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PALABRAS CLAVE Resumen

Tumores; Objetivo: Describir una causa poco comUn de sindrome de falla cardiaca aguda como lo es el
Falla cardiaca; linfoma primario del corazén.

Fibrilacion auricular; Métodos: Presentacion de un caso con antecedentes y cuadro clinico de ingreso, manejo ins-
Linfocitos; taurado y desenlace.

Taquiarritmias Resultados y conclusiones: Los tumores cardiacos malignos son bastante infrecuentes, mas aiin

el linfoma cardiaco, por lo que no se considera en el diagndstico diferencial del médico. Se
presenta un nuevo caso en la literatura del linfoma cardiaco manifestado como sindrome de
falla cardiaca aguda.
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Results and conclusions: Malignant cardiac tumours are quite infrequent, even more so with
cardiac lymphoma, which is why they usually are not taken into consideration by physicians
when making a differential diagnosis. A new case of cardiac lymphoma manifesting as acute
cardiac failure syndrome is presented in the literature.

© 2015 Sociedad Colombiana de Cardiologia y Cirugia Cardiovascular. Published by Else-
vier Espana, S.L.U. This is an open access article under the CC BY-NC-ND license (http://
creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Introduccién

Los tumores cardiacos primarios fueron descritos por pri-
mera vez por Realdus Columbus en el ano 1559 en el texto
De Re Anatomica. Son de 10 a 100 veces mas infrecuen-
tes que los tumores secundarios metastasicos. La incidencia
reportada oscila entre 2.1 casos por millon de personas por
ano en Espana y 1.38 casos por cada 100.000 personas
por afio en ltalia"?. Pueden encontrarse entre 0.002 a
3.3 por cada 1.000 autopsias, en 1.5 de cada 1.000 ecocar-
diografias transtoracicas y de 3 a 7 por cada 1.000 cirugias
de corazon abierto?. Presentamos un paciente de 80 afos de
edad con sindrome de falla cardiaca aguda como manifesta-
cién del linfoma primario cardiaco.

Presentacion del caso

Un hombre de 80 anos de edad ingresé al servicio de urgen-
cias por 3 semanas de evolucion de disnea. El paciente
presentd disnea progresiva hasta llegar al reposo, asociado
a: ortopnea, disnea paroxistica nocturna y edema de miem-
bros inferiores que dejaba fovea hasta la rodilla. El dia
previo al ingreso al servicio de urgencias presentd cuadro
sincopal. No presentaba dolor toracico. El paciente negaba
antecedentes de importancia y durante la Gltima semana
estaba tomando medicacion para conciliar el suefo. No
habia antecedentes de consumo de tabaco, si, de licor oca-
sional. Al examen fisico se encontro al paciente en regulares
condiciones generales, con signos de: dificultad respirato-
ria, frecuencia cardiaca 134 |pm, frecuencia respiratoria
28 rpm, presion arterial 128/70mm Hg y saturacion de
oxigeno 91% a aire ambiente. Llamaba la atencion, adi-
cionalmente, la presencia de: ingurgitacion yugular, ruidos
cardiacos arritmicos sin soplos, crépitos en ambas bases
pulmonares, ascitis y edema de miembros inferiores que
llegaba hasta las rodillas. Su quimica sanguinea y hemoleu-
cograma llamaban la atencion por: anemia leve (Hb 11.9
gr/dL), linfopenia, discreta elevacion de aminotransferasas,
sin presentar variaciones significativas durante toda su evo-
lucion. Se realizo un electrocardiograma (ECG), que report6
ritmo de fibrilacion atrial con respuesta ventricular rapida,
la troponina cuantitativa fue positiva (Tnl 0.955ng/mL). EL
paciente ingreso a la unidad de cuidados especiales con diag-
nosticos de: falla cardiaca de novo de etiologia a esclarecer
y fibrilacién atrial con respuesta ventricular no controlada.
Se orden6 ecocardiograma transtoracico donde se observan:
derrame pericardico moderado y la presencia de dos masas

en pericardio con compromiso de la auricula y el ventri-
culo derecho de 42 x 23 mm cada una (fig. 1, Panel A). El
estudio tomografico toracoabdominal mostré una masa car-
diaca sin compromiso en otros 6rganos (fig. 1, Panel B). Se
realizo ventana pericardica y citologia de liquido sin hallaz-
gos concluyentes por lo que se decide llevar a biopsia por
minitoracotomia donde se evidencié un tumor adherido a
la auricula derecha y en contacto con la aorta. La biopsia
demostro linfoma B de alto grado, CD20(+), Ki67 > 90%, BCL2
y 6 (+), MUM-1(+), HHV8(-), LMP-1(-)". Se realiz6 estudio de
citogenética molecular por hibridacion in situ fluorescente
(FISH) en el tejido para rearreglos del locus (8q24) y para la
translocacion t (18;14), los cuales fueron negativos. No obs-
tante, se identificaron sefales extra de la sonda dirigida al
locus (8924) lo cual sugiere aumento en el niUmero de copias
del gen MYC. Se inici6 manejo con quimioterapia R-CHOP. El
paciente presentaba resolucion de edemas y mejoria de la
disnea hasta el tercer ciclo de quimioterapia momento en
el cual presentaba infeccion respiratoria que requiere inter-
narse nuevamente al hospital. Ante la sospecha de neumonia
no clara en Rx se realiza tomografia computarizada de térax
donde aun hay evidencia de cardiomegalia (fig. 1, Panel Cy
D), se considera que se ha logrado una respuesta parcial a la
quimioterapia, motivo por el cual se continua igual esquema
de manejo. Tras el quinto ciclo de quimioterapia el paciente
presenta: empeoramiento de los edemas, taquicardia y dis-
nea paroxistica nocturna; se inicia manejo con furosemida y
espironolactona sin mejoria, presenta rapido deterioro cli-
nico y muerte subita a los 6 meses del diagnostico.

Discusion

Clasicamente, se afirma que los tumores primarios cardia-
cos son benignos en el 75% y malignos en el 25% de los
casos. De los benignos el mixoma auricular es el mas fre-
cuente. Por su parte los sarcomas representan dos tercios
de los casos de neoplasias malignas cardiacas primarias;
mientras que las metastasis cardiacas mas comunes provie-
nen de primarios en: el pulmén, la mama, el esofago y el
melanoma®.

La afeccion cardiaca por el linfoma diseminado es comun,
con incidencia entre el 9 al 24% en series de autopsias. El
linfoma cardiaco primario (LCP) por su parte, definido como
aquel que involucra solo al corazon o cuya masa principal se
encuentra rodeada por el saco pericardico, representa ape-
nas un 0.5% de los linfomas extranodales y el 1 a 2% de todos
los tumores cardiacos primarios*>. Si bien, parece ser mas
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Figura 1
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Ecocardiograma TT, ventana 4 camaras: masa intracavitaria que compromete casi toda la auricular derecha [flecha]

(panel A). TC de torax contrastado. Masas lobuladas con amplia base en el pericardio a nivel de la auricular derecha [flecha],
derrame pericardico [*] (panel By C). TC simple de térax. Persistencia de masa cardiaca en la auricular derecha (punta de flecha),

liquido versus engrosamiento epicardico derecho ["] (panel D).

frecuente en pacientes con infeccioén por el VIH, da cuenta
por menos de un 5% de todos los linfomas que se presentan
en esta poblacion. En total se han reportado poco mas de
200 casos en la literatura mundial®. En una serie que recogio
el total de los tumores cardiacos en un periodo de 12 afos
manejados en el MD Anderson Cancer Center solo se registro
un caso de afeccioén cardiaca por linfoma diseminado y nin-
gln caso de linfoma cardiaco primario®. La mediana de edad
de presentacion es 64 aios; prevalece en el sexo masculino
con una razén hombre mujer de 3:1, el predomino en varo-
nes esta mucho mas acentuado en los pacientes con SIDA. A
pesar de su rareza la incidencia ha venido aumentando con
el incremento en el nUmero de pacientes inmunosuprimidos
y el envejecimiento de la poblacion®*.

La afeccion cardiaca por LCP, al igual que los demas
tumores malignos, ocurre predominantemente en las cavi-
dades derechas; por su parte los mixomas estan en las
cavidades izquierdas en el 78% de las veces. Estan com-
prometidos en orden descendente: la auricula derecha, el
ventriculo derecho, el ventriculo izquierdo y finalmente el
septo interatrial. La afeccion del ventriculo izquierdo es un
marcador prondstico adverso. Es caracteristica la extension
a lo largo de la superficie epicardica pero se afectan las
3 capas del corazon. La extension se genera hacia gran-
des estructuras venosas como: la cava o la yugular interna
mientras que el compromiso en la médula 6sea o el sistema
nervioso central es raro’.

Las manifestaciones clinicas estan en relacion con las
zonas del corazon afectadas por lo que no hay un cuadro
patognomonico. La presentacion incluye muerte subita por
defectos de conduccion auriculo-ventricular o por obstruc-
cion aguda del tracto de salida ventricular; no obstante, lo
mas frecuente es encontrar: el sindrome de falla cardiaca, el
sincope, el derrame pericardico y el taponamiento cardiaco.
También se incluyen: el sindrome de la vena cava superior, la
embolia sistémica, las arritmias cardiacas, la cardiomiopatia
hipertroéfica, la cardiomiopatia restrictiva y la pericarditis
constrictiva. Los sintomas de: sudoracion nocturna, fiebre
y pérdida de peso se presentan alrededor de un 5%%. La
presencia de: adenopatias, hepatomegalia o esplenomega-
lia al examen fisico sugieren que se trata de un linfoma
cardiaco secundario. Los principales hallazgos de labora-
torio son: la elevacion de la velocidad de sedimentacion
globular, de la deshidrogenasa lactica y de la concentra-
cion del receptor soluble de interleucina 2. Los hallazgos
del electrocardiograma incluyen: el flutter atrial, la fibri-
lacién auricular, los bloqueos de rama y el bajo voltaje’.
Debido a lo inespecifico y variable de las manifestaciones
clinicas, el diagnostico suele ser tardio comprometiendo el
prondstico.

Cuando se sospecha un tumor cardiaco, el primer paso del
algoritmo diagndstico es realizar una ecocardiografia tran-
sesofagica y una resonancia magnética cardiaca; con ello
se logran reconocer con alta especificidad masas cardiacas
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no quirdrgicas como: pseudotumores, lipomas, trombos e
hipertrofia lipomatosa'®. La sensibilidad de la ecocardiogra-
fia transtoracica no es suficiente por lo que siempre esta
indicado el abordaje transesofagico; lo que se aprecia en
esta técnica es una masa hipoecoica que infiltra el cora-
z0n derecho asociada con derrame pericardico®®'". En la
resonancia magnética cardiaca los LCP son variablemente
hipointensos o isointensos con respecto al miocardio en las
secuencias T1 y tienen una intensidad de senal relativa-
mente alta en las secuencias de T2 con realce heterogéneo
luego del contraste®. Otros datos en la resonancia sugestivos
de LCP son: la localizacion en auricula derecha, la ausencia
de necrosis tumoral, la presencia concomitante de derrame
pericardico, el respeto relativo por el aparato valvular, la
extension a lo largo del epicardio con encapsulamiento de
la raiz de la aorta y las arterias coronarias'?. Estos hallazgos
imagenoldgicos no son suficientes para hacer el diagnostico
por lo que es imperativo realizar la biopsia, para tener cer-
teza sobre la etiologia de la lesion; puede optarse por la
biopsia endomiocardica o la biopsia por toracotomia'® 4.
Se reporta que la pericardiocentesis tiene una sensibilidad
del 67%; por su parte la biopsia intracardiaca transvenosa
guiada por la ecocardiografia transefosfagica tiene un ren-
dimiento del 100% al igual que la biopsia cardiaca por
toracotomia’. Se prefiere iniciar por la alternativa menos
invasiva.

En vista de las dificultades técnicas para la obtencion de
la muestra el estudio de inmunohistoquimica es esencial. En
estudios de inmunofenotipo los linfomas cardiacos se distin-
guen de otras neoplasias con base en su reactividad para el
antigeno comun leucocitario y por la presencia de marcado-
res de célula B (CD20) o célula T (CD3). Independiente de la
presencia de inmunodeficiencia, el tipo histologico mas fre-
cuente es el linfoma B difuso de célula grande; dando cuenta
por el 80% de los casos. También se han reportado linfomas
de células T, linfoma linfocitico pequefio, entre otros*”. Hay
poca informacion sobre la citogenética y las alteraciones
moleculares asociadas con los LCP. La translocacion t(18;14),
la sobreexpresion de BCL-2 y el incremento en la expresion
de BCL-6 han sido descritas basadas en el analisis de casos
individuales. El Unico factor de riesgo claramente asociado
con la enfermedad es la inmunosupresion'.

El prondstico del LCP en general es pobre. En caso de que
no medie ningln tratamiento los pacientes fallecen usual-
mente al cabo de un mes. Se estima que el 50% mueren sin
haber logrado recibir ningln tipo de tratamiento'>.

Sobre la terapéutica, todos los datos estan derivados de
series y reportes de casos, los cuales incluyen principal-
mente pacientes con linfoma B difuso de célula grande. En
la mas completa revision de LCP a la fecha que incluye el
analisis de 197 casos individuales, Petrich, et al®, reportan
que el 89% de los pacientes recibieron quimioterapia y tan
solo el 20% radioterapia a dosis variables (15-59 Gy), lo
que hace imposible una comparacion sustantiva entre las
dos estrategias de tratamiento. El pilar del tratamiento
entonces es la quimioterapia con esquemas basados en
antraciclicos: CHOP y R-CHOP desde el afio 2001; este Gltimo
es el estandar del manejo actual. Los pacientes que reciben
cualquier tipo de terapia tienen tasas de respuesta com-
pleta entre el 39 y el 59%. La supervivencia global tiene
una mediana de 12 meses. El prondstico esta ensombrecido

en casos de: inmunodeficiencia, compromiso del ventriculo
izquierdo y afeccion extracardiaca; en ausencia de estos fac-
tores de riesgo el guarismo de supervivencia global asciende
a 22 meses. El 40% de las muertes obedecen a la falla
cardiaca, el 26% a los procesos infecciosos y el 23% a la
progresion de la neoplasia. La administracion concomitante
de la quimioterapia con la radioterapia no parece mejo-
rar el prondstico. Durante la quimioterapia los pacientes
estan en riesgo de muerte por necrosis tisular, especial-
mente, en caso de: haber infiltracion miocardica, sindrome
de lisis tumoral con ruptura cardiaca, arritmias fatales
y falla cardiaca congestiva. El hecho de evitar la admi-
nistracion de la doxorrubicina durante el primer ciclo de
quimioterapia no es suficiente para obviar los potenciales
efectos adversos, pero la reduccion de la dosis del antra-
ciclico y de la ciclofosfamida en un 50% si parece menguar
el riesgo de muerte sUbita. La sustitucion de la doxorrubi-
cina por el etoposido se ha asociado con incremento en el
riesgo de recaida de la enfermedad. Anecddticamente, se
ha realizado trasplante autélogo de médula 6sea“.

Recientemente, se ha preconizado otra estrategia para
reducir el riesgo de complicaciones cardiacas derivadas de
la quimioterapia. Consiste en la introduccion gradual de
los farmacos. En primer lugar se ofrece una prefase de
tratamiento con: prednisolona 40 mg dia por 10 dias y rituxi-
mab 375 mg/m?; luego de comprobar la tolerancia se siguen
2 ciclos cada 3 semanas con dosis bajas de R-CHOP (ciclo-
fosfamida 400 mg/m?, doxorrubicina 25mg/m?, vincristina
1mg, prednisolona 60mg y rituximab 375mg/m?) y final-
mente se escala a dosis plenas de R-CHOP por 4 ciclos
mas'"'®. Idealmente, los pacientes deben estar monitori-
zados en la Unidad de Cuidado Critico para la vigilancia
estrecha de las posibles complicaciones.

La cirugia oncologica no tiene cabida como tratamiento
Unico; su papel se reserva para el diagndstico de la enfer-
medad, para paliacion de los sintomas (pericardiostomia
subxifoidea) o como tratamiento experimental (trasplante
cardiaco ortotépico)'’. En los casos donde se ha necesitado
cirugia el inicio de la quimioterapia deberia retrasarse por
2 semanas para reducir el riesgo de ruptura ventricular'®.

La presentacién de este caso tiene varios puntos intere-
santes. Se trata de un paciente previamente asintomatico
quien cursa con sindrome de falla cardiaca aguda, dada
su edad las etiologias hipertensiva e isquémica cobraban
importancia; sin embargo, se identifica la masa cardiaca
como posible etiologia. Aunque la mayor parte de estas
neoplasias son: malignas y metastasicas, luego de un ras-
treo tomografico toracoabdominal y de pelvis no se encontré
otro primario por lo que se decide llevar a la biopsia endo-
miocardica. El hallazgo histologico del linfoma da un mejor
pronostico al paciente siendo una enfermedad potencial-
mente curable aunque este no haya sido el caso. Se trata
de un linfoma primario del corazoén ya que no se iden-
tific6 compromiso en la ganglionar ni en la médula d6sea
de acuerdo a las recomendaciones actuales en construc-
cion de las guias colombianas de leucemias y linfomas'®.
Se debe propender entonces, siempre que las condiciones
clinicas del paciente lo permitan y no se encuentre otro
sitio de toma de muestras, la realizacion de la biopsia
endomiocardica para aclarar la histologia y prondstico del
paciente.
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