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RESUMEN

El linfoma de Burkitt es una neoplasia malig-
na que tiene caracteristicas clinicas y epidemio-
légicas muy particulares en el continente africa-
no, diferentes en otras dreas geogrificas del mun-
do. En el presente estudio se hace el anélisis re-
traspectivo de 18 casos de linfoma de Burkitt que
se diagnosticaron y trataron en nifios del Hospital
Universitario del Valle, Cali, Colombia, enire
1977y 1981.

El linfoma de Burkitt es una neoplasia de los linfocitos B que
se caracteriza por la presencia de inmunoglobulina en la
superficie celular!. Histolégica y citolégicamente, el tumor
tiene una apariencia especifica y su diagnéstico se basa en
criterios morfolégicos estrictos?. Clinicamente hay una pre-
sentacion y distribucién anatémica especiales, que no son
patognoménicas? porque otras neoplasias muestran mani-
festaciones similares.

Las siguientes son las caracteristicas principales del tumor: a)
Es un tumor que predomina en la nifiez, aunque puede apare-
cer en cualquier grupo de edad. b) La presentacién clinica y el
acelerado crecimiento son, con toda claridad, extranodales.
Por lo general la enfermedad es multifocal y esté disemina-
da con amplitud cuando se hace el diagnéstico. ¢) El tumor ha
recibido atencién mundial porque es una de las neoplasias
potencialmente curables s6lo con quimioterapia®*.
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El objetivo de este trabajo es revisar el comportamiento cli-
nico del tumor en el medio de Cali, su tratamiento, respues-
ta al mismo, duracién de la remision, naturaleza de la recaida
y sobrevida.

MATERIAL Y METODOS

Durante e} periodo de 4 ailos comprendido entre julio 1977 y
junio 1981, en el Hospital Universitario del Valle (HUV) en
Cali, Colombia, se admitieron 18 nifios menores de 15 afios,
con diagnéstico definitivo de bnfoma de Burkitt. Se revisa-
ron las historias clinicas y se obtuvieron los datos sobre iden-
tificaci6n, procedencia, hallazgos fisicos, localizacién del tu-
mor, exdmenes de laboratorio, otros procedimientos diagnés-
ticos, tratamiento y evolucién. Se efectuaron visitas domici-
liarias para conocer la evolucién de los pacientes que no
habian regresado al HUV parasus controles. El diagnéstico de
linfoma de Burkitt se establecié en cada caso con base en las
caracteristicas citolégicas e histologicas, segiin los criterios
formulados por la OMSZ; las biopsias de cada uno de los
casos fueron revisadas por uno de los autores (CC). El trata-
miento bésico consistié en 6 aplicaciones de ciclofosfamida
por via endovenosa a una dosis de 40 mg/kg cada 15 dias. La
mayoria de los pacientes recibié ademis metotrexate intra-
tecal a una dosis de 12 mg/m? corporal, simultdneamente con
cada aplicacién de ciclofosfamida.

RESULTADOS

A) Caracteristicas sociodemogrificas. El Cuadro 1 infor-
ma la distribucién por edad y sexo de los 18 pacientes que se
estudiaron. Se aprecia que hubo 5 varones por cada nifia. De
los 18 nifios, 11 pertenecfan a la raza mestiza (se considers
mestizo en este estudio todo paciente que no ingresara bajo la
clasificacién de blanco o negro); 5 eran de raza blanca y 2 eran
de raza negra.

De Cali eran 10 nifios; de otras poblaciones del Valle del
Cauca, 6; y los 2 restantes de departamentos vecinos. En 8
habfa un estado nutricional normal, 8 presentaban desnutri-

14



Vol. 15 N2 1, 1984

Cuadro 1

Distribucién de los Casos de Linfoma de Burkitt
seglin Edad y Sexo?, HUYV, Cali, 1983

Edad Sexo

(en aiios) Varones Nifias Total
1 1(5.5) 1(5.5)
2 1 (5.5) 1(5.5)
3 4 (22.2) 1 (5.5) 5(27.7)
4 5217 5 (27.7)
5 1(5.5) 1(5.5) 2 (11.0)
6 1(5.5) 1(5.5) 2 (11.0)
7 0
8 1 (5.5) 1 (5.5)
9 1(5.5) 1 (5.5)

Total 15 3 18

presenté masa primaria de la duramadre en la regién occipi-
tal; la evaluacién completa de éste caso, con exdimenes mil-
tiples que incluyeron tomografia axial computadorizada tanto
del cerebro como de la totalidad del cuerpo, no revelé presen-
cia de masa en otras partes distintas del sitio original mencio-
nado. En la literatura médica mundial, hasta el momento, so-

lamente hay un caso de tumor de Burkitt primario del cere-
bros. i

C) Tratamiento y evolucién. Debido al gran tamafio de las
masas que presentaban los pacientes en el momento del
diagnéstico, solo se practicaron biopsias o resecciones par-
ciales.

Se consideré un tratamiento completo cuando el paciente
recibi6 6 aplicaciones de ciclofosfamida a razén de 40 mg/kg
por dosis cada 2 semanas, segiin la tolerancia a la droga, indi-
cada por el hemograma. En esta categoria hubo 12 pacientes;

curaron, 4; fallecieron, 6; y no se conoce la evolucién poste-
rior en 2 (Cuadro 3).

* Las cifras entre paréntesis expresan el porcentaje.

cién leve o moderada y en 2 se vio un estado de desnutricién
avanzada.

B) Localizacién del tumor. Con excepcién de un paciente
cuya causa de consulta fue diarrea, los demas consultaron por
presencia de masa. La localizacién mas comfin de la masa fue
el abdomen con 59% de los casos, seguida en orden descen-
dente por huesos de la cara con 22.7% (Cuadro 2). En un nifio
de 4 afios la situacién primaria del tumor fue el fémur, hecho
particular que motivé una publicacién previas. Otro paciente

Cuadro 3
Tratamiento y Evolucién de los Casos de
Linfoma de Burkitt, HUV, Cali, 1983

Cuadro 2
Localizacién del Tumor en los Casos de
Linfoma de Burkiti, HUV, Cali, 1983

Evolucién
Localizacion Cura- Falle- Des- N2  Porcen-
do cido cono- taje
cido
Abdomen 2 1 9 50.0
Maxilar 1 1 1 3 16.6
Maxilar y abdomen 1 1 55
Mandibula 1 1 5.5
Epidural occipital 1 1 5.5
Abdomen y testiculos 1 1 5.5
Fémur 1 1 5.5
Abdomen, mandibula
y testiculos 1 1 5.5
Total 5 10 3 18 1000

Quimioterapia Evolucién
Cura- Fallecido Des-
do cono- Total
cido
Vivos Enf’ Inf.?
Completa 6 2 12
Incompleta 1 2 2 1 6
Total 5 8 2 3 18
* Enfermedad
® Infeccién.

En el tratamiento incompleto el paciente recibié 5 6 menos
ciclos de la droga; en este grupo se incluyeron 6 nifios; uno,
tenia remisién completa en el momento de escribir esta nota;
2, fallecieron debido a la enfermedad; 2, fallecieron por infec-
ciones mientras eran tratados en el HUV y el otro noregresé a
control. De los casos con evolucién conocida, 11 recibieron
metotrexate intratecal profilactico y 4 no lo recibieron. De los
primeros,en 3 (27.3%) hubo diseminacién al sistema nervio-
so central y en el grupo de 4 sin metotrexate, 1 (25%)
presenté esta complicacién.

La clasificacién de Ziegler! que agrupa los tumores segiin su
localizacién y extensién aparece en el Cuadro 4, donde tam-
bién se informa la evolucién de los 18 casos del HUV.

De todos los nifios estudiados, solamente 1 tenia compromiso
de la médula 6sea en el momento del diagnéstico; un segun-
do paciente lo hizo en el transcurso de la enfermedad y ambos
fallecieron. En ninguno de los nifios hubo compromiso ini-
cial del sistema nervioso central, pero 4 lo hicieron duran-
te la evolucién de la enfermedad. De este grupo, 3 fallecieron
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Cuadro 4
Clasificacién de Ziegler segtn el Sitio donde se Ubica
el Tumeor y su Extensién con la Evolucién de los 18
casos, HUV, Cali, 1983

Estadio Extensién del tumor Evolucién
Cura- Falle- Des- | Total
do cido cone-
cido
A Un solo sitio extraabdo-
minal 1 2 3
B Multiples sitios extraab-
dominales 1 1 2
C Tumor intraabdominal 2 5 1 8
D Tumor intraabdominal con
compromiso de miltiples
sitios extraabdominales 2 2 1 5

AR  Estadio C pero con més de
90% del tumor resecado
quirirgicamente

y 1 se encuentra en remisién completa. Este (ltimo se consi-
dera muy peculiar porque después de 4 afios de remisién
inicial sostenida presenté una recaida tardia localizada en el
sistema nervioso central que respondi6 adecuadamente al tra-
tamiento. Sobre este caso se hizo una publicacién previa’. Los
pacientes curados han permanecido en remisién continua
entre 2 y 5.5 afios con un promedio de 4.

DISCUSION

El epénimo linfoma de Burkitt se usé inicialmente para desig-
nar a una entidad clinica, patolégica y epidemiolégica en
nifios africanos, con el compromiso mandibular como uno de
los hechos mas salientes. La distribucién geogrifica en el
continente africano sugeria un agente infeccioso en su etio-
logia®®. En 1964 Epstein y colaboradores!® postularon que
este agente era viral y que se asociaba con el grupo del herpes
y desde entonces se le denominé virus de Epstein-Barr (VEB).

En Nueva Guinea y en Africa Tropical casi 97% de los casos se
asocian con el VEBL. Se han producido numerosas publica-
ciones en otros paises donde se trata de establecer un contras-
te entre el linfoma de Burkitt endémico en Africa y el que se
encuentra fuera de este continente (no endémico o esporadi-
co), de localizacién sobre todo abdominal, y no asociado con

el VEB%11,

Uno de los objetivos de este estudio fue analizar las caracteris-
ticas y la evolucién de los casos en el medio de Cali, y
establecer las diferencias o semejanzas con lo que informa la
literatura sobre esta entidad en otros paises del mundo,
teniendo en cuenta que 30% de los linfomas en nifios en el
HUV corresponden al linfoma de Burkitt. Los 18 nifios
presentan caracteristicas intermedias entre las descritas en
los casos africanos y los norteamericanos, aunque en gene-
ral se parecen mis a estos Gltimos. Sin embargo, hay dos

hechos que son diferentes en este grupo: el promedio de edad
es inferior (4.3 afios), comparado con el de los africanos (7
afios) y el de los norteamericanos (11 afios). Hay una mayor
proporcién de hombres respecto a mujeres (5 a 1) comparado
con otros paises (2 a 1). En cuanto a localizacién del tumor,
59% de los casos de Cali son abdominales, situacién que es
diferente a la descrita en Africals%, pero similar a los tumores
en paises no africanos. El compromiso de la médula 6sea es
raro al comienzo de la enfermedad, pero es frecuente la dise-
mnacién al sistema nervioso durante el curso de ella. En el
HUY no se han hecho investigaciones orientadas a establecer
la asociacién existente entre este linfoma y el VEB.

Es bien conocido el hecho de que la reseccién quirtirgica del
tumor es de gran valor para mejorar el pronéstico!?. En los
casos de este trabajo, no fue posible, o fue muy limitada
debido al extenso compromiso que presentaban casi todos los
enfermos. El tratamiento de eleccién del linfoma de Burkitt es
la quimioterapial,® que al principio debe incluir dosis altas de
ciclofosfamida en forma intermitente en varios ciclos. Cuan-
do se emplean combinaciones de drogas que incluyen vincris-
tina, metotrexate o citarabina, se disminuyen las recurren-
cias generalizadas aunque persiste el problema de la disemina-
cion al sistema nervioso central®,

Hay que tener en cuenta el sindrome de lisis tumoral que
ocurre inmediatamente después de iniciada la quimioterapia
en pacientes con tumores muy grandes. La destruccién tumo-
ral masiva libera una serie de productos celulares a la corrien-
te sanguinea e impone una carga metabélica considerable al
higado y al rifién con las respectivas complicaciones que
frecuentemente se expresan en forma de hiperuricemia, hi-
perfosfatemia, hipocalcemia e hipercalemia. Estos trastornos
metabélicos exigen una supervision muy cuidadosa de la
funcién renal, los electrélitos, el dcido tirico, el equilibrio
acido basico y la instauraci6n de tratamientos apropiados!s.

Debido a las limitaciones econémicas de los pacientes para
conseguir la droga y a su elevado costo, se decidié utilizar
ciclofosfamida en altas dosis con metotrexate intratecal en
forma ciclica. En la actualidad, de los 18 pacientes, 5 (27.8%)
se encuentran en remisién completa. Si se considera tan sélo
el grupo que recibi6 quimioterapia completa, la proporcién de
curaciones es 33.3%. Se desconoce la evolucién final de 3 de
los nifios.

Se define como remisién completa continua la desaparicién
de toda evidencia de tumor palpable o demostrable bioquimi-
ca o radiolégicamente. Después de 2 afios de remisién conti-
nua, las recaidas son practicamente inexistentes’. Los por-
centajes de remisién completa son bastante alentadores, si se
los compara con los descritos en otros informes de paises
donde se emplea quimioterapia miltiple y que cuentan con
6ptimos recursos para la instauracién de los tratamientos. Las
cifras més altas de curacién descritas en la literatural oscilan

alrededor de 50%.

Cuando se analiza el efecto del metotrexate intratecal como
medida profilactica para evitar la diseminacién al sistema
nervioso central, se observa que no se derivé ningin benefi-
cio en estos nifios, en comparacién con quienes no se les
administré esta droga, por lo cual se ha excluido del protocolo
de los tratamientos en la actualidad, aunque si se reconoce su

16



Vol. 15 N2 1, 1984

valor como terapia cuando hay un compromiso establecido
del sistema nervioso centrall.

En la clasificacién por estadios clinicos segiin el sistema de
Ziegler, el pronéstico guarda una relacién inversa con la di-
mensién de la masa. Sin embargo, en estos pacientes no hay
una correlacién entre el estadio favorable y la evolucién
posterior. En efecto, 4 de los nifios en estadio Cy D curarony
solamente 1 del estadio A (Cuadro 4). Esto pareceria indicar
que la clasificacién de Ziegler no es aplicable en el medio de
Cali para determinar el pronéstico; sin embargo, conviene
un mayor niimero de casos para deducir conclusiones defi-
nitivas.

Finalmente, es necesario expresar varias recomendaciones:
toda instituci6n hospitalaria debe contar con mecanismos que
permitan una provisién oportuna de las drogas y el segui-
miento continuo de estos pacientes para obtener informa-
cién amplia sobre la respuesta a la quimioterapia, la evolu-
ci6n de la enfermedad y los factores que afectan la sobrevi-
vencia. Es también recomendable que se establezca una
infraestructura que permita investigar las relaciones que
puedan existir entre el linfoma de Burkitt y el virus de

Epstein-Barr, en Cali.

SUMMARY

Burkitt’s lymphoma is a malignant disease that exhibits a
particular behavior in African patients, opposed to clinical
patterns in other countries of the world. In this paper the
clinical features of 18 children with Burkitt’s lymphoma who
were followed at the Hospital Universitario del Valle, Cali,
Colombia, from 1977 to 1981, are given.
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