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RESUMEN

Presentamos el caso de un varén de 78 afos que ingresa por un cua-
dro de debut de insuficiencia suprarrenal. Se realizé un estudio TC que
mostré masas suprarrenales bilaterales de hasta 10 cm. Se completd estu-
dio con biopsia percutanea de masa suprarrenal y biopsia de médula
dsea, siendo diagnosticado de Linfoma no Hodgkin B difuso de células
grandes primario suprarrenal con afectacion suprarrenal bilateral. El
paciente fue tratado con quimioterapia segtin esquema R-CHOP (Rituxi-
mab, Ciclofosfamida, Doxorrubicina liposomal, Vincristina y Predniso-
na). Tras 4 ciclos de quimioterapia se objetivo una respuesta parcial
radioldgica. Se suspendi6 la quimioterapia por toxicidad grado IV, com-
pletandose el tratamiento con RT sobre masa suprarrenal derecha. El
paciente fallecié por cuadro séptico pocos dias después de finalizar la
radioterapia, sin objetivarse progresion de la enfermedad.
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ABSTRACT

We report a case of 78-year old man who presented with symptoms
of adrenal insufficiency. The computed tomography (CT) scan showed
the presence of bilateral adrenal masses. A CT-scan guided needle biop-
sy revealed diffuse large- B cell lymphoma. The absence of pathological
findings in clinical, bone marrow and CT scan examinations supported
the diagnosis of primary non- Hodgkin Lymphoma of the adrenal glands.
The patient was treated with four cycles of R-CHOP chemotherapy with
Rituximab, liposomal Doxorubicin, Cyclophosphamide, Vincristine and
Prednisolone. At the end of fourth cycle there was radiological improve-
ment but the chemotherapy was stopped because of 1V grade toxicity. He
completed treatment with radiotherapy of right adrenal mass. Few days
after finishing radiation therapy the pacient died due to a disseminated
infection. No progressive disease was founded.
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INTRODUCCION

El linfoma suprarrenal primario (LSP) constituye menos del
1% de los linfomas extraganglionares. Esta infrecuente entidad
se asocia en algunos casos a la aparicién de un cuadro de insufi-
ciencia suprarrenal secundario a la infiltraciéon tumoral de las
glandulas adrenales. Esta situacién suele ocurrir cuando la afec-
tacion neopldsica es bilateral. La mayorfa de los LSP son linfo-
mas B de alto grado, generalmente del subtipo de células gran-
des. A diferencia de otros linfomas B de alto grado, el
prondstico de los pacientes con LSP es muy pobre, con una
mediana de supervivencia desde el diagndstico menor a un afio.
Presentamos el caso de un paciente con un cuadro de insufi-
ciencia suprarrenal aguda secundario a un LSP con afectacion
bilateral. Ademds realizamos una revision de la literatura sobre
las caracteristicas clinicopatoldgicas mas relevantes del LSP.

Trabajo aceptado: 26 de octubre de 2007

CASO APORTADO

Un varén de 78 afios ingres6 en nuestro centro con un cuadro cli-
nico consistente en deterioro del estado general, vomitos intensos,
hipotensidn, taquicardia y dolor abdominal. No presentaba sindrome
febril. Su tnico antecedente médico de interés era un infarto agudo
de miocardio anterolateral 15 aflos antes, sin secuelas sobre la frac-
cion de eyeccion. La exploracion fisica no mostré hallazgos patold-
gicos significativos. El hemograma y la bioquimica sanguineas reve-
laron como datos e interés: Hb 11 g/dl, LDH 683 Ul/l, Na 125
mmol/l, K 5,3 mmol/l, Cl 94 mmol/l, urea 40 mg/dl, Cr 0,9 mg/dl. El
resto de pardmetros no presentaba alteraciones. La persistencia de
hipotensién a pesar de las medidas de soporte iniciales, junto con los
hallazgos analiticos sugerfa un posible cuadro de insuficiencia supra-
rrenal. El nivel de cortisol basal sérico a las 8:00 a.m. fue de 4.8
ug/dl y tras la estimulacién con 250 microgramos intravenosos de
ACTH solo aument6 a 5,7 ug/dl. Tras confirmar el diagnéstico de
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insuficiencia suprarrenal se inicid el tratamiento sustitutivo corticoi-
deo, consiguiendo la estabilizacién del cuadro. El estudio TC revel6
masas suprarrenales derecha e izquierda de 10 cm y 7.5 cm respecti-
vamente (Fig. 1). No se objetivaron adenopatias de tamafio patologi-
co, esplenomegalia ni alteraciones radioldgicas en otros érganos. Los
niveles de adrenalina, noradrenalina y dopamina séricos, asi como
los de dcido vanilmandélico en diuresis de 24 horas, estaban en rango
normal. Debido a la alta sospecha de infiltracién suprarrenal de ori-
gen neopldsico, se realizé una biopsia percutanea guiada por TC. La
anatomia patolégica demostré una infiltracion difusa por células lin-
foides atipicas de gran tamafio, cuyo inmunofenotipo presentaba
positividad para CD45 (antigeno comin leucocitario), CD20,
CD79a,CDA43, Bcl-2 e inmunoglobulina de superficie, siendo negati-
vo para CD3, CD5, CD30, CD38, CD10, CD23, CD43 y bcl-6. Esta
histologia era compatible con una infiltracién de la gldndula supra-
rrenal por un linfoma B difuso de células grandes.

Fig. 1.

Se completé el estudio de extensién con una biopsia de médula
dsea, que no mostrd infiltracién por el linfoma. Ante estos hallazgos
se lleg6 al diagndstico de linfoma no-Hodgkin B difuso de células
grandes primario suprarrenal con afectacion bilateral.

El paciente fué tratado con poliquimioterapia segliin esquema
Rituximab-CHOP trisemanal (Rituximab 375 mg/m* dia 1, Ciclo-
fosfamida 750 mg/m? dia 1, Doxorrubicina liposomal 50 mg/m?* dia
1, Vincristina 1,4 mg/m? dia 1, Prednisona 100 mg/m* 5 dias conse-
cutivos). Se decidi6 sustituir la adriamicina por doxorrubicina lipo-
somal, para disminuir el riesgo de cardiotoxicidad, debido a los
antecedentes cardioldgicos del paciente. El paciente recibi6 4 ciclos
de quimioterapia, tras los cuales se objetivé una respuesta parcial
radioldgica, con una reduccion del tamafio de la masa suprarrenal
derecha mayor al 50%, y desapariciéon de la masa suprarrenal
izquierda (Fig. 2). La aparicién de un exceso de toxicidad grado IV
(incluyendo sepsis por neutropenia severa y descompensacion de su
insuficiencia suprarrenal) asi como un episodio de cardiopatia
isquémica, impidié continuar con el tratamiento de quimioterapia.
Se decidié completar el tratamiento con radioterapia (36 Gy) sobre
la masa suprarrenal derecha persistente. Pocos dias después de fina-
lizar el tratamiento con radioterapia, el paciente falleci6 por un cua-
dro séptico sin objetivarse progresion de su enfermedad oncoldgica.
No se realiz6 autopsia.

DISCUSION

La infiltracion de la glandula suprarrenal en los linfomas
no-Hodgkin puede aparecer hasta en un 25% de los casos (1).

Fig. 2.

La afectacion suele ser unilateral y generalmente se trata de
pacientes en estadios avanzados.

Los linfomas extraganglionares (LE) constituyen aproxi-
madamente el 30% de los linfomas no-Hodgkin (LNH) (2). Se
han descrito casos de LE en casi todos los érganos, aunque la
incidencia de aparicién en cada localizacién es muy diferente
(3). En general, el tratamiento de los LNH extraganglionares
debe abordarse con intencién curativa. La mayoria de los LE
se presentan localizados y por tanto el tratamiento local (ciru-
gia o radioterapia) tiene un papel importante en su tratamien-
to. Sin embargo, el elevado nimero de recaidas cuando solo
se aplica tratamiento local, hace recomendable el uso de qui-
mioterapia sistémica como parte del tratamiento inicial de
estos pacientes.

El linfoma primario de la glandula suprarrenal representa
alrededor del 1% de los linfomas extraganglionares y se han
publicado menos de 100 casos en la literatura (2). Es mas fre-
cuente en hombres que en mujeres (2/1) y la media de edad se
sitia en torno a los 68 afos (4). En el 65% de los casos la
afectacion suprarrenal es bilateral (5). El1 90% de los LSP son
linfomas No-Hodgkin B de células grandes (6), aunque en la
literatura se describen algunos casos de linfomas T (7) y linfo-
mas NK (8).

Los sintomas mds frecuentes de presentacion son dolor
abdominal, dolor lumbar, fiebre y pérdida de peso (9). Cuando
la afectacion suprarrenal es unilateral no es frecuente la apari-
cién de insuficiencia suprarrenal. Sin embargo, en los pacientes
con afectacion bilateral puede objetivarse algin grado de insu-
ficiencia suprarrenal asociada hasta en el 60% de los casos,
aunque suele ser subclinica en la mayoria de ellos (10).

A pesar de su baja incidencia, el LSP debe incluirse en el
diagndstico diferencial de una masa suprarrenal. En los estu-
dios TC suele presentarse como masas suprarrenales de gran
tamatfio, heterogéneas, con signos de necrosis o de hemorragia
(11,12). E1 FDG-PET puede ayudar a determinar la etiologia
maligna de las masas adrenales (13).

El diagnéstico diferencial incluye distintas entidades. Algu-
nas neoplasias malignas como el carcinoma de mama, pulmon,
tumores del tracto gastrointestinal y el melanoma maligno pre-
sentan una alta incidencia de metdstasis suprarrenales, a menu-
do bilaterales. En el diagnéstico diferencial también deben
incluirse otras entidades como el carcinoma suprarrenal prima-
rio, el feocromocitoma y algunos procesos infecciosos. La rea-
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lizacién de una PAAF presenta una sensibilidad del 50-60%
para el diagnéstico del LSP (14). Sin embargo, en muchos
casos para llegar al diagndstico definitivo se requiere la realiza-
cion de una biopsia, e incluso una adrenalectomia (15).

El SLP es una entidad con peor prondstico que otros linfo-
mas B extraganglionares. El 90% de los casos publicados
fallecieron en menos de un afio desde el diagndstico a pesar
del tratamiento (16), aunque se han descrito algunos casos de
supervivientes a largo plazo (17). EL LSP, en su evolucién,
presenta una alta incidencia de afectacién de multiples 6rga-
nos extraganglionares, como el estémago y el SNC (18).
Algunos autores sugieren que la asociacién de insuficiencia
suprarrenal puede implicar un peor prondstico (19,20). Otros
factores de mal prondstico como son la edad avanzada, el
volumen tumoral, la afectacién de otros dérganos y la eleva-
cion de la LDH (21). Las principales causas de muerte son la
progresion de la enfermedad, las infecciones severas y el
tromboembolismo pulmonar (3,22). En nuestro paciente, un
cuadro de septicemia severa, sin evidencia de progresién
tumoral, fue la causa de su fallecimiento.

Los esquemas de quimioterapia habitualmente emplea-
dos con intencidn curativa en el tratamiento de los linfomas
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