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RESUMEN

El linfoma cardiaco primario (LCP) es un tumor extraordinariamente
infrecuente en pacientes inmunocompetentes, de diagnéstico dificil y a
menudo tardio, que comporta un prondstico muy grave y escasas posibi-
lidades terapediticas.

Presentamos un caso de linfoma no Hodgkin cardiaco primario en un
paciente de 46 afios, inmunocompetente, que debuté con insuficiencia
cardiaca y flutter auricular. Se practicaron estudios con ecocardiografia
transesofégica (TEE), tomografia computarizada (TC) y resonancia mag-
nética (MR) que detectaron una tumoracion intracardiaca localizada a
nivel del septo interauricular. El diagnostico se fundamenté en el examen
citoldgico del liquido pleural. Se instaurd tratamiento quimioterapico y
se someti6 al paciente a un autotrasplante de precursores hematopoyéti-
cos. El paciente permanece en remision 36 meses después del diagnésti-
coy 29 meses del autotrasplante.

Nuestra experiencia indica que un diagnéstico precoz y preciso con-
juntamente con un tratamiento antilinfomatoso apropiado y agresivo pue-
de ayudarnos a obtener una supervivencia prolongada en pacientes con
LCP.
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ABSTRACT

The primary cardiac lymphoma (PCL) is an extremely infrequent
tumor suffered by immunocompetents patients with a difficult diagnosis
and slow progress leading to a serious prognosis and few therapeutically
possibilities.

It's a primary-cardiac non-Hodgkin's lymphoma (NHL) in a patient
of 46-year-old, immunocompetent, who started with a congestive heart
failure and atrial flutter. Some examinations were carried out such as a
transesophageal echocardiography (TEE), a computed tomography (TC)
and a magnetic resonance imaging (MRI) and an intracardiac tumor
placed in the interauricular septum was detected. The diagnosis was
based on a pleural fluid cytological examination. It was decided to
follow a chemotherapy treatment and the autologous peripheral blood
stem cells transplantation was carried out. The patient remains in full
remission thirty-six months after diagnosis and twenty-nine months after
the autotransplant.

Our clinical experience indicated that an early and accurate diagno -
sis combined with the appropriate and aggressive antilymphoma therapy
can thus help in obtaining a long survival in patients with PCL.

KEY WORDS: Primary cardiac lymphoma. Diagnosis. Prognosis. Tre -
atment.
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INTRODUCCION

Los linfomas cardiacos primarios (LCP) son excepciona-
les y representan e 1,3% de los linfomas extraganglionares
(2). El LCP se define como € linfoma no Hodgkin (LNH) con
afectacion exclusiva del corazon y pericardio o como el LNH
con una gran masa tumoral localizada en €l corazon (2,3). La
presentacion clinica inespecifica y su evolucién térpida difi-
cultan €l diagndstico antes de la muerte. Un diagnostico y tra-
tamiento precoz mejorariael pronéstico de esta entidad (4,5).

Presentamos un caso de LCP que se diagnostico a partir
del estudio citolégico del liquido pleural con respuesta a la
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poliquimioterapia y a trasplante autégeno de precursores
hematopoyéticos. El paciente permanece en remision comple-
ta 36 meses después del diagnostico y 29 meses después del
autotrasplante.

CASO APORTADO

Presentamos un paciente de 46 afios sin antecedentes patol 6gicos
deinterés que ingreso por presentar insuficiencia cardiaca congestiva
y flutter auricular. Laclinicacomenzé dos meses antes del ingreso en
forma de astenia, disnea progresiva hasta hacerse de minimos esfuer-
Z0s, ortopnea, edemas en extremidades inferiores y escroto, sudacién
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nocturna y prurito generalizado. Las constantes a su ingreso fueron
presion arterial de 140/85 mmHg, frecuencia cardiaca 120/minuto,
frecuencia respiratoria 30/minuto y temperatura axilar 36 °C. En la
exploracion fisica habia palidez cutanea, edemas en escroto y extre-
midades inferiores y signos clinicos de presion venosa aumentada.
La auscultacién cardiopulmonar puso de manifiesto un ritmo cardia-
co irregular, un primer ruido reforzado, un soplo diastélico 11/V1 en
borde paraesternal izquierdo y una disminucion del murmullo vesi-
cular en la base derecha. No se palpaban adenopatias ni viscerome-
gdias. En las pruebas de laboratorio practicadas destacaron: hemo-
globinade 134 g/l; 13 x 10° leucocitos/l (75% S, 8% L, 14% M); 245
x 10° plaquetas/!; lacticodeshidrogenasa (LDH) 1.091 U/I, &cido (ri-
co 13,2 mg/dl y beta-2 microglobulina 0,36 mg/dl. La serologia para
e virus de la inmunodefiencia humana (VIH) fue negativa. El elec-
trocardiograma (ECG) mostraba flutter auricular y la radiografia de
térax, pequefio derrame pleural derecho, con infiltrado intersticial
bilateral y silueta cardiaca aumentada de tamafio sugerentes de ede-
ma de pulmén. En un ecocardiograma transtoracico realizado e dia
del ingreso se apreciaba la cavidad auricular derecha ocupada por
unamasa que dificultaba el flujo através de lavalvulatriclspide. Un
ecocardiograma transesofégico (ETE) objetivé una gran masa tumo-
ral intracardiaca, de densidad heterogénea, que infiltraba el septo
interauricular y protuia en ambas auriculas, con predominio en auri-
cula derecha, invadiendo la desembocadura de las venas cavas y que
prolapsaba a través de la vavula triclispide provocando una obstruc-
cion al flujo con gradiente medio de 6 mm Hg. Asi mismo habia una
hipertrofia concéntrica del ventriculo izquierdo con fraccién de eyec-
cién del 64%, y una dilatacion ligeraa moderada de auriculaizquier-
da(Fig. 1). Latomografia computarizada (TC) toréacicavisualizé una
masa intracardiaca a nivel del septo interauricular, un derrame pleu-
ral bilateral de predominio derecho y adenopatias significativas a
nivel retrocavo y paracardiacas (Fig. 2). La TC abdomina y pélvica
fueron normales. La resonancia magnética (RM) sincronizada con el
ECG demostré con mayor precision las caracteristicas de la masa
auricular y detect6 la presencia de un minimo derrame pericardico.
Se consideré la posibilidad de practicar una biopsia endocavitaria
por via endovenosa, que fue finamente rechazada ante la situacion
clinicainicial del pacientey €l riesgo en la préctica de la biopsia de
la masa tumoral intracardiaca. Se realiz6 una toracocentesis que fue
diagnostica, ya que la citologia del liquido pleural confirmé la pre-
sencia de células malignas de estirpe linfoide compatibles con linfo-
ma de células B grandes. El estudio de extension se completé con
una biopsia 6sea y hepatica que no mostraron infiltracion por linfo-

Fig. 1. Ecocardiograma transesofagico en 4 camaras donde se obje-
tiva masa ecodensa que infiltra el septo interauricular y protuye en
ambas auriculas, con predominio en auricula derecha, ocupando
gran parte de la cavidad y provocando obstruccion a nivel de la val-
vula trictspide.

Fig. 2. Tomografia computarizada (TC) toracica: Masa intracardiaca
a nivel del septo interauricular. Derrame pleural bilateral de predo-
minio derecho. Adenopatias a nivel retrocavo y paracardiacas.

ma. A lavista de estos resultados se instaurd tratamiento quimioteré
pico segun protocolo CHOP (ciclofosfamida 1.400 mg, doxorubicina
100 mg, vincristina 2 mg, 6-metil-prednisolona 120 mg) durante cua-
tro ciclos. Un nuevo ETE, realizado alos 10 dias del inicio del trata-
miento, demostré una importante reduccion de la tumoracion
intracardiaca, que adquirié aspecto multiloculado, con gran movili-
dad en €l interior de la cavidad auricular derecha, sin obstruccioén del
flujo através de la vavulatricispide y de las venas cavas. A los 10
dias de la segunda tanda ingreso por aplasia medular secundaria ala
quimioterapia y neumonia bilateral con insuficiencia respiratoria
severa con buena respuesta al tratamiento con piperacilina-tazobac-
tam, amikacinay anfotericina-B. Durante €l ingreso present6 paresia
del VI par craneal derecho. Con la sospecha de infiltracion del siste-
ma nervioso central se practicaron una TC craneal y una puncion
lumbar que fueron normales. Se administraron dos tandas de quimio-
terapia intratecal con citarabina (30 mg), metotrexate (12 mg) e
hidrocortisona (20 mg) y fue dado de dta. Tras la tercera tanda de
poliquimioterapia sistémica reingresd por otro episodio de aplasia
medular con mucositis gastrointestinal e infeccidn urinaria que evo-
luciono satisfactoriamente. Se instaurd quimioterapia de intensifica
cién segun protocolo ESHAP (etopésido 70 mg, citarabina 3,6 g, cis-
platino 45 mg, 6-metil-prednisolona 900 mg) durante dos ciclos y
cuatro tandas mas de quimioterapiaintratecal con citarabina (30 mg),
metotrexate (12 mg) e hidrocortisona (20 mg). Tras la reevaluacion
postratamiento se decidio someter a paciente a un trasplante autoge-
no de progenitores hemopoyéticos de sangre periféricay fue trasa
dado a otro centro hospitalario. Previamente al acondicionamiento,
presentd un cuadro de uveitis anterior infiltrativa del ojo izquierdo
que mejord con metotrexato intratecal. El acondicionamiento consis-
ti6 en €l régimen BEAM (BCNU 650 mg/1 dosis, etopdsido 425 mg/
4 dosis, ARA-C 210 mg/8 dosis, melfalan 300 mg/1 dosis). Recibid
la celularidad criopreservada (CD34+ 2,3 x 10°7/kg, obtenida en seis
aféresis; 18,1 CFU-GM x 10/kg). En larevisién realizada alos cua-
tro meses del trasplante el enfermo se mantenia asintomético. El ETE
demostraba Unicamente un engrosamiento del septum interauricular.
El paciente permanece en remision completa 36 meses tras €l diag-
nostico y después de 29 meses del autotrasplante presentando de for-
ma ocasional crisis de flutter auricular.

DISCUSION

Lamayoria de los tumores cardiacos son de origen metas-
tasico. Las mas frecuentes son las procedentes de carcinomas
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de pulmon y mama, seguidas por las neoplasias hematol 6gi-
casy melanomas (6-8).

Los tumores primarios del corazén son infrecuentes, y pre-
sentan una prevalencia que oscila entre el 0,0017 y 0,28%
segun diferentes series de autopsias en pacientes no seleccio-
nados (1,2). Son benignos en tres cuartas partes de |os casos y
entre ellos € mixoma es el més frecuente. La mayoria de
tumores malignos son sarcomas, de los que el angiosarcoma
es e mas frecuente, seguido por e sarcoma indiferenciado,
osteosarcoma, histiocitoma fibroso maligno, leilomiosarcoma,
mixosarcoma, el sarcomasinovial y el neurofibrosarcoma (9).

Los linfomas cardiacos son extraordinariamente raros y
representan el 1,3% de los tumores primarios del corazén (1).
Loslinfomas cardiacos pueden ser primarios o bien tratarse de
unainfiltracion a partir de un linfoma generalizado. Estos Ulti-
mos son mas frecuentes ya que entre el 9 y e 28%, seglin
diversas series, pueden implantarse secundariamente en e
corazon (10). Los LCP son unarareza; hay unos 60 casos des
critos en laliteratura de los que més del 80% son linfomas no
Hodgkin (LNH) (11).

En 1978 McAllister y Fenoglio (2) definen al LCP como
aquel linfoma extraganglionar que afecta sdlo a miocardio o
pericardio. Posteriormente Cairnsy cols. (3) definen esta enti-
dad como aguel LNH con una gran masa tumoral localizada
en el corazon.

Desde un punto de vista anatomopatol dgico, la mayoria
corresponden a linfomas de células grandes B, difusos, de alto
grado de malignidad y rapido crecimiento (11,12). Son mas
habituales en pacientes inmunodeprimidos, como los infecta:
dos por e VIH (13) o los pacientes sometidos a trasplantes de
corazén (14) orifion (15).

Un dato importante en el diagnostico diferencial de las
masas intracavitarias es su localizacién. Los linfomas disemi-
nados se implantan mas frecuentemente a nivel del pericardio
visceral con afectacion del tejido adiposo subepicérdico (6).
Los linfomas primarios son, en general, tumores no localiza-
dos que aparecen como nddulos mdltiples o masas polipoides
gue infiltran el miocardio, con mayor frecuenciaa nivel de la
auriculaderecha (1,11). En nuestro caso lamasatumoral afec-
taba el septo interauricular.

No existen signos ni sintomas cardiacos especificos que
hagan sospechar un LCP (12). La forma de presentacion y
las manifestaciones clinicas vienen determinadas funda-
mentalmente por la localizacion de la implantacion y la
extension del tumor (16). En larevision de los casos publi-
cados las formas de presentacion mas frecuentes fueron
insuficiencia cardiaca congestiva (16), dolor toracico (17),
arritmias (18,19) y derrame pericardico con o sin tapona-
miento (18,20,21). Otras manifestaciones fueron disnea
(22), derrame pleural masivo (23,24), pericarditis constricti-
va (25), sindrome de la vena cava superior (20), alteraciones
electrocardiograficas (ondas Q y T negativas, alteraciones
segmento ST, bloqueos AV) (17,21,25-27) y mas raramente
se han presentado, como infarto de miocardio (15) o muerte
subita (28). El caso que aportamos |la presentacion clinica
correspondia a insuficiencia cardiaca congestiva y flutter
auricular.

Las alteraciones andliticas son comunes a otros linfomas,
pero destacariamos el aumento de la velocidad de sedimenta
cién globular (VSG), acido ricoy LDH (11).

En el diagnostico de linfoma cardiaco son de gran impor-
tancialas técnicas de imagen. La ecocardiografia bidemen-
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sional y, en especial, la ecocardiografia transesof agica, son
elementos fundamentales en el diagndstico del tumor, ya que
proporcionan imagenes muy sensibles con respecto al lugar
de implantacion del tumor o su tamafio (29). El inconvenien-
te que presentan es la falta de informacién respecto a la
extension extracardiaca del tumor (30). Por su parte, laTCy
la RM son técnicas de indudable valor al proporcionarnos
cortes seccionales del corazon, mediastino, pulmoén y térax
sin superposicion de imégenesy sin las limitaciones anat6-
micas de la ecocardiografia (31). La gammagrafia es otra
técnica de imagen de gran ayudaen e descubrimiento y
manejo de los linfomas (16,32). Es caracteristico unaintensa
captacion de citrato de galio, dandose casos de confusiones
con procesos inflamatorios o metastésicos cardiacos.

El diagndstico de certeza se obtiene mediante el estudio
histolégico. Actualmente la prueba diagnostica més rentable
es la biopsia por via intravenosa (33,34), que, sin embargo,
solo consigue €l diagndstico en la mitad de los casos (11,33).
En nuestro caso se desaconsej6 por € riesgo de ruptura auri-
cular. También se han mostrado Utiles |a toracotomia explora-
doracon biopsiay €l estudio citoldgico del liquido pericardico
(17,18), o pleura (23,24). El diagnéstico de neoplasialinfoide
requiere en ocasiones, ademés de criterios morfoldgicos, la
utilizacién de métodos inmunohistoquimicos o la técnica de
reaccion en cadena de la polimerasa (PCR) (35) para diferen-
ciar los distintos tipos tumorales.

El tratamiento y la evolucion de los casos publicados de
LCP han sido muy heterogéneos. La cirugia de reseccién,
combinada o no a quimioterapia y/o radioterapia ha obtenido
resultados variables, con supervivencias que oscilan entre e
mes y los trece meses (32,36-39). Yuh y cols. (40) describen
€l primer caso de LCP en que se practico un trasplante cardia-
€O ortotOpico con una supervivencia de tres meses.

Siguiendo la clasificacion de La Working Formulation
(41) y més recientemente la plasmada en la Revised Europe
an-American Classification of Lymphoid Neoplams o clasifi-
cacion REAL (42) podemos incluir alos LCP dentro del gru-
po de linfomas agresivos. El tratamiento inicial de los LNH
agresivos, en la actualidad, se basa en la poliquimioterapia.
L os regimenes terapéuticos empleados deben tener en cuenta
el tipo histologico del LNH, la edad, la extension de la enfer-
medad y los factores pronosticos o de riesgo (43). Varios
ensayos comparativos multicéntricos en los que se compara
CHOP con otras combinaciones de segunda (F-MACHOP,
ProMACE-MOPP) o tercera (MACOP-B, ProMACE-Cyta
BOM) generacién no obtienen diferencias significativas en
cuanto alatasa de remisiones completas ni ala supervivencia
(44-49), por lo que podemos considerar el régimen CHOP,
por su fécil mangjo y su bagja toxicidad, la terapia estéandar de
los LNH agresivos y asi pues, € régimen terapéutico que
podemos emplear en el LCP. En larevisién delos casos publi-
cados la mayor parte de los autores utilizaron este régimen
terapéutico, a igual que nuestro caso. Los pacientes tratados
con poliquimioterapia, mediante CHOP o régimen similar,
aplicada en fases avanzadas de la enfermedad tienen una
supervivencia media de 7 meses (intervalo: 0-48) (11). La
supervivencia media aumenta a 11,5 meses (intervalo; 4-36)
cuando la combinamos con radioterapiall. Recientemente se
ha descrito €l caso de un paciente en progresién después de la
respuesta inicial a ProMACE-CytaBOM (ciclofosfamida,
adriamicina, VP-16, arabinésido de citosina, bleomicina, vin-
cristina, metotrexato y prednisona) con la intencién de reali-
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zar posteriormente un autotrasplante, sin embargo, no ha sido
comunicado que sereadlizara (11).

El trasplante de progenitores hemopoyéticos (TPH) tiene
en la actualidad un importante papel en el tratamiento de las
hemopatias malignas (50). Las indicaciones mas frecuentes
gue motivan larealizacion de un TPH en adultos son loslinfo-
mas, leucemias y tumores sdlidos (51).

El autotrasplante de progenitores hemopoyéticos de san-
gre periférica es una modalidad terapéutica asociada a la qui-
mioterapia mieloablativa cuya finalidad es la aceleracion del
proceso de recuperacion mielopoyética. Se utilizd, en un prin-
cipio, como terapia de rescate en los pacientes con resistencia
primaria o recaida, pero poco a poco se haido utilizando tam-
bién como terapia de primera linea en los pacientes con LNH
gue presentan criterios de mal prondstico (carga tumoral ele-
vada, afectacion delamédula éseay LDH elevadas). En nues-
tro caso presenté una recaida con progresion a sistema ner-
Vioso por lo que se practico €l autotrasplante.

L os resultados obtenidos con tratamientos mieloablativos
seguidos de trasplante de células hemopoyéticas de sangre
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