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Resumen

El uso de reaccion en cadena de la polimerasa de
una sola céula ha permitido entender mgior € origen
de la Enfermedad de Hodgkin'syy € linfoma Burkitt. El
estudio de la apoptosis y la supervivencia de las clonas
neoplasicas ha abierto una gran érea de investigacion.

La liga revisada europecamericana de las neopla-
sias linfoides debe presentarse de tal forma que
facilite el entendimiento, aprendizaje y ensefianza de
estas enfermedades. Deben definirse con mayor
precision los linfomas linfoplasmacitico, las variantes
de células del manto, de células-B de la zona marginal
y las de células-NK.

Basados en datos actuales no se puede precisar €l
papel del trasplante en el tratamiento de linfomas de
bajo grado, foliculares. Con mayores tiempos de
observacion se ha visto que los pacientes contintan
en riesgo de recaida, 1o que hace que los resultados
semejen a los obtenidos con terapia convencional.

El tratamiento de los linfomas agresivos continta
siendo area de gran controversia. Existen quienes
afirman que CHOP es € tratamiento de eleccion y
otros que aseguran que lo megjor es el uso de altas
dosis con rescate de células progenitoras hemato-
poyéticas de sangre periférica o médula Osea.
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Introduccioén

Antiguamente los linfomas eran solamente de 2
tipos: indolentes y agresivos. Hoy en dia existen
tantas variedades que ha sido necesario hacer pro-
puestas para su clasificacion.

* Direccion de Docencia, Instituto Nacional de Cancerologia.

Summary

The use of single-cell polymerize chain reaction
analysis has allowed for a better understanding of the
origin of Hodgkin's disease, Burkitt. The study of the
mechanisms regulating apoptosis and the survival of
neoplastic clones have opened a whole area of research.

The Revised European-American List of lymphoid
neoplasms must be presented in a form that facilitates
the understanding, learning, and teaching of these
disorders. Thereis a great need for a better definition
of the new category of lymphoplasmacytic lymphoma,
the variants of mantle cell lymphoma and marginal
zone B-cell lymphomas, and the coming of age of the
NK-cell lymphomas.

Based on current data, it is difficult to determine the
site of transplantation in the management of follicular,
low-grade non-Hodgkin's lymphoma. These patients
remain at risk of relapse after transplantation,
mirroring results with conventional therapy.

The treatment of aggressive lymphomas remains an
area of dgnificant controversy. The Intergroup Study
concluded that none of the more recent regimens was
superior to CHOP. Recent data suggest that high-dose
therapy with consolidative autologous or allogenic
trangplant may benefit patients with aggressive histology
lymphoma who have poor prognogtic features.
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En el presente se acumula tanta informacion sobre
el diagnéstico y tratamiento de los linfomas que se ha
convertido en la provincia de los sub-subespecialistas
(selesllama o se les puede llamar “linfomaniacos”,* un
subgrupo de hematélogos oncolégicos o pueden serun
subgrupo de oncdlogos, radioterapeutas y patologos).
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Linfomas estado actua y tratamiento

Las clasificaciones de linfoma que han sido mas
utilizadas han sido las de Rappaporty posteriormen-
te la Formula de Trabajo. En realidad, ésta no fue
presentada como una clasificacion sino como una
propuesta de trabajo. Recientemente, en septiem-
bre de 19942 el grupo Internacional de Estudio de los
Linfomas presento6 una clasificacion que es al mis-
mo tiempo un avance en el conocimiento de los
linfomas y un resumen de su creciente complejidad.
Enumera todas las enfermedades conocidas que
se originan en la célula linfoide usando consensos
morfolégicos e inmunoldgicos y criterios genéticos.
Es un logro importante y representa un adelanto
sobre las clasificaciones de Kiel y la Formula de
Trabajo que no dan nombres correctos, clasifican
mal y ponen en un solo grupo diferentes entidades
clinicopatoldgicas. Sin embargo, la clasificacion re-
visada europeoamericana no es realmente una cla-
sificacion sino que debe ser descrita mas correcta-
mente como una lista en la que no se describen las
relaciones de las diferentes entidades entre si (si es
gue existen) y no se pretende darle a la lista una
correlacion clinica.

Incluyen en su listado a la Enfermedad de
Hodgkin, aunque sélo en lavariedad de predominio
linfocitico, que representa 3 a 5% de todos los
casos de enfermedad de Hodgkin, se ha demostra-
do definitivamente el origen en células By probable-
mente clonal. Sin embargo, el origen clonal de las
células y la clonalidad del otro 90% o mas de los
casos, permanece controversial ya que los que
estudian a las células de Sternberg-Reed no pue-
den ponerse de acuerdo.

También existe controversia sobre el papel de
bcl-2 en el linfoma folicular. No hay duda de que la
gran mayoria de los linfomas foliculares tiene la
translocacion t(14;18) que coloca al bcl-2 bajo la
influencia de un gen promotor de cadenas pesadas
deinmunoglobulinas. Sin embargo, algunos hallaz-
gos han debilitado el dogma de que este evento
molecular es crucial para la génesis o manteni-
miento del estado maligno. Primero, latranslocacion
se encuentra con mayor frecuencia en los sujetos
normales conforme envejecen y la anormalidad no
se asocia con el desarrollo de linfoma; segundo,
algunos linfomas foliculares tienen la translocacion
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pero no expresan el mensaje o la proteina bcl-2;
tercero, los esfuerzos para producir linfomafolicular
en los animales expresando la t(14;18) como un
transgene no lo han logrado. Estos ratones desa-
rrollan hiperplasia linfoide policlonal y con la acu-
mulacion de otras alteraciones genéticas pueden
desarrollar linfomas agresivos pero nunca desa-
rrollan linfoma folicular; cuarto, las células de linfoma
folicular entran rdpidamente en apoptosis in vitro a
pesar de la sobrexpresion de bcl-2. Finalmente,
cada dia hay més evidencia de que un miembro de
la familia bcl-2, el bel-XL, juega un papel determi-
nante en la regulacion de la supervivencia de las
células B neoplasicas.

El tratamiento de los linfomas de bajo grado
puede ser muy variable:®* observacion, en los pa-
cientes asintomaticos por periodos de meses a
afios, agentes alquilantes como tratamiento Unico,
analogos de nucleodsidos o quimioterapia combina-
da. Existe poca evidencia de que el uso inicial de
quimioterapia agresiva proporcione algunaventaja
sobre tratamientos menos toxicos. Es controversial
el uso de interferones recombinantes*y aln queda
por determinarse el papel exacto de los anticuerpos
monoclonales quiméricos o radiomarcados.

Eltratamiento de los linfomas agresivos (grados
intermedios difusos y altos) sigue siendo un area
de controversia significativa. El tratamiento ha
mejorado en los ultimos 20 afios, de 30% que se
obtenia con CHOP o regimenes similares a 60%
con regimenes combinados mas recientes.
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