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RESUMEN

Fundamento: El linfoma cardiaco primario (LCP) es muy infrecuen-
te en pacientes sin alteraciones inmunitarias habiéndose descrito unos 50
casos en e mundo hasta 1996. Su patogenia no se conoce'y al gunos estu-
dios que han investigado la presencia del virus de Epstein Barr en €l
tumor en genera no lo han demostrado.

Casos: Se describen los casos de dos pacientes con LCP. En ambos
casos €l diagnostico fue realizado post mortem.

Ambos pacientes presentaban un linfoma B de células grandes difu-
so. Enlos dos casos se haidentificado |a presencia de focos inflamatorios
a cierta distancia del tumor. No se ha podido demostrar la presencia de
VEB en €l tumor.

Conclusiones: Los LCPs son tumores de répido crecimiento con un
prondstico muy desfavorable. El virus de Epstein-Barr no parece desem-
pefiar un papel en la etiopatogenia de estos tumores.

PALABRAS CLAVE: Linfoma. Corazén. Pericarditis. Miocarditis.
Virus de Epstein-Barr.
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ABSTRACT

Background: Primary cardiac lymphomas (PCL) are extremely rare
in immunocompetent patients. Their pathogenesis seems obscure and a
few studies which have sought Epstein Barr virus (EBV) agreethat thisis
generally not demonstrable.

Cases: Two cases of cardiac lymphoma have been described. In both
cases, as usually occurs, the histological diagnosis was performed after
post-mortem examination.

Histological examinations revealed a B large cell lymphoma in both
patients. Autopsy material from both cases showed an imflamatory focus
distant from the tumoral mass. EBERs and LMP for EBV were negative.

Conclusions: PCLs are often fast-growing tumours with a highly
unfavorable prognosis. Epstein-Barr virus appearsto play no rolein the
development of this malignant condition.
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INTRODUCCION

El linfoma cardiaco primario (LCP) es una forma muy
infrecuente de presentacion de linfoma extranodal (1). Los
pacientes suelen presentar insuficiencia cardiaca y derrame
pericéardico, y con frecuencia se afectan las cavidades car-
diacas derechas. Los métodos mas sensibles para diagnosticar
este tumor son la resonancia magnética y la ecocardiografia
transesofégica . Histol6gicamente los L CPs son, en lamayoria
de casos, linfomas B de células grandes difusos (2). El pro-
nostico es grave debido a la localizacién del tumor. El virus
de Epstein-Barr (VEB) hasido descrito como agente causal de
LCP en pacientes inmunodeprimidos (3). No obstante no se
ha demostrado la relaciéon del VEB como agente causal de
L CP en pacientes inmunocompetentes.

En el presente trabajo se describen las caracteristicas clini-
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cas de dos pacientes inmunocompetentes afectos de LCP. Se
ha investigado la presencia de VEB en & tumor mediante
hibridacién in situ e inmunohistoquimica.

CASOS APORTADOS

Caso 1. Unamujer de 49 afios de edad, sin antecedentes patol 6-
gicos de interés, presentaba un cuadro de dolor en hipocondrio dere-
cho, sindrome téxico, episodios sincopales y sintomas de insuficien-
cia cardiaca de dos meses de evoluciéon. El electrocardiograma
mostré un bloqueo auriculoventricular de tercer grado que requirio la
implantacion de un marcapasos externo. El ecocardiograma demos-
tré la presencia de una masaintracardiaca y de liquido en pericardio
que tuvo que ser drenado. Fue intervenida quirdrgicamente obser-
vandose un tumor que ocupaba las dos cdmaras cardiacas derechas y
queinfiltraba aorta, arterias pulmonaresy parte del tabique interven-

Correspondencia: L. Font. Servicio de Hematologia. Hospital de Tortosa Verge de la Cinta. C/ Esplanetes, 44-58. 43500 Tortosa

33



630 E.MAYAYOARTAL ET AL.

AN. MED. INTERNA (Madrid)

tricular. No fue posible practicar la reseccion quirdrgica del tumor,
falleciendo la paciente durante el postoperatorio inmediato.

El estudio post mortem mostré un linfoma cardiaco primario con
afectacion cardiaca masiva (ambas auriculas, ventriculo derecho y
parte del ventriculo izquierdo, grandes vasos y ganglios mediastini-
cos supracardiacos).

El estudio histolégico demostré un linfoma linfoblastico B con
afectacion predominante de la superficie pericardicainfiltrando el
miocardio en diversos puntos y avanzando entre 10s espacios peri-
vasculares. La poblacion celular del tumor estaba constituida por
células pequefias con nucleo redondeado, cromatina granular, sin
nucleolo visible, citoplasma escaso, y abundantes mitosis. Se podian
observar extensas areas de necrosis, con aspecto de cielo estrellado,
y células tumorales dispuestas en filaindia, asi como invasion vascu-
lar, trombosis, hemorragia intersticial y zonas isquémicas. Se obser-
varon lesiones de pericarditis crénica en el pericardio visceral, no
solo en las zonas adyacentes a tumor sino también en zonas distan-
tes. Ademas, se observaron focos de fibrosis, con calcificacion, infil-
trado inflamatorio crénico y aumento de la vascularizacion (Fig. 1).

El estudio inmunohistoquimico mostré que las células del tumor
eran positivas a CD45, CD20, CD79a y BCL-2 y negativas para
CD3, CD5, CD10, CD43, cadenas de inmunoglobulinas ligeras y
pesadas, CD34 y p53. Los estudios de VEB con inmunohistoquimica
(LMP-1) y con hibridacion in situ (EBERS) fueron negativos.

Caso 2: Un paciente varon de 68 afios de edad, con antecedentes
personales de hiperglicemia ocasional fue referido a hospital por pre-
sentar disnea, edemas maleolares, algunos episodios nocturnos de
dolor retroesternal opresivo de 5 a 10 minutos de duracién y sindrome
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Fig. 1.Linfoma linfobléastico de células B que afecta |a superficie del
pericardio y muestra una imagen en cielo estrellado.

téxico desde hacia aproximadamente 6 meses. La exploracion fisica
mostré un paciente en buen estado general, afebril y no taquipneico. Se
evidenci6 unaingurgitacion yugular positivaa 45 grados. La ausculta
cion cardiaca mostraba unos tonos ritmicos, soplo diastélico y clic des-
pués del segundo tono. También presentaba hepatomegaliay edemas
maleolares. Latension arteria erade 100/60 mm de Hg.

En el electrocardiograma (ECG) se observé un ritmo nodal a 50
por minuto y un bloqueo de larama derecha del haz de His. Entre los
datos de laboratorio destacaba un aumento de la velocidad de sedimen-
tacion globular (V SG) (49 mm por hora) y de la enzima lacticodeshi-
drogenasa (LDH) (1587 U/L). También presentaba una hiperfibrinoge-
nemia (6,36 g/L). El hemograma era normal. La ecocardiografia
evidencio la presencia de una masa redonda, de 3,9 cm de diametro,
adherida a la pared de la auricula derechay valva mural de latricis-
pide, que dificultaba el llenado del ventriculo derecho, ocasionando
un érea efectivade 1 cm? También se evidenciaron masas en € tabi-
gue interauricular asi como en la auricula izquierda. La tomografia
axial computadorizada (TAC) torécica y abdomina confirmé los
hallazgos cardiacos descritos sin evidenciar adenomegalias ni tumo-
res en otralocalizacion. A los 18 dias del ingreso el paciente presen-
t6 diversos episodios de fibrilacion ventricular, que fueron tratados
con desfibrilacién, falleciendo finamente.

El estudio postmortem mostré un corazén con masas subendo-
cardicasy con infiltracion parcial del miocardio subyacente. El
estudio histol 6gico mostré un linfoma difuso de células grandes B
con células de tamario heterogéneo, cromatina vesicular, nucleolos
tnicos o multiples y citoplasma eosinéfilo y plasmacitoide (Fig.
2). Presencia de mitosis abundantes y un alto indice de prolifera-

Fig. 2: Linfoma de células B grandes, difuso, con células que contie -
nen cromatina vesicular, nucleolo prominente y amplio citoplasma,
con aspecto plasmacitoide.
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cién (evaluado con el marcador KI-67) en mas del 70% de las
células positivas.

El estudio inmunohistoquimico mostré un inmunofenctipo B
positivo a CD45, CD20, CD75, CD38Yy bcl-2 y secrecién IgM lamb-
da. CD43 fue negativo. Habia células T reactivas (positivas para
CD3y CD43) dispersas entre las células tumorales. LMP-1y EBERs
fueron negativos.

Ademas de la infiltracion por €l linfoma de la superficie pericar-
dica fueron observadas extensas bandas de fibrosis y focos inflama-
torios. Fue posible identificar areas de degeneracion de fibras mio-
cardicas a alguna distancia del tumor acompafiadas de focos
inflamatorios que correspondian a &reas de miocarditis cronica

DISCUSION

El linfoma cardiaco primario es una enfermedad muy poco
habitual en pacientesinmunocompetentes. Por el contrario, la
infiltracion cardiaca es un hallazgo no excepcional en pacientes
con linfoma diseminado. Para definir un linfoma como primaria:
mente cardiaco debe demostrarse unainfiltracion exclusiva de
tejido cardiaco o de pericardio 0, como minimo, € tumor princi-
pal debe localizarse en el corazén aunque pueda encontrarse
tumor en otraslocalizaciones. La afectacion cardiacaen el LCP
suele ser de cavidades derechas, a diferencia de los mixomas
atriales que suelen afectar cavidadesizquierdas. Las manifesta-
cionesclinicas del LCP estan en relacion con las zonas de cora-
z6n afectadas: lainfiltracion masiva de las paredes ventriculares
produce insuficiencia cardiaca; |as masas atriales derechas dan
lugar aobstruccion de lavavulatricispidey lainfiltracion sep-
tal origina blogueos auriculoventriculares (4). El pericardio se
encuentra frecuentemente afectado y en ocasiones se produce
derrame pericardico (2). Los dos casos descritos en el presente
trabajo presentan unas manifestaciones clinicas similares, con
dolor opresivo retroesterna, bloqueo de rama derecha del haz de
Hiss e insuficiencia cardiaca. Un paciente presentaba derrame
pericérdico. En ambos casos, como suele ser habitual en esta
enfermedad, el diagndstico se realiz6 post mortem (5). El diag-
néstico puede realizarse a partir de una citologia obtenida por
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pericardiocentesis guiada por ecocardiografia (sensibilidad del
67%) (6,7), biopsiaintracardiaca transvenosa guiada por ecocar-
diografia transesofagica (sensibilidad del 100%) y biopsia car-
diaca obtenida por toracotomia (sensibilidad del 100%). Histo-
| 6gicamente la mayoria de los L CPs publicados son difusos de
célulagrande B (2). Las posibilidades terapéuticas en los LCPs
son limitadas debido a su localizacion, rapido crecimiento y
habitual diagndstico tardio. Laexéresistumora generamente es
impracticable debido alainfiltracién difusa del tejido cardiaco.
La poliquimioterapia ha sido empleada obteniéndose escasas
remisiones completas (8-11). No obstante, en algunos casos en
que se ha podido establecer un diagndstico precoz la poliquimio-
terapiaintensiva ha permitido mejorar € prondstico (6,7,12). En
algun paciente se ha realizado quimioterapia intensiva seguida
de trasplante de progenitores hematopoyéticos de sangre perifé-
rica, con buenarespuesta (13).

Larelacion de diversos agentes etiol Ggicos con la mayoriade
linfomas extranodal es es un hecho conocido. Dichos agentes pro-
ducen una estimulacion crénica de lainmunidad que causa una
proliferacién policlona y findmente linfoma (14). Helicobacter
pylori hasido implicado en los linfomas gastricos, Borrelia burg-
dorferi en los linfomas cutaneos, latiroiditis de Hashimoto en los
linfomas de tiroides'y la sid oadenitis mioepitelid en loslinfomas
de laglandulasalival. En loslinfomas cardiacos se desconoce €
mecanismo patogénico. Se hasugerido €l andlisis clonal delos
infiltrados linfocitarios de los derrames cardiacos paraidentificar
linfomas de bajo grado (5). En nuestros casos € virus de Epstein-
Barr no parece estar relacionado con laaparicion del LCP, en
concordanciacon lo descrito previamente (15).
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