volumen espirado
forzado en el primer segundo/capacidad vital lenta [Vef /Svc]:
59% del predicho, Vef,: 2.09 |, 60% del predicho) y caida leve
de la capacidad de difusion de mondxido de carbono (24.62
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ml/min/mmHg, 73% del predicho). Por la alteracion en la
espirometria se realizé test de ejercicio cardiopulmonar para
medicién de consumo maximo de oxigeno (Vo2) cuyo valor
fue de 16.7 ml/kg/min (83% del predicho) permitiendo con-
ducta quirdrgica. Se realizaron segmentectomias pulmonares
no anatémicas de ambos lobulos que fueron evaluados por
patélogo en el acto quirlrgico, la lesion del LSD fue negativa
para neoplasia epitelial y la del LID fue positiva. Ante este
hallazgo se procedié a realizar lobectomia inferior derecha y
vaciamiento mediastinico de grupos ganglionares 2, 4, 7, 10
y 11. El procedimiento fue llevado a cabo sin complicaciones
y evoluciono favorablemente.

El resultado definitivo de la anatomia patolégica de la
lesion del LSD fue compatible con proliferacién linfoidea
de bajo grado tipo MALT con diferenciacion plasmocitica:
CD 20 +, CD 3 + y CD 138 +, con predominio de cadenas
kappa. La lesion del LID se inform6é como adenocarcinoma
invasor bien diferenciado de 1.3 x 1.0 cm de tamafio con 40%
de componente in situ (Fig. 2). Los ganglios mediastinicos
fueron negativos para metastasis. El diagnostico definitivo
fue adenocarcinoma de pulmén en estadio la (T1a, NO, MO)
asociado a linfoma tipo MALT.

Fig. 1.— A: Opacidad nodular, unica, de 12.61 mm de didmetro maximo en segmento apical del I6bulo inferior derecho y B:
adenomegalia laterotraqueal derecha (grupo 4R), de 13.75 mm en su didmetro menor. Cuatro meses después, C: aumento
del tamano del nddulo del I6bulo inferior derecho con didmetro maximo de 13.25 mm y D: aparicion de nueva imagen nodular
de 8.46 mm, yuxtacisural, en segmento posterior del I6bulo superior derecho. A los 12 meses, E: aumento del tamano
de la lesién del LSD con un diametro mayor de 28 mm y F: aumento del tamafio del nddulo del LID, 15 mm de diametro.
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Fig. 2.— A: Por debajo de la mucosa se aprecian abundantes linfocitos pequefios, dato sugerente de linfoma MALT. B: CD
20: + células B. Tincion mas fuerte sobre células del centro germinal que sobre linfocitos de la zona del manto. C: CD
138 + compatible con predominio plasmocitico. D: Tincién predominio cadenas kappa. E: Adenocarcinoma invasor bien
diferenciado con 40% de componente in situ x100 y F: mayor aumento x 400.

Discusion

La existencia de neoplasias pulmonares multiples es un
hecho infrecuente existiendo pocas series descritas en
la literatura. Pueden manifestarse de forma sincronica
(apariciéon simultdnea), o metacrénica (diferencia de
aparicion superior a dos anos), siendo esto ultimo lo méas
comun®. La presencia de mas de un nédulo pulmonar
en simultaneo deben cumplir criterios para clasificarlos
como cancer de pulmon primario multiple sincrénico
(MPLC): ambas lesiones deben ser malignas, surgir de
forma independiente en el pulmén y descartar en primer
lugar origen metastasico®. El diagndstico requiere tejido
que caracterice ambos tumores pulmonares, la informa-
cion del examen histoldgico proporciona la base para
determinar que tenga MPLC".

El principal factor de riesgo para el desarrollo del
adenocarcinoma es el tabaquismo por la presencia de

multiples carcinégenos conocidos en el humo del cigarri-
llo, en cambio se desconoce la patogénesis del linfoma
MALT. El desarrollo de este linfoma esta asociado a una
estimulacion antigénica crénica independientemente de
si son auto-antigenos o de origen microbiano, generando
un aumento del riesgo de transformacion linfomatosa
por estimulacién de la proliferacién de linfocitos B y no
por transformacion directa del genoma como ocurre con
los virus de la familia herpes. La asociacion de estas
dos neoplasias puede ser casual o debida a que exista
algun factor de riesgo en comun para el desarrollo de
ambas®. La probabilidad de que se trate de una casua-
lidad es mayor si estas dos entidades se encuentran en
sitios anatémicos distantes entre si, ya sea en distintos
pulmones o en distintos I6bulos de un mismo pulmén,
mientras que si estos se encuentran adyacentes o en
el mismo |ébulo se puede especular que estan rela-
cionados® como podria extrapolarse en los casos de
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linfomas géastricos en que el Helicobacter pylori es el
principal agente causal del adenocarcinoma y linfoma
MALT gastrico'. Estudios histopatoldgicos revelaron
que el hecho de fumar muestra una expresiéon mayor
de MALT cuando se compara con no fumadores'', por
lo que el tabaquismo podria llegar a ser una factor de
riesgo para el desarrollo de estos linfomas.

EI50% de los pacientes con linfoma MALT al momento
del diagnéstico estan asintomaticos mientras que en el
resto la clinica suele ser inespecifica (tos, disnea, moles-
tias toracicas) y en lo que respecta a los hallazgos en las
TC de alta resolucion, en la mayoria de los casos suelen
serimagenes de lleno alveolar: nédulos, consolidaciones
0 masas; el hallazgo del signo de broncograma aéreo es
frecuente y suelen ser lesiones multiples y bilaterales'. El
gold standard para el diagndstico es la biopsia pulmonar?s.

En cuanto a la estadificacion, en tumores sincrénicos
no hay datos suficientes para determinar la probabilidad
de afectacién mediastinica, por lo tanto, la estadificacién
invasiva no se puede omitir en quienes se considera la
reseccion quirurgica definitiva, al igual que la evaluacion
extratoracica mediante estudios por imagenes. Con
diferentes histologias en los MPLC, el tratamiento debe
basarse en proporcionar los mejores resultados a largo
plazo, con cada tumor evaluado y tratado independiente-
mente del otro tumor'. El tratamiento quirdrgico debe ser
la primera opcion en un doble cancer pulmonar sincronico,
si el estadio de la enfermedad lo permite al igual que la
evaluacion cardiopulmonar?.

Si bien la literatura no es contundente en cuanto a la
conducta terapéutica a seguir en el tratamiento de linfoma
MALT, en caso de enfermedad localizada y si las condi-
ciones del paciente lo permiten, el tratamiento de eleccion
puede ser la cirugia o radioterapia.

El prondstico es bueno con una supervivencia media a
los 5 afos del 80% y una supervivencia media total de 10
anos. Es importante el seguimiento ya que el 50% de los
pacientes experimentan recurrencia de la enfermedad en
la misma localizacién o fuera de la region del térax luego
de 2 afos de la cirugia®.
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