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RESUMEN

Introduccion: la enfermedad de Hodgkin es una de las tres afecciones malignas mas
frecuentes entre los nifios y adolescentes en Cuba. El tratamiento actual se basa en la
combinacion de quimioterapicos y radioterapia, con resultados excelentes.

Objetivo: presentar una valoraciéon del tratamiento radiante tras la quimioterapia, y
determinar cuales son los tipos histolégicos mas frecuentes tratados en nuestro
medio.

Métodos: se realiza un estudio retrospectivo no aleatorizado, que incluyé

54 pacientes de entre 4 y 18 afios de edad, con el diagndstico de enfermedad de
Hodgkin, irradiados en el Instituto Nacional de Oncologia y Radiobiologia, en La
Habana, desde enero de 2008 hasta diciembre de 2014, a los que se les realiz6
seguimiento hasta octubre de 2016 y que recibieron previamente poliquimioterapia
como parte del tratamiento programado, segun los diferentes esquemas, aplicados
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con diferente intensidad por 4, 6 y hasta 8 ciclos, y luego la radioterapia en las areas
afectadas inicialmente.

Resultados: los pacientes fueron clasificados, y 42 (77,8 %) pertenecieron al tipo
histoldgico esclerosis nodular, 8 (14,8 %) como celularidad mixta y 4 (7,4 %) como
infiltracion linfocitaria. Fueron clasificados como riesgo 1, 17 pacientes (31,5 %), 13
(24,1%) en riesgo 2, mientras que 24 (44,4 %) en riesgo 3. La supervivencia
acumulada obtenida por el método de Kaplan-Meier para todos los pacientes fue de
91,4 % a los 8 afios.

Conclusidn: la sobrevida obtenida es comparable a otras series, teniendo en cuenta
que el 44,4 % de los pacientes estaban incluidos en el grupo de riesgo alto, y la
radioterapia demostro6 ser efectiva, ya que solo en 3 pacientes esta fue en areas
inicialmente irradiadas.

Palabras clave: enfermedad de Hodgkin; neoplasias malignas en nifios y
adolescentes; radioterapia; poliquimioterapia.

ABSTRACT

Introduction: Hodgkin's disease is one of the three most common malignant
illnesses seen in children and adolescents in Cuba. The current treatment is based on
the combination of chemotherapy and radiotherapy, with excellent results.
Objective: to present the assessment of the application of radiation therapy after
chemotherapy and to determine the most frequent histological types treated in our
setting.

Methods: non-randomized retrospective study of 54 patients aged 4 to 18 years,
who were diagnosed with Hodgkin disease and radiated at the National Institute of
Oncology and Radiobiology in Havana, from January 2008 to December 2014. These
patients were followed-up until October 2016 and they had previously received
polychemotherapy, as part of a planned treatment, according to several schemes and
with different intensity during 4, 6 and 8 cycles, and later radiotherapy in their
initially affected sites.

Results: the patients were classified; 42 (77.8 %) belonged to the nodular sclerosis
histological type, 8 (14.8 %) to mixed cellularity and 4 (7.4 %) to lymphocyte
infiltration. Seventeen (31.5 %) patients classified as risk 1, 13 (24.1 %) as risk

2 and 24 (44.4 %) as risk 3. The accrued survival rate, which was estimated by the
Kaplan-Meier method for all the patients, was 91.4 % at 8 years.

Conclusions: survival rate was similar to that of other series, taking into account
that 44.4 % of patients were high risk and the radiation therapy proved to be
effective, since it was just applied in 3 initially irradiated patients.

Keywords: Hodgkin™s disease; malignant neoplasias in children and adolescents;
radiotherapy; polychemotherapy.

INTRODUCCION

La enfermedad de Hodgkin constituye, junto con los linfomas no Hodgkin, una de las
tres enfermedades neoplasicas malignas mas frecuentes en Cuba en los nifios y
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adolescentes, solo superada por las leucemias y los tumores del sistema nervioso
central.2 Su tratamiento ha pasado por varias etapas, se han ido incorporando
quimioterapicos, y la irradiaciéon también ha evolucionado, tanto en sitios a aplicarla
como en la intensidad de las dosis. El pronéstico actual de diversos informes
aparecidos en la literatura demuestra mas de 90 % de supervivencia, obtenida
generalmente con la combinaciéon de poliquimioterapicos y radiaciones ionizantes,
disminuyendo esta ultima en el total de dosis, asi como limitando su aplicacion a los
sitios inicialmente afectados por la enfermedad.313

Los objetivos del presente trabajo son presentar una valoracién del tratamiento
radiante tras la quimioterapia, y determinar cudles son los tipos histolégicos mas
frecuentes tratados en nuestro medio.

METODOS

Se realiza un estudio retrospectivo, no aleatorizado de 54 pacientes, de entre 4 y

18 afnos de edad, con el diagnéstico de enfermedad de Hodgkin, irradiados en el
Instituto Nacional de Oncologia y Radiobiologia, en La Habana, desde enero de 2008
hasta diciembre de 2014, a los que se les realiz6 seguimiento hasta octubre de 2016 y
que recibieron previamente poliquimioterapia como parte del tratamiento programado,
segun los diferentes esquemas con diferentes combinaciones, tales como: VAMP,
COPP/ABV, OEPA, OPPA, DBVE, BEACOPP, y que incluyen ciclofosfamida, vincristrina,
procarbazina, prednisona, dacarbacina, doxorubicina, etoposido, bleomicina, vimblastina
y metrotexate, aplicadas en 4, 6 y hasta 8 ciclos.

En todos los pacientes se obtuvo el consentimiento informado. Correspondian al sexo
masculino 34 (63 %) y 20 (37 %) al femenino. Los pacientes fueron estadiados del

I al IV, segun la clasificaciéon de Ann Arbor,344 y agrupados en riesgo 1 (o bajo), que
incluyen los estadios la y lla, no voluminosos; riesgo 2 (o intermedio), que incluyen
los pacientes clasificados en estadios Ilb, Illa, IVa, o estadios | y Il no clasificados
inicialmente, y con enfermedad voluminosa especialmente en mediastino; y riesgo

3 (alto), con pacientes en estadios Illb o IVb. La radioterapia fue aplicada solamente
en las areas inicialmente tomadas (aun cuando hubiese habido remisién completa
aparente tras el empleo de la poliquimioterapia), con una dosis de 24 Gy, 2 Gy por
sesion en todos los casos, irradiando 5 dias a la semana. Fue empleado para la
irradiacion un equipo de acelerador lineal en 52 pacientes, y 2 fueron irradiados con
un equipo de CO 60. La supervivencia fue obtenida por el método Kaplan-Meier.

RESULTADOS

Los pacientes fueron clasificados, y 42 (77,8 %) pertenecian al tipo histolégico
esclerosis nodular, 8 (14,8 %) como celularidad mixtay 4 (7,4 %) como infiltracién
linfocitaria. Fueron clasificados como riesgo 1, 17 pacientes (31,5 %), 13 (24,1 %) en
riesgo 2 y 24 (44,4 %) en riesgo 3. La supervivencia global acumulada obtenida por
el método Kaplan-Meier para todos los pacientes fue de 96 % a los 5 afios y de 91,4
% a los 8 afios, con una supervivencia global media de 94,5 meses (IC: 90,4-98,7) y
una supervivencia libre de enfermedad de 82,7 % a 5 afios y de 79,1 % a 8 afos para
los pacientes en remisién completa, obtenida tras el tratamiento radiante (figura 1).
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Fig. 1. Funciones de supervivencia (SV) global (SVG) vy libre de
eventos (SLE). Enfermedad de Hodgkin en nifios v adolescentes

(serie de casos 2009-2014).

Es de sefnalar que 23 pacientes (42,6 % del total) presentaron toma mediastinal
inicial, sin embargo esto no afecté la supervivencia global ni la supervivencia libre de
enfermedad (figura 2). Fueron observados 13 pacientes con recaidas tras la aplicacion
de la radioterapia, en tres de ellos la recaida fue en algun area inicialmente irradiada,
y en 10 fuera del area irradiada inicialmente: de estos pacientes, 10 estan
controlados tras un segundo tratamiento con poliquimioterapia y radioterapia, y solo
tres fallecieron por actividad.
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Fig. 2. Funciones de supervivencia global segln compromiso
mediastinal. Enfermedad de Hodgkin en nifos v adolescentes
(serie de casos 2009-2014).

DISCUSION

El tratamiento del linfoma de Hodgkin ha evolucionado desde el empleo de la
radioterapia, o la quimioterapia, hasta combinaciones de ambas modalidades, con la
radioterapia como consolidacion tras la quimioterapia,3%1%:15-21 qun cuando haya
remision aparente o no de las adenopatias iniciales, con cifras de supervivencias
desde 90 hasta 95 % y mas. La radioterapia ha ido evolucionando, desde campos
extensos incluyendo areas linfaticas adyacentes, hasta los campos de irradiacién en
las areas inicialmente tomadas,?2-24 con iguales resultados y menos toxicidad. En
estadios bajos resultdé mejor el empleo de la combinacién de la poliqguimioterapia
inicial y luego la radioterapia.®*®

En algunos informes se ha seflialado la posibilidad de eliminar el empleo de la
radioterapia,®?® y dejarla solo para aquellos pacientes en los que no se logre la
remision completa tras la quimioterapia, o en el caso de recaidas,®1°-1222.26.27 gunque
se ha encontrado que estas son superiores en estadios avanzados cuando no se
emplea la radioterapia tras la remisién completa,?”?2 y también en aquellos casos en
que existe toma mediastinal.?8:2°

La solucién podria ser individualizar el tratamiento a emplear, es decir, seleccionar en
qué pacientes emplear la combinacién de ambas armas terapéuticas,**?53° o incluso
la posibilidad de emplear la radioterapia y la quimioterapia solo en casos de recaidas,
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tras la exéresis de un ganglio afectado, como ha sido descrito en un estudio de
pacientes con enfermedad de Hodgkin clasificados en bajo riesgo,! pero no hay
consenso acerca de estas modalidades, por lo cual queda la combinacién de ambas
armas terapéuticas como el tratamiento establecido, y son necesarios nuevos estudios
para estas opciones.

El 77 % de los pacientes fueron diagnosticados como esclerosis nodular, variedad
histolégica que es la mas frecuentemente encontrada.3?

Las cifras de supervivencia no muestran practicamente diferencias en los diversos
grupos histolégicos; asimismo, ha sido informada la recaida en el area mediastinal
como de peor prondstico,?” sin embargo esto no se cumple en nuestra serie: en 23
pacientes (42,6 %) se encontré inicialmente toma mediastinal, pero la supervivencia
no demostré diferencias con aquellos que no la presentaban.

Las recaidas pueden presentarse en areas irradiadas anteriormente, o fuera de estas.
Se han sefalado cifras de hasta 15 % o mas.32:*3 En nuestra serie las encontramos en
13 pacientes (24 %), pero solamente esto ocurrié en tres pacientes en areas
previamente irradiadas, lo cual podria deberse a que inicialmente no fueron
detectados estos sitios con toma de la enfermedad, pero su tratamiento con
quimioterapia y radioterapia consiguié muy buenos resultados.

Se concluye que la radioterapia continda siendo un componente fundamental en el
tratamiento de la gran mayoria de los nifios y adolescentes que padecen de linfomas
de Hodgkin. La sobrevida obtenida en esta serie de 54 pacientes es comparable a la
de otros estudios, teniendo en cuenta que el 44,4 % de los pacientes estan incluidos
en el grupo de riesgo alto, y la radioterapia demuestra ser efectiva, ya que solo en
tres pacientes en recaida esta ocurrié en alguna de las areas inicialmente irradiadas.
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