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Resumen

El linfoma de Hodgkin frecuentemente se asocia con sindromes paraneopldsicos, entre
éstos el dano renal es una de las asociaciones menos frecuentes, particularmente el
sindrome nefrético. En nifios su incidencia es baja, entre 0.6 y1% en otros paises. En la
poblacion pedidtrica latinoamericana existen escasos reportes acerca de la asociacion
entre linfoma de Hodgkin y sindrome nefrético. En este articulo se discute el caso de un
paciente de cinco anos de edad que tuvo datos de dafio renal que integraron el diag-
néstico de sindrome nefrético, por lo que recibié manejo contra el mismo sin mejoria
significativa, previamente a ser diagnosticado con linfoma de Hodgkin. Describimos su
evolucién, tratamiento y estado actual. No se ha establecido claramente la fisiopatologia
de la asociacion entre el linfoma de Hodgkin y la afectacion renal, se ha relacionado
con secrecién anormal de citocinas secundaria a la disfuncién de los linfocitos T que
generan alteracién de la permeabilidad de la membrana basal glomerular. En los casos
de linfoma de Hodgkin concomitantes con sindrome nefrético, la evolucién y prondstico
dependen de la respuesta al tratamiento del linfoma de Hodgkin. La relacién entre el
linfoma de Hodgkin y el sindrome nefrético en pacientes pediatricos es poco frecuente,
por lo que es importante sospecharla en manifestaciones de sindrome nefrético atipico,
resistente a esteroides o con recaidas tempranas.
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Abstract

Hodgkin’s lymphoma is often associated with paraneoplastic syndromes, of these,
renal involvement is one of the least frequent associations, particularly nephrotic
syndrome. In children a low incidence is reported ranging from 0.6 to 1% in other
countries. In Latin-American pediatric population there is a limited number of reports
about the Hodgkin’s lymphoma and nephrotic syndrome association. In this article we
discuss the case of a 5-year-old patient who developed clinical features of renal failure
consistent with nephrotic syndrome, receiving treatment without significant improve-
ment, prior to be diagnosed with Hodgkin’s lymphoma. We describe his evolution,
treatment y current state. A clear physiopathology of the association between Hodgkin’s
lymphoma and renal lesion has not been established; it has been linked to a disruption
in the glomerular basement membrane permeability caused by T-cell dysfunction and
abnormal cytokine production. In the Hodgkin’s lymphoma associated with nephrotic
syndrome cases, patient evolution and prognosis depend on response to treatment of
Hodgkin’s lymphoma. Hodgkin’s lymphoma and nephrotic syndrome association in
pediatric patients is rare, so that in atypical presentations of nephrotic syndrome, steroid
resistance or early relapse is important having it in mind.
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ANTECEDENTES

El linfoma de Hodgkin es la enfermedad linfopro-
liferativa mds frecuentemente relacionada con
sindromes paraneopléasicos, el dano renal repre-
senta una de las asociaciones menos frecuentes.’
Entre las diferentes formas de afectacion renal,
el sindrome nefrético es el mas comdn y se ha
descrito como manifestacion poco frecuente en
linfoma de Hodgkin.?

En la poblacion adulta la frecuencia de sindrome
nefrético se ha reportado entre 0.4 y 0.6% de los
pacientes con linfoma de Hodgkin;*-* en nifios la
incidencia de esta asociacion se reportd en dos
grandes series de pacientes de Francia y Turquia,
con incidencia de 1y 0.6%, respectivamente, se
observaron 9 casos entre 1144 nifos con linfoma
de Hodgkin en ambos estudios.*”

En los pacientes con linfoma de Hodgkin
y sindrome nefrético no se ha encontrado
que factores como edad, sexo o estadio del
linfoma de Hodgkin se vinculen con mayor
susceptibilidad de padecer sindrome nefré-
tico. Asimismo, en 72% de los pacientes con
linfoma de Hodgkin y sindrome nefrético se
reportan sintomas B, mientras que la enfer-
medad asintomdtica en linfoma de Hodgkin
ocurre en 40%.%"2

En Latinoamérica, particularmente en ninos,
existen escasos reportes de la concomitancia
de linfoma de Hodgkin y sindrome nefrético;
comunicamos nuestra experiencia acerca de un
niflo con esta asociacion.

CASO CLiNICO

Paciente masculino de cinco afios de edad,
procedente del estado de Tamaulipas, que no
tenfa antecedentes personales ni familiares de
importancia; fue referido a nuestro hospital
por padecer edema generalizado, ademas de
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palidez, astenia, adinamia y disnea de grandes
esfuerzos de 15 dias de evolucion.

El examen fisico inicial mostr6 un paciente
afebril, palido, con edema facial, sin adeno-
megalias cervicales palpables, con taquipnea y
con campos pulmonares bien ventilados, ruidos
cardiacos ritmicos desplazados hacia la izquier-
da, abdomen distendido a expensas de ascitis,
sin visceromegalias palpables, edema escrotal y
extremidades con signo de févea positivo.

Su hemograma mostraba hemoglobina de 6.3 g/
dL, microcitica e hipocrémica, leucocitos de
8.8 x 10°/pL con linfocitos totales de 1.3 x 10°
y trombocitosis de 743 x 10°%/pL; creatinina de
4.1 mg/dL, albdmina de 0.9 g/dL, colesterol
y triglicéridos levemente aumentados, en el
examen general de orina se detect6 proteinuria
de 0.65 g/dL. La radiografia de térax mostré un
conglomerado ganglionar hiliar y paratraqueal
en el mediastino anterior con predominio en el
hemitérax derecho (Figura 1).

Se estableci6 el diagndstico de sindrome nefréti-
co y se inicio tratamiento con metilprednisolona
a dosis de 30 mg/kg/dia, albdmina intravenosa
y furosemida.

Después de tres dias de tratamiento se obtuvo
una biopsia de la masa mediastinal guiada por
tomografia computada, que reporté como ha-
llazgos: CD45+, CD30+, CD15+ focal, PAX5+,
CD3+ y se estableci6 el diagnéstico de linfoma
de Hodgkin, el estudio de médula 6sea fue ne-
gativo para infiltracion. Se inicié quimioterapia
con el esquema ABVD (adriamicina, bleomicina,
vinblastina, dacarbacina) por seis ciclos, con el
que se observo reduccion de la tumoracion y
remision del sindrome nefrético desde el primer
ciclo de quimioterapia. En la actualidad el pa-
ciente esta libre de sintomas o signos de linfoma
de Hodgkin o sindrome nefrético, continta con
su tratamiento de quimioterapia y se mantiene
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Figura 1. A. Radiografia de térax. Apreciacion de
ensanchamiento mediastinal. B. Tomograffa axial com-
putada en la que se observan mdltiples adenopatias
confluentes, de aspecto atipico, predominantes en el
mediastino anterior.

en vigilancia periédica por nuestro servicio y el
de Nefrologia.

DISCUSION

La relacién entre el sindrome nefrético y las
neoplasias extrarrenales es bien conocida; fue
descrita inicialmente en 1922 por Galloway y
colaboradores.?? Stephan, en 1997, analizé la
prevalencia de sindrome nefrético en pacientes
con linfoma de Hodgkin y encontré que 5 de 483
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nifios con diagnostico de linfoma de Hodgkin
en un periodo de 13 afos tuvieron proteinuria
en rangos de sindrome nefrético. Este grupo de
estudio concluyd, con base en su serie de casos,
que en pacientes con linfoma de Hodgkin, no
obstante su poca frecuencia, es conveniente la
evaluacion para valorar la funcién glomerular.2?

Respecto a la variedad histolégica, la esclerosis
nodulary la celularidad mixta son las que se han
encontrado con mayor frecuencia en los casos
relacionados con sindrome nefrético, con 71.4
y 23.8%, respectivamente.”®

La glomerulopatia de cambios minimos se repor-
ta como la variedad mds cominmente vinculada
con linfoma de Hodgkin; sin embargo, se ha
observado también glomeruloesclerosis focal
segmentaria, nefropatia por IgA, glomerulopatia
membranosa y glomerulonefritis membranopro-
liferativa.”? En el caso comunicado el servicio de
Nefrologia pediatrica no lo consideré apto para
someterse a biopsia renal porque tuvo respuesta
adecuada y rapida, con normalizacién de la fun-
cion renal después de la aplicacion de su primera
dosis de quimioterapia y que se ha mantenido
durante todo su seguimiento.

No se ha establecido claramente un vinculo
fisiopatolégico entre el linfoma de Hodgkin y
la afectacién renal. Se ha explicado que la dis-
funcién de los linfocitos T origina la secrecion
anormal de citocinas que alteran la permeabili-
dad de [a membrana basal glomerular;”'® en otro
tipo de afectaciones, como la glomerulopatia
membranosa, la patogénesis podria ser mediada
por inmunocomplejos.””?

A diferencia del caso de nuestro paciente, que
tuvo insuficiencia renal aguda, en la mayoria de
los casos la manifestacién tipica es albuminuria
con funcién renal preservada® y, por lo general, la
enfermedad renal revierte cuando se trata el linfo-
ma de Hodgkin y se logra la remision completa.”"
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Se ha reportado que las manifestaciones renales
se manifiestan antes del diagnéstico de linfoma
de Hodgkin en 38% de los casos, en 43% ocu-
rren después y de manera simultanea en 19%.°
Por lo general, la evolucién del sindrome nefré-
tico antes del linfoma de Hodgkin es de 12 a 15
meses; sin embargo, existen reportes de hasta
42 meses."*'* En nuestro caso los datos clinicos
iniciaron aproximadamente tres semanas antes
del diagnéstico.

La supervivencia en el linfoma de Hodgkin en
nifios es muy buena en general, con superviven-
cia libre de eventos de, incluso, 90%;'> en los
casos concomitantes con sindrome nefrético la
evolucién y pronéstico dependerdn principal-
mente de la respuesta al tratamiento contra el
linfoma de Hodgkin.”!

CONCLUSION

La asociacion entre linfoma de Hodgkin vy sin-
drome nefrético es poco frecuente, mas aln en
pacientes pediatricos. Es importante sospecharlo
en ninos con sindrome nefrético atipico, resis-
tente a esteroides o con recaidas tempranas de
sindrome nefrético que, ademas, tengan ade-
nomegalias.
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