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ICTERICIA FEBRIL COLESTASICA COMO FORMA DE PRESENTACION DE LINFOMA DE HODGKIN
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Resumen La ictericia febril colestasica como forma de presentacién de los linfomas de Hodgkin es un cua-
dro muy infrecuente. Describimos aqui un caso de sindrome febril prolongado asociado a ictericia
progresiva, en el que el diagndstico de la enfermedad se realiza a través de la biopsia hepatica, dada la ausencia
de afectacion ganglionar que caracteriza a esta enfermedad. Destacamos asimismo el cuadro clinico avanzado

y el compromiso multisistémico de una enfermedad rapidamente evolutiva.
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Abstract Febrile cholestatic jaundice as an initial manifestation of Hodgkin’s disease. The febrile chole-
static disease as a presentation of Hodgkin’s lymphoma is a very unusual condition. We describe

here the case of a patient with prolonged fever of unknown origin and progressive jaundice, in whom the diagnosis
was made with the analysis of a liver biopsy, given the absence of lymph node involvement that characterizes

this disease. We remark the severe and multisystemic involvement of this rapidly progressive disease.
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Ellinfoma de Hodgkin es una enfermedad neoplasica que
afecta, en general, a los ganglios linfaticos, principalmente
localizados a nivel cervical. El linfoma de Hodgkin constituye
aproximadamente el 30% de los linfomas y suele compro-
meter a adultos jovenes. Histoldgicamente se caracteriza
por la presencia de un pequefio nimero de células grandes
mononucleares y células tumorales multinucleares (deno-
minadas células de Reed-Sternberg) que asientan sobre un
fondo inflamatorio heterogéneo no neoplasico’.

Describimos a continuacion una forma inusual de pre-
sentacion subrayando la dificultad diagndstica que implica
la ausencia de manifestaciones caracteristicas de esta
enfermedad, tales como la presencia de adenopatias.

Caso clinico

Se trata de una mujer de 51 afios que consulté por un cuadro
progresivo de fiebre, pérdida de peso de aproximadamente
10 kg e ictericia de 3 meses de evolucion. Habia cursado
internacion previamente durante un mes por esta sintomato-
logia, sin arribarse a un diagnodstico especifico.

A su ingreso, el examen fisico destacaba la presencia de
subictericia de piel y mucosas. El laboratorio presentaba un
hematocrito de 21%; hemoglobina 7.2 g/dl; VCM 71%; HCM
23 pg; glébulos blancos 4400/mms3; plaquetas 435 000/mms3;
glucemia 135 mg/dl; urea 23 g/dl; creatinina 0.4 g/dl; Na* 125
mEg/l; K+ 3.2 mEg/l; GOT 71 Ul/I (valor normal 0-38 Ul/l); GPT
27 Ul/I (valor normal 10-41 Ul/I); FAL 1243 Ul/I (valor normal
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35-105 Ul/l); BT 2 mg/dl (BD 1.06 mg/dl); LDH 987 Ul/I (valor
normal 230-460 Ul/l); proteinas totales 4.7 g/dl; albumina
1.9 g/dl; VSG 135 mm/h. En el sedimento urinario se obser-
vaban 4-6 glébulos blancos y 15-20 glébulos rojos por campo.

La ecografia abdominal evidenciaba leve hepatomegalia
con patréon micronodular compatible con microhamartomatosis
(imagenes en cola de cometa, complejo de Von Meyenburg?),
sin dilatacion de la via biliar intra ni extrahepatica.

A dos dias de su ingreso se constaté fiebre asociada a
hipotensidn, por lo que se decidio iniciar tratamiento antibid-
tico con piperacilina-tazobactam, ante la sospecha de sepsis.
Cumplié dicho tratamiento por 10 dias, sin observarse cambios
en la curva térmica (la paciente presenté uno o dos registros
de fiebre diariamente). No se obtuvo crecimiento de microor-
ganismos en ninguna de las muestras tomadas.

Con el objetivo de descartar endocarditis bacteriana, se
realizé ecocardiograma transtoracico que no reveld alteracio-
nes significativas.

Se realiz6 una tomografia computarizada de térax, abdo-
men y pelvis que mostré hepato-esplenomegalia con algunas
imagenes hipodensas aisladas en Iébulo hepatico derecho;
leve dilataciéon pielocalicial en rindn derecho; adenopatias
retroperitoneales e inguinales menores a 1 cm de diametro y
un quiste ovarico simple izquierdo.

Las serologias para HIV, hepatitis A, B y C, citomega-
lovirus, Epstein Barr y leptospirosis fueron negativas. El
laboratorio de autoinmunidad revelé un FAN, anticuerpos
anti ADN (ds), AMA y ASMA negativos; proteina C reactiva
positiva, C3 y C4 aumentados levemente. El proteinograma
electroforético mostré un aumento sutil de alfa 2 globulinas y
una banda oligoclonal pequefa. Asimismo se cuantificé en 24
horas una proteinuria de 900 mg y el sedimento urinario mos-
traba microhematuria con 80% de glébulos rojos dismorficos.

Considerando el cuadro de colestasis no obstructiva aso-
ciado a sindrome febril prolongado, se decidio realizar biopsia
del higado. El analisis anatomo-patoldgico mostré infiltracion
multifocal nodular por neoplasia constituida por células de cito-
plasma amplio eosindfilo y nicleos con cromatina en grumos
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y nucléolo evidente. La tinciéon inmunohistoquimica mostré
positividad para CD30 y CD15 con reaccién granulomatosa
focal, compatible con linfoma de Hodgkin, variante esclerosis
nodular. Dicho diagndstico fue confirmado por los hallazgos
de la biopsia de médula 6sea, que evidencié una celularidad
del 40% con infiltracién parcial con patrén nodular por células
neoplasicas de similares caracteristicas a las halladas en el
higado; la tinciéon inmunohistoquimica de dichas células fue
CD20-, CD3-, CD138-, CD15+ y CD30+.

Durante la internacion, la paciente presenté deterioro
progresivo de la funcién hepatica, llegando a valores de
bilirrubinemia de 16 mg/dl (a predominio de bilirrubina direc-
ta), alteracion del coagulograma (Quick 50%; KPTT 38 seg;
fibrinogenemia 588 mg/dl; factor V 55%; factor VIl 47%) y
sintomas compatibles con encefalopatia hepatica. Al mismo
tiempo se pudo objetivar un cuadro de sobrecarga hidrica
progresiva asociada a inestabilidad hemodinamica, que no
requirié el empleo de drogas inotrépicas. Se realizé6 nuevo
ecocardiograma evidenciandose leve dilatacion del ventriculo
izquierdo (VI) con espesores parietales normales, funcion
sistdlica del VI moderadamente deprimida, hipoquinesia glo-
bal del VI a predominio septal, fraccion de eyeccion de 48%,
llenado ventricular restrictivo, derrame pericardico leve, sin
alteraciones valvulares; dicho informe se interpretd en el
contexto de una cardiopatia propia del paciente critico.

Dada la situacion clinica, cardiopatia e insuficiencia
hepatocelular, se decidio iniciar tratamiento solamente con
dacarbacina y bleomicina, como parte del esquema ABVD
(doxorrubicina, vinblastina, dacarbacina y bleomicina). La
paciente evolucion6 desfavorablemente, presentando un
cuadro de insuficiencia respiratoria aguda asociada a in-
filtrados pulmonares bilaterales en la radiografia de térax,
que se interpreté como distrés respiratorio, falleciendo a
10 dias de haber iniciado el tratamiento quimioterapico.

Discusion

En esta paciente, el diagndstico de linfoma de Hodgkin fue
realizado mediante la biopsia hepatica y confirmado por
una biopsia de médula dsea, no observandose en ningun
momento la presencia de adenopatias. La presentacion
clinica fue la de ictericia febril colestasica, con el desarrollo
progresivo de insuficiencia hepatica, habiéndose descar-
tado patologias biliar, autoinmune, téxica o infecciosa.
Asimismo, se pudo objetivar la presencia de una afeccion
glomerular concomitante, interpretada como manifesta-
cion paraneoplasica, y el desarrollo de cardiopatia en el
contexto de inflamacion sistémica critica.

La ictericia como forma de presentacion del linfoma de
Hodgkin es rara. En un estudio realizado en 1996, sobre
421 pacientes con linfoma de Hodgkin, tan solo el 1.4%
presentaba alteracion del hepatograma, sin adenopatias,
que condujo a la realizacion de biopsia hepatica y al diag-
nostico de enfermedad?®. La afectacion hepatica como
forma de presentacion del linfoma se ha descripto en un 5
a 14% de los casos (cifras aun mayores en los hallazgos
postmortem)*. Dicha afectacion, en general, se ha asociado
a los tipos de celularidad mixta y deplecion linfocitaria, y
puede darse de varias formas, siendo la mas frecuente la
infiltracion celular por parte del linfoma. También se han
descripto otras variantes como causa de ictericia, tales
como la colestasis extrahepatica ganglionar, el sindrome
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de destruccion canalicular biliar (vanishing bile duct syn-
drome) y, mas raramente, la ictericia como manifestacion
del sindrome paraneoplasico®8. Cabe mencionar que, enla
mayoria de los informes consultados, la afeccion hepatica
en el linfoma de Hodgkin se desarrolla en un contexto de
enfermedad avanzada con compromiso ganglionar local
o general, hecho no observado en nuestra paciente®°.
Elinterés de este caso radica en la forma de presentacion
muy inusual de una enfermedad relativamente frecuente,
como es el linfoma de Hodgkin. También destacamos el
valor de la biopsia hepatica como herramienta diagndstica
frente a la ausencia de adenopatias significativas. Por ultimo,
subrayamos el compromiso avanzado y la instalacién ace-
lerada de una afectacion multiorganica, en una enfermedad
que en la mayoria de los casos es tratable, e incluso curable.
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