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RESUMEN

El linfoma de Hodgkin (LH) es maligno con un impacto que abarca tanto a la
poblacion pediatrica como a la adulta. Los casos ocurren en una distribucion
bimodal con un pico en la poblacion de adolescentes y adultos jovenes, en
pediatria, la incidencia de LH es de 12,2 por millén en niflos menores de 20
afos, pero de 32 por millon entre 15y 19 afios, y la més alta entre los 20y 24
afnos, con 45 por millén. Esta enfermedad presenta variantes histologicas y
caracteristicas clinicas que pueden influir en su manejo y prondstico
OBJETIVO: identificar las variantes histologicas del linfoma de Hodgkin mas
frecuentes en pacientes del hospital del nifio Dr. Francisco De Icaza
Bustamante, periodo 2016 a 2022. METODOLOGIA: estudio de tipo
retrospectivo, analitico y de corte transversal. RESULTADOS: se recopilaron
93 casos diagnosticados durante este tiempo, observando una predominancia
en pacientes masculinos y en la poblacion mestiza. La distribucidén por edades
mostré que el grupo de 6 a 10 afios fue el mas afectado, destacando la
importancia de prestar atencion a esta cohorte en los esfuerzos de deteccion
temprana y manejo de la enfermedad. Ademas, se identifico el linfoma de
Hodgkin clasico con su variante histologica esclerosis nodular mas frecuente,
asi como el linfoma de Hodgkin nodular de predominio linfocitico (nLPHL) que
pueden influir en el tratamiento y prondstico de los pacientes. CONCLUSION:
en el presente estudio el linfoma de Hodgkin clasico fue el méas frecuente, de
los cuales su variante histologica predominante fue el tipo esclerosis nodular,
dentro de los factores demograficos se evidencia que la edad predominante

fue entre los 6 a 10 afios, siendo el género mas afectado el masculino.

PALABRAS CLAVE: linfoma de Hodgkin, nifios, tipos histologicos.
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ABSTRACT

Hodgkin lymphoma (HL) is a malignant lymphoma with an impact that covers
both the pediatric and adult populations. Cases occur in a bimodal distribution
with a peak in the adolescent and young adult population. In pediatrics, the
incidence of HL is 12.2 per million in children under 20 years of age, but 32
per million between 15 and 19 years of age, and the highest between 20 and
24 years old, with 45 per million. This disease presents histological variants
and clinical characteristics that can influence its management and prognosis
OBJECTIVE: to identify the most frequent histological variants of Hodgkin's
lymphoma in patients at the Hospital del Nifio Dr. Francisco de Icaza
Bustamante period 2016 to 2022. METHODOLOGY: retrospective study,
analytical and cross-sectional. RESULTS: 93 cases diagnosed during this time
were collected, observing a predominance in male patients and in the mestizo
population. The age distribution showed that the 6- to 10-year-old group was
the most affected, highlighting the importance of paying attention to this cohort
in early detection and disease management efforts. In addition, classical
Hodgkin's lymphoma with its most common histological variant, nodular
sclerosis, as well as nodular lymphocytic-predominant Hodgkin's lymphoma
(nLPHL) were identified, which may influence the treatment and prognosis of
patients. CONCLUSION: in the present study, classic Hodgkin lymphoma was
the most frequent, of which its predominant histological variant was the nodular
sclerosis type. Within the demographic factors we found that the predominant

age was between 6 to 10 years, with gender the male is more affected.

KEYWORDS: Hodgkin lymphoma, children, histological types
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CAPITULO |
INTRODUCCION

ANTECEDENTES

El linfoma de Hodgkin (LH) clasico es el cancer mas comun en pacientes
adolescentes adultos jovenes de entre 15y 19 afios, y representa el 18% de
los diagnosticos de cancer anuales en nifios y adultos jovenes en los Estados
Unidos. Los resultados del LH son extremadamente favorables con tasas de
supervivencia general superiores al 90%. Sin embargo, estos excelentes
resultados tienen el costo de un mayor riesgo de toxicidad a largo plazo debido
a la quimioterapia y/o la radiaciéon. Este riesgo puede mejorar a medida que
se introduzcan nuevas terapias que puedan curar con éxito a los pacientes y

que tengan el potencial de reducir la toxicidad aguda y a largo plazo. *

El linfoma de Hodgkin en nifios y adolescentes presenta una variabilidad
significativa en cuanto a sus caracteristicas clinicas, histopatologicas y
evolutivas. Aunque es menos frecuente en comparacion con los adultos, su
impacto en la salud y calidad de vida de los pacientes pediatricos no debe
subestimarse. La comprension profunda de este trastorno en la poblacion
pediatrica es fundamental para mejorar los enfoques terapéuticos y optimizar

los resultados a largo plazo. 23

El LH se divide en dos entidades distintas, el LH clasico (cHL) y el subtipo
raro, el LH con predominio de linfocitos nodulares (NLPHL). El cHL se clasifica
ademas en cuatro subtipos: esclerosis nodular, celularidad mixta, deplecién
linfocitaria y linfocitos ricos. La esclerosis nodular cHL, el subtipo mas coman,
comprende hasta el 80% de los casos en la poblacién de adultos jovenes. El
LH de celularidad mixta se observa con mayor frecuencia en poblaciones
pediatricas, aunque también ocurre en una pequefia proporcion de pacientes

adultos jovenes y se asocia con peores resultados. 4

Este trabajo de investigacion tiene como objetivo proporcionar una vision
general amplia y detallada del linfoma de Hodgkin en pacientes pediatricos,

abordando aspectos como la epidemiologia, los factores etiologicos, las



manifestaciones clinicas, los métodos diagnosticos, las opciones terapéuticas

y el prondstico

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El linfoma de Hodgkin es una neoplasia hematoldégica que afecta
predominantemente a los adultos, pero tiene una incidencia a considerar entre
la poblacion pediatrica y adolescente, generando un impacto sobre estos
grupos etarios. Esta enfermedad presenta variantes histologicas que pueden
influir en su manejo clinico y prondstico. Existe una falta de informacién
detallada sobre las variantes histol6gicas mas frecuentes que se presentan en
esta poblacion especifica dentro de este contexto hospitalario. Esta falta de
conocimiento puede dificultar la adecuada caracterizacion de la enfermedad y

la implementacion de estrategias de tratamiento y mejorar el prondstico. °

El linfoma de Hodgkin en la poblacién pediatrica representa un desafio clinico
y cientifico significativo debido a su incidencia y su impacto en la calidad de
vida de los pacientes y sus familias. A pesar de los avances en el tratamiento,
persisten incertidumbres en cuanto a su etiologia, factores de riesgo

especificos en nifios, y la variabilidad en la respuesta terapéutica.

Comprender integralmente la patologia, limita la eficacia de las estrategias y
la identificacion de posibles medidas preventivas. Ademas, la naturaleza
heterogénea de la enfermedad en esta poblacibn demanda un enfoque
multidisciplinario y personalizado. Por lo tanto, es imperativo realizar una
investigacién exhaustiva que aborde estas lagunas de conocimientos vy
optimizar la calidad de vida de los pacientes pediatricos con linfoma de
Hodgkin. ©

Formulacion del Problema

¢ Cudles son las variantes histologicas mas frecuentes del linfoma de Hodgkin
en pacientes pediatricos atendidos en el hospital del nifio Dr. Francisco De
Icaza Bustamante, durante el periodo 2016-20227? ¢, Cudl es la distribucion de
estas variantes histolégicas en términos de frecuencia y caracteristicas
clinicas en la poblacion pediatrica del Hospital? ¢Cdémo pueden estas
variantes histoldgicas influir en el manejo clinico y el pronostico de los
pacientes pediatricos con linfoma de Hodgkin en este contexto hospitalario?

2



Delimitacién del Problema

o EIl estudio se centra especificamente en los casos de linfoma de
Hodgkin diagnosticados en pacientes pediatricos atendidos en el
hospital del nifio Dr. Francisco De Icaza Bustamante.

o El periodo de estudio abarca desde el afio 2016 hasta el afio 2022.

« Se investiga la incidencia del linfoma de Hodgkin y su prevalencia en
la poblacién pediatrica dentro del contexto hospitalario mencionado,
periodo enero de 2016 a diciembre de 2022.

e Se recopilan datos clinicos y patolégicos de los casos de linfoma de
Hodgkin pediatrico diagnosticados para analizar la clinica de acuerdo
con edad, sexo Yy la posible correlacion con las variables histologicas

mAas comunes.

JUSTIFICACION

El linfoma de Hodgkin (LH) es uno de los cdnceres mas curables tanto en
pacientes pediatricos como adultos. La enfermedad primaria conlleva un
pronodstico excelente, con una tasa de supervivencia estimada a 5 afios de
mas del 98%; sin embargo, la supervivencia general sigue siendo pobre
debido a la enfermedad recidivante o refractaria (R/R) y los efectos tardios de

los regimenes de tratamiento.

Las estadisticas actuales de la Sociedad Estadounidense del Cancer informan
que la tasa de supervivencia relativa a 5 afios para todos los pacientes
diagnosticados con LH es ahora de alrededor del 87%. La enfermedad se
caracteriza por células Hodgkin mononucleadas Unicas y células de Reed-
Sternberg (RS) multinucleados gigantes, conocidas colectivamente como
células Hodgkin-Reed-Sternberg (HRS), rodeadas de inflamacién. La
presentacion clasica implica linfadenopatia supradiafragmatica, a menudo
asociada con sintomas B sistémicos (constitucionales) compuestos por fiebre
alta inexplicable; sudores nocturnos intensos; pérdida de peso de al menos el
10% vy fatiga. ’

La investigacion centrada en las variantes histol6gicas mas frecuentes del LH

en pacientes pediatricos es fundamental por varias razones:



Impacto en la poblacién pediatrica: el linfoma de Hodgkin es una de
las formas mas comunes de cancer en nifios y adolescentes, y su
diagnostico puede tener consecuencias significativas en la calidad de
vida de los pacientes y sus familias. Identificar las variantes histologicas
mas frecuentes en esta poblacién especifica es crucial para adaptar los
enfoques diagnosticos y terapéuticos de manera individualizada,
maximizando asi las tasas de supervivencia y minimizando los efectos
secundarios asociados a los tratamientos. &

Optimizacion del diagndéstico: la correcta identificacion de las
variantes histolégicas del LH en pacientes pediatricos es esencial para
un diagnostico preciso y oportuno. Dado que las caracteristicas
histologicas pueden variar considerablemente entre diferentes subtipos
de LH, conocer las variantes mas comunes en la poblacion pediatrica
facilitara la interpretacion de los resultados de las biopsias y otros
estudios complementarios, evitando asi errores diagnosticos y retrasos
en el tratamiento. °

Mejora en el manejo terapéutico: las distintas variantes histologicas
del LH pueden tener implicaciones en la eleccion del tratamiento y en
el pronéstico del paciente. Por ejemplo, algunas variantes pueden ser
mas sensibles a determinadas modalidades terapéuticas, mientras que
otras pueden requerir estrategias mas agresivas. Conocer las variantes
histol6gicas mas frecuentes en pacientes pediatricos permitira disefiar
planes de tratamiento personalizados que maximicen la eficacia
terapéutica y minimicen los efectos adversos a largo plazo, mejorando
asi la calidad de vida de los pacientes. 8

Contribucién al conocimiento cientifico: la investigacion sobre las
variantes histolégicas del LH en pacientes pediatricos contribuira al
avance del conocimiento cientifico en este campo, permitiendo una
mejor comprension de los mecanismos subyacentes de la enfermedad
y de sus implicaciones clinicas. Los hallazgos obtenidos a través de
este estudio podrian servir como base para futuras investigaciones
dirigidas a identificar biomarcadores especificos, desarrollar nuevas
terapias dirigidas y mejorar los criterios de clasificacion y estadiaje del
LH en la poblacion pediatrica. 3

4



La investigacion sobre las variantes histolégicas mas frecuentes del LH
tiene el potencial de generar un impacto significativo en la atencion clinica,
el manejo terapéutico y el conocimiento cientifico en este campo,
beneficiando a la poblacion pediatrica afectada por esta enfermedad y a la

sociedad en general.

OBJETIVO GENERAL

Identificar las variantes histologicas del linfoma de Hodgkin mas frecuentes en
pacientes del hospital del nifio Dr. Francisco De Icaza Bustamante, periodo
2016 a 2022.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Conocer las posibles variantes histologicas mas frecuentes de Linfoma
de Hodgkin atendidos en el hospital del nifio Dr. Francisco De Icaza
Bustamante, periodo 2016 a 2022.

e Clasificar el estadio clinico segun la clasificacion Ann Arbor en los
pacientes con Linfoma de Hodgkin en el hospital del nifio Dr. Francisco
De Icaza Bustamante.

e Determinar las manifestaciones clinicas y el tiempo de evolucion que
transcurrié en realizarse el diagnostico de los pacientes con linfoma de
Hodgkin.



CAPITULO Il
MARCO TEORICO

El linfoma de Hodgkin (LH) es un tipo de cancer que afecta el sistema linfatico,
caracterizado por la presencia de células anémalas llamadas células de Reed-
Sternberg en los ganglios linfaticos.® Esta enfermedad se presenta en
diferentes variantes histoldgicas y puede afectar a personas de todas las

edades.

Descubrimiento y primeras descripciones: el linfoma de Hodgkin fue
descrito por primera vez por el médico britAnico Thomas Hodgkin en 1832.
Hodgkin publicé un articulo titulado "Enfermedad de los ganglios linfaticos y
del bazo" en el que describia una serie de casos con ganglios linfaticos
agrandados y alteraciones en el bazo durante la autopsia. Si bien estos casos
no incluian especificamente a nifios, Hodgkin establecié los fundamentos para

la comprension futura de esta enfermedad. 1°

Reconocimiento del LH en la poblacién pediatrica: aunque el linfoma de
Hodgkin se consideraba principalmente una enfermedad de adultos, se fue
reconociendo gradualmente su presencia en la poblacion pediatrica a medida
qgue se acumulaba mas evidencia clinica y patolégica. En la segunda mitad
del siglo XX, se realizaron estudios mas detallados que demostraron que el
LH también podia afectar a nifios y adolescentes, aunque con algunas

diferencias clinicas y pronéstico en comparacion con los adultos. 2

Avances en el diagndstico y tratamiento: a lo largo del siglo XXy principios
del siglo XXI, se han producido importantes avances en el diagnostico y
tratamiento del LH en nifios. Se han desarrollado técnicas diagnésticas mas
precisas, como la biopsia de ganglio linfatico y los estudios de imagenologia
avanzada, que permiten una caracterizacion mas detallada de la enfermedad.
Ademés, se han introducido nuevas terapias, como la quimioterapia y la
radioterapia combinadas, que han mejorado significativamente las tasas de

supervivencia y reducido la toxicidad asociada al tratamiento. 1*

Reconocimiento de variantes histolégicas en nifios: a medida que se ha

profundizado en el estudio del LH en nifios, se ha reconocido que las variantes



histologicas de la enfermedad pueden ser distintas a las observadas en
adultos. Algunas variantes, como el subtipo esclerosis nodular, pueden ser
mas frecuentes en la poblacién pediatrica, mientras que otras, como el linfoma
rico en linfocitos, pueden ser menos comunes, pero igualmente importantes

en términos de diagnéstico y tratamiento.

GENERALIDADES

Las tasas de supervivencia a 5 afios para personas tratadas por linfoma de
Hodgkin (LH) en la infancia superan el 90%. Aproximadamente 31,500
sobrevivientes de LH infantil viven en los Estados Unidos, y esta poblacién
aumenta anualmente. Los sobrevivientes a largo plazo comunmente
experimentan morbilidad relacionada con el tratamiento que afecta la funcion
tiroidea, pulmonar, gonadal, cerebrovascular y cardiovascular. 2 Ademas su
terapia curativa se ha relacionado con un exceso de riesgo de desarrollar
segundas neoplasias malignas. Estas secuelas del tratamiento tardio pueden
afectar negativamente la salud de los sobrevivientes y predisponer a la muerte

prematura. 12

SITUACION EN LATINOAMERICA Y ECUADOR

La situacion del linfoma de Hodgkin (LH) en nifios en Latinoamérica y Ecuador
sigue patrones generales observados a nivel mundial, pero con algunas
variaciones y desafios especificos en términos de diagndstico, tratamiento y
acceso a la atencion meédica. En general, el LH pediatrico representa una
proporcion significativa de los casos de cancer en nifios en la regién, aunque
la incidencia exacta puede variar segun el pais y los factores
socioecondémicos. &

En Latinoamérica, se enfrentan desafios significativos en términos de
recursos limitados, acceso irregular a la atencion médica especializada y
diagnostico tardio. Esto puede conducir a un tratamiento suboptimo vy
resultados menos favorables para los pacientes pediatricos con LH. Ademas,
la disponibilidad de terapias avanzadas, como la inmunoterapia y los
medicamentos de ultima generacion, puede ser limitada en algunas areas, lo

que afecta la calidad del tratamiento y la supervivencia de los pacientes

En el caso especifico de Ecuador, aunque se han realizado avances en la

atencion oncolodgica pediatrica en los Ultimos afios, aun persisten desafios en
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términos de acceso equitativo a la atencidbn médica especializada y recursos
limitados en ciertas regiones del pais. Esto puede afectar el diagnéstico
temprano y el acceso a tratamientos 6ptimos para los nifios con LH. Ademas,
la falta de datos epidemiol6gicos precisos y registros centralizados puede
dificultar la evaluacién precisa de la carga de LH pediatrico en el pais y la

implementacion de politicas de salud eficaces.

La situacién del LH en nifios en Latinoamérica y Ecuador presenta desafios
significativos en términos de acceso a la atencibn médica especializada,
recursos limitados y diagndstico tardio. (13) Se requiere una atencién continua
y un enfoque integral para mejorar el acceso a la atencion médica de calidad,
fortalecer los sistemas de registro de cancer y mejorar la conciencia publica
sobre la importancia del diagnéstico temprano y el tratamiento oportuno del
LH pediatrico.

El linfoma de Hodgkin (LH) es poco comun, comprende aproximadamente el
0,5% de los diagnésticos de cancer cada afio en los paises desarrollados.
Esto se traduce en una incidencia anual de 8500 personas por afio en los
Estados Unidos y una tasa de incidencia bruta de 2,49 por 100 000 neoplasias
malignas linfoides en Europa. La LH ocurre en una distribucion bimodal, con
picos en pacientes entre 15 y 30 afios y en aquellos mayores de 55 afos.
Dada la mayor incidencia en pacientes mas jovenes, el LH es una de las
neoplasias malignas méas comunes que ocurren en la poblacion de
adolescentes y adultos jévenes, que el Instituto Nacional del Cancer define

como personas diagnosticadas con cancer entre las edades de 15 y 39 afios.
14

DEFINICION

Segun la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), el linfoma de Hodgkin (LH)
es un tipo de cancer que afecta el sistema linfatico, especificamente los
ganglios linfaticos, lleva el nombre del médico inglés Thomas Hodgkin, quien
describid por primera vez el trastorno en 1832. En su publicacion, sefialé que
la dolencia desconocida se caracterizaba por un agrandamiento indoloro de

los ganglios linfaticos. Mas de dos décadas después, en 1856, Samuel Wilks



sefialé que la esplenomegalia también era un sintoma comun en pacientes

con este trastorno.

Finalmente, a principios de siglo, dos patdlogos (Carl Sternberg y Dorothy
Reed), que trabajaban de forma independiente, describieron las células
multinucleadas distintivas que ahora llevan sus nombres (células de Reed-
Sternberg [RS]) y son patognomoénicas del LH clasico (cHL). Su
descubrimiento ayudé a disipar la idea, comunmente sostenida dentro de la
comunidad médica en ese momento, de que la enfermedad de Hodgkin era
simplemente una forma de tuberculosis (porque ambos trastornos
comunmente se presentan con sudores nocturnos, pérdida de peso, fiebre y

linfadenopatia). > 16

CLASIFICACION

La Organizacion Mundial de la Salud clasifica ampliamente el LH en dos
clases segun las diferencias histopatologicas: linfoma de Hodgkin clasico
(cHL) y LH nodular con predominio de linfocitos (NLPHL). cHL, que tiene
cuatro subclases, es mucho mas comun y representa aproximadamente el

95% de los casos de LH, mientras que NHLPL representa solo el 5%. 17

Linfoma de Hodgkin clasico (cHL)

cHL es la categoria mas grande y comun (90 a 95% de los casos de LH) y
generalmente se presenta como una enfermedad aguda y agresiva. La
presencia de células Hodgkin-Reed-Sternberg (HRS) malignas es el sello
distintivo de cHL.

Estas células se encuentran persistentemente en todos los subtipos y son
positivas para el cluster de diferenciacion (CD) 15 en el 85% de los casos,
positivas para CD30 en el 100% de los casos y son esencialmente negativas
para CD45 mediante tinciébn inmunohistoldgica. cHL se clasifica ademas en
cuatro subgrupos histolégicos segun la estructura, los marcadores de la
superficie celular, el porcentaje o la densidad de células Hodgkin y células de
Reed-Sternberg (RS), y la cantidad de infiltrado inflamatorio de fondo. Los
subtipos incluyen LH de esclerosis nodular, LH de celularidad mixta, LH rico

en linfocitos y LH con deplecion linfocitica. 16

9



LH de esclerosis nodular, es el subtipo mas comun y conlleva un mejor
pronostico que los otros subtipos. Aproximadamente el 70% de los casos de
cHL en todo el mundo pertenecen a esta categoria. La esclerosis nodular cHL
se caracteriza por células RS neoplasicas de forma lacunar con un fondo
inflamatorio enriquecido de bandas esclerosantes. Las caracteristicas
adicionales del subtipo son linfadenopatia mediastinica en el 80% de los
casos y ganglios grandes de mas de 10 cm de diametro (enfermedad

voluminosa) en aproximadamente el 50% de los casos. 8

LH de celularidad mixta, es mas comun en los paises en desarrollo que en
los paises desarrollados y se asocia frecuentemente con la infeccién por el
virus de la inmunodeficiencia humana (VIH). En los Estados Unidos,
representa aproximadamente el 25 % de los casos de cHL, se caracteriza por
un fondo inflamatorio mixto mas difuso sin esclerosis y con células HRS
dispersas. También esta fuertemente asociado con la infeccién por el virus de

Epstein-Barr y tiene un prondstico relativamente peor. 1

LH rico en linfocitos, puede tener un fondo celular nodular o difuso de
linfocitos  pequefios, sin neutréfilos ni eosindfilos. Representa
aproximadamente el 5% de todos los casos de cHL, generalmente se presenta
temprano, carece de enfermedad voluminosa y conlleva un prondstico

excelente con las terapias actuales. 2°

LH deplecién linfocitica es un subtipo raro (<1% de los casos) y suele ser
muy agresivo y de mal prondstico; muestra una infiltracion difusa de células

HRS sin ningun fondo inflamatorio. 8

LH nodular con predominio de linfocitos (NLPHL)

El NLPHL representa alrededor del 5% al 10% de los casos de LH, es
indolente en la mayoria de los casos y se considera una entidad patoldgica
distinta que comparte mas caracteristicas con el LH no linfocitico B que con
el cHL. Las células malignas del NPLHL (células con predominio de linfocitos

(células de palomitas de maiz)) son positivas para CD20 y carecen de CD30.
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Por el contrario, las células RS son consistentemente positivas para CD30. El
NLPHL se aborda de una manera diferente tanto desde el punto de vista

diagnéstico como terapéutico. 2*

FISIOPATOLOGIA

El linfoma de Hodgkin (LH) es un tipo de cancer del sistema linfatico que se
origina en los linfocitos, un tipo de glébulo blanco que desempefia un papel
crucial en el sistema inmunoldgico. La etiologia exacta del LH adn no se
comprende completamente, pero se cree que implica una combinacién de
factores genéticos, ambientales e inmunolégicos ©). Los linfocitos de Hodgkin,
gue son células grandes y anormales caracteristicas de este linfoma, parecen
derivar de linfocitos B que han sufrido mutaciones genéticas y se han
transformado en células cancerosas. Estas células de Hodgkin interactian de
manera anormal con otras células del sistema inmunolégico y con el
microambiente que las rodea, lo que contribuye al desarrollo y progresion del
LH. 22

La fisiopatologia del LH involucra una serie de eventos complejos que incluyen
la proliferacion descontrolada de células de Hodgkin y la disrupcion del
microambiente linfatico normal ©). Las células de Hodgkin liberan diversas
citoquinas y factores de crecimiento que promueven el crecimiento y la
supervivencia de las células tumorales, asi como la inflamacién local.
Ademas, estas células tienen la capacidad de evadir la respuesta inmunitaria
normal, lo que les permite proliferar sin ser eliminadas por el sistema
inmunitario del cuerpo. También se ha demostrado que existe una relacion
entre la presencia de ciertos virus, como el virus de Epstein-Barr, y el
desarrollo del LH, lo que sugiere un posible papel de la infeccién viral en la

patogénesis del linfoma. 8

En términos de fisiologia, el LH afecta negativamente la funcién del sistema
linfatico y, en consecuencia, compromete la capacidad del cuerpo para
combatir infecciones y mantener el equilibrio inmunoldgico 2 .Ademas, el LH

puede afectar otros organos y tejidos del cuerpo, como el bazo, el higado y
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los ganglios linfaticos, lo que puede provocar una serie de sintomas y
complicaciones, como fiebre, pérdida de peso, sudoracién nocturna, fatiga y
compromiso de la funcion de 6rganos. La fisiopatologia del LH puede variar
segun la etapa de la enfermedad y el subtipo histolégico especifico, lo que

afecta la presentacion clinica y el pronéstico del paciente. °

El linfoma de Hodgkin es un cancer complejo del sistema linfatico que implica
una serie de factores genéticos, ambientales e inmunoldgicos en su desarrollo
y progresion. La comprension de la etiopatogenia, fisiologia y fisiopatologia
del LH es fundamental para el desarrollo de nuevas estrategias de

diagnoéstico, tratamiento y prevencién de esta enfermedad. 12

PRESENTACION CLINICA

El linfoma de Hodgkin (LH) y sus variantes histologicas pueden presentarse
con una variedad de sintomas y signos clinicos. A continuacion, se describe
la presentacion clinica comun del LH clasico, asi como algunas caracteristicas
distintivas de sus variantes histologicas mas frecuentes:

1. Linfoma de Hodgkin Clasico:

o« Adenomegalia: la hinchazén indolora de los ganglios linfaticos,
especialmente en el cuello, las axilas o la ingle, es el sintoma
mas comun.

e Sintomas B: incluyen fiebre inexplicada, sudoracién nocturna
profusa y pérdida de peso no intencional.

o Fatiga: los pacientes pueden experimentar una sensacion de
cansancio persistente y debilidad.

e Prurito: algunos pacientes pueden experimentar picazon en la
piel, aunque no es tan comun como otros sintomas.

* Sintomas sistémicos: pueden incluir malestar general, falta de
apetito y, en casos avanzados, dolor en el pecho y dificultad para
respirar debido a la compresion de estructuras adyacentes por

los ganglios inflamados. 2
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2. Variantes Histolégicas:

« Esclerosis nodular: ademés de los sintomas comunes del LH
clasico, los pacientes pueden tener ganglios linfaticos muy
fibrosos, lo que puede causar sintomas de compresion.

o Celularidad mixta: presenta una combinacion de sintomas del
LH clasico, pero tiende a ser mas agresivo y asociado con una
peor respuesta al tratamiento.

o Deplecion linfocitica: similar a otras formas de LH, pero puede
tener una presentacion clinica mas agresiva y rapida progresion
de la enfermedad.

o Linfoma de Hodgkin nodular con predominio linfocitico: a
menudo se presenta con adenomegalia y sintomas sistémicos
similares al LH clasico, pero tiende a tener una evolucion clinica

mas indolente. 2

Es importante tener en cuenta que la presentacion clinica puede variar segun
la etapa de la enfermedad, la ubicacion de los ganglios afectados y la
presencia de sintomas sistémicos. Ademas, estos sintomas pueden
superponerse con los de otras enfermedades, por lo que se requiere una
evaluacion médica exhaustiva, incluidos estudios de imagen y biopsias, para
confirmar el diagnostico de LH y su variante histologica especifica.

Los sintomas B son otro signo de presentacion comun en pacientes con LH.
Estos consisten en fatiga, fiebre, sudores nocturnos intensos, anorexia y/o
pérdida de peso (pérdida 210% en los seis meses anteriores al diagnostico).
Aunque estos sintomas se asocian comunmente con el LH, no son
patognomonicos de la enfermedad maligna, ya que pueden presentarse en
pacientes con una multitud de otras enfermedades (incluidas las que no son
LH). Sin embargo, la presencia o ausencia de sintomas B es lo
suficientemente importante como para incorporarla al sistema de

estadificacion del LH. 23
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ESTADIFICACION Y ESTRATIFICACION DEL RIESGO

El tratamiento del LH se guia por la categoria de riesgo del diagnostico, que
se basa en el estadio de la enfermedad y la presentacién clinica. EI examen
fisico y las imagenes radioldgicas se utilizan para estadificar la enfermedad y

adquirir informacion sobre varios factores de diversa importancia pronéstica.

Estos factores incluyen la ubicacion y lateralidad de los ganglios linfaticos
afectados en uno o ambos lados del diafragma, el numero de ganglios
linfaticos afectados, la afectacion de los ganglios linfaticos contiguos y la
presencia de enfermedad voluminosa (definida como una masa mediastinica
>1/3 el tamafio del didmetro intratoracico en una radiografia de térax
posteroanterior o cualquier masa =210 cm en una tomografia computarizada
[TC] en el momento del diagnéstico. Es de destacar que el Children's
Oncology Group tiene un umbral mas bajo para la enfermedad voluminosa y
la define como una masa mayor o igual a 6 cm en poblaciones pediatricas en

presencia o ausencia de sintomas B. 2425

Existen dos sistemas de clasificacion principales para la estadificacion de LH.
El Sistema de Clasificacion de Ann Arbor, desarrollado en 1971 por el Comité
de Clasificacion por Estadificacion de la Enfermedad de Hodgkin, fue el primer
sistema de estadificacion ampliamente utilizado para el LH . El sistema original
de Ann Arbor se basaba principalmente en la anatomia y era similar al sistema
de estadificacion de tumores, ganglios y metastasis para tumores soélidos
ideado por Pierre Denoix entre 1943 y 1952. En 1988, el sistema de
clasificacion de Ann Arbor modificado por Cotswolds afiadi6 variables de
subestadificacion (A, B, E y X) al sistema original de Ann Arbor (Tabla 1). El
sistema de clasificacion de Ann Arbor modificado por Cotswolds es el estandar
actual y sigue siendo el sistema de clasificacion mas utilizado para la LH

pediatrica y adulta. *
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TABLA 1.- SISTEMA DE CLASIFICACION DE ANN ARBOR MODIFICADO POR

CoTswoLDS PARA HL

Etapa Descripcion
I Enfermedad limitada a una sola region de ganglios linfaticos o
a un tipo de tejido linfoide extralinfatico (p. €j., bazo, timo,
anillo de Waldeyer)
Il Enfermedad que involucra dos o mas grupos ganglionares en
el mismo lado del diafragma
[l Afectacion de dos o mas regiones de ganglios linfaticos u
organos extralinfaticos a ambos lados del diafragma
[111: Con o sin ganglios esplénicos, hiliares, celiacos o portales
[112: Con ganglios paraadrticos, iliacos o mesentéricos
A Enfermedad difusa o diseminada (que afecta a uno o mas
organos extralinfaticos, por ejemplo, pulmén, hueso, higado)
con o sin afectacion ganglionar
Ausencia de sintomas B.
Presencia de sintomas B: fiebre, sudores nocturnos y/o
pérdida de peso 210% en los 6 meses anteriores
X Enfermedad voluminosa (es decir, masa ganglionar mayor que
un tercio del didmetro intratoracico en una radiografia de térax)
Para HL pediatrico: la enfermedad voluminosa también se
define como masa extramediastinica 26 cm de diametro
Red europea: 2200 ml de tejido contiguo volumen tumoral
E Extension extranodal en un lado del diafragma por extension
directa limitada

W >

Int J Mol Sci. 2023 Jun; 24(12): 10095.

LH tiene cuatro etapas clinicas. Los estadios | y Il indican enfermedad limitada
o temprana, mientras que los estadios Il y IV indican enfermedad avanzada.
En los casos pediatricos de LH, el 19% se encuentra en estadio |, el 49% en
estadio Il, el 19% en estadio Ill y el 13% en estadio IV en el momento del
diagnéstico. La estratificacion del riesgo de enfermedad clinica se realiza
segun el estadio de la enfermedad, el estado general y la presencia o ausencia
de sintomas B. Se determinan tres grupos de riesgo segun la clasificacion del
Children's Oncology Group (COG). 2*

Grupo de bajo riesgo: estadio IA/IIA sin volumen ni extension
extraganglionar (E).
Grupo de riesgo intermedio: estadio IIB/IlIA, asi como estadio IA/IIA con

extension extraganglionar (E) o enfermedad voluminosa.

15



Grupo de alto riesgo: incluye todos los pacientes en estadio IlIB y [V (24 (26)

Ademas, en 2011, el sistema de clasificacion de Lugano (Tabla 2) fue ideado
en la Conferencia Internacional sobre Linfoma Maligno. Este nuevo sistema
de puesta en escena buscaba modernizar el sistema Cotswolds-Ann Arbor.
Una de las innovaciones mas impactantes del sistema de Lugano fue la
integracion de la tomografia por emision de positrones (PET)/TC en la
evaluacion inicial de pacientes con LH. La incorporacion de la exploracion
PET/CT como herramienta de evaluacion inicial elimind la necesidad de
aspiraciéon/biopsia de médula 6sea y mejoro la precisidon de la estadificacion
de la enfermedad, lo que result6 en que menos pacientes recibieran

tratamiento insuficiente o excesivo.

Ademas, el sistema de Lugano elimind el sufijo de clasificacion “X” del sistema
Cotswolds-Ann Arbor que anteriormente denotaba la presencia de
enfermedades voluminosas. El sistema de Lugano continué utilizando los
sufijos de estadificacion "A" y "B" para indicar la presencia o ausencia de

sintomas B. 27

TABLA 2.- SISTEMA DE CLASIFICACION DE LUGANO PARA HL

Estadio I: afectacion de una anica region ganglionar (p. ej., cervical, axilar,
inguinal o mediastinica) o de una estructura linfoide como el bazo, el timo o

el anillo de Waldeyer.

Etapa Il: afectacion de dos 0 mas regiones de ganglios linfaticos o estructuras

de ganglios linfaticos del mismo lado del diafragma.

Estadio III: afectacion de regiones de ganglios linfaticos o estructuras linfoides
en ambos lados del diafragma.

Estadio 1V: afectacion difusa o diseminada de uno o mas Organos
extraganglionares o tejido con o sin afectacion de los ganglios linfaticos

asociada.

Int J Mol Sci. 2023 Jun; 24(12): 10095
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DIAGNOSTICO HISTOLOGICO

El diagnostico del linfoma de Hodgkin (LH) implica una evaluacion exhaustiva
que combina varios enfoques, incluyendo la histologia y los estudios de
laboratorio. Histol6égicamente, el LH se caracteriza por la presencia de células
de Reed-Sternberg (CRS) en un fondo inflamatorio compuesto por una mezcla
diversa de células inflamatorias, incluyendo linfocitos, eosinofilos, histiocitos y
células plasmaéticas. Estas CRS son células grandes y multinucleadas con un
citoplasma abundante y nucléolos prominentes @ .El diagnéstico definitivo
requiere la identificacién de estas células caracteristicas en una biopsia de

ganglio linfatico o en otra muestra de tejido afectado.

Ademés de la histologia, los estudios de laboratorio desempefian un papel
importante en el diagndstico del LH. La inmunohistoquimica puede utilizarse
para identificar marcadores especificos de CRS, como CD15 y CD30, que son
positivos en la mayoria de los casos de LH. Otros marcadores, como CD45,

CD20y CD3, pueden ayudar a excluir otros tipos de linfoma. 12

Los estudios de citogenética y biologia molecular también pueden ser Utiles
para evaluar la presencia de alteraciones genéticas especificas asociadas con
el LH, como la sobreexpresion del gen PAX5 y la presencia del virus de
Epstein-Barr.

El diagnédstico del LH implica un enfoque multidisciplinario que combina la
histologia, la inmunohistoquimica y los estudios de laboratorio para confirmar

la presencia de CRS y excluir otros diagnésticos diferenciales. °

La inmunohistoquimica desempefia un papel crucial en el diagnéstico, donde
las CRS deben ser positivas para CD30 y CD15, y negativas para CD45 y
EMA, aunque en algunos casos pueden expresar marcadores B. Es esencial
observar el entorno celular reactivo para confirmar que las CRS son

citolégicamente normales y tienen el inmunofenotipo adecuado. 3

Ademas, es importante destacar que muchos casos diagnosticados
anteriormente como linfoma de Hodgkin con disminucion linfoide se han

reclasificado como linfomas no Hodgkin. La variante con predominio linfocitico
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nodular ahora se considera una entidad diferente al linfoma de Hodgkin
clasico, y su diagnostico inmunohistoquimico varia, incluyendo la expresion
de CD30y CD15.8

La expresiéon de CD30 y CD15 en las CRS no es exclusiva y puede
encontrarse en otros linfomas, pero estos marcadores son Utiles para
identificarlas. La expresion de antigenos Ty CD21 en las CRS es poco comun,
mientras que la positividad de CD20 es débil y puede sugerir otros tipos de
linfoma. Ademas, la presencia de ADN del virus de Epstein-Barr (EB) en las
CRS puede ser una evidencia adicional de su origen linfocitico B, aunque su

deteccion no es universal. 1°

PRONOSTICO

El pronéstico del linfoma de Hodgkin (LH) en la poblacion pediatrica
generalmente es favorable, con altas tasas de supervivencia a largo plazo.
Varios factores influyen en el pronostico de un nifio con LH, incluyendo la
etapa de la enfermedad, el subtipo histolégico, la respuesta al tratamiento y
otros factores individuales®™ _Aqui se destacan algunos aspectos
relacionados con el prondstico del LH en nifios:

L Estadio de la enfermedad: el prondstico es mejor para los nifios
diagnosticados en etapas iniciales (estadios | y 1) en comparacion con
aquellos diagnosticados en etapas avanzadas (estadios Il y 1V), ya que
el tratamiento puede ser méas efectivo cuando la enfermedad esta
localizada. 3

2= Subtipo histolégico: aunque el LH clasico es el subtipo mas comuin
en la poblacién pediatrica, algunos subtipos pueden tener un prondéstico
ligeramente diferente. Por ejemplo, el subtipo de esclerosis nodular
tiende a tener un prondéstico favorable, mientras que la variante
celularidad mixta puede asociarse con un prondéstico menos favorable.
22

3. Respuesta al tratamiento: la respuesta inicial al tratamiento, que
generalmente incluye quimioterapia y, en algunos casos, radioterapia,

es un factor importante para predecir el prondstico. Los nifios que
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tienen una respuesta completa al tratamiento tienen un prondéstico mas
favorable que aquellos con una respuesta parcial o resistente.

4. Recurrencia: aunque es menos comun en la poblacion pediatrica en
comparacion con adultos, la recurrencia del LH después del tratamiento
inicial puede ocurrir. El prondstico en casos de recurrencia depende de
varios factores, incluida la ubicacion y extension de la recurrencia, asi

como la respuesta al tratamiento adicional. 2

En general, las tasas de supervivencia a 5 afios para los nifios con LH superan
el 90%, y muchos nifios pueden alcanzar la remisién completa y vivir una vida
larga y saludable después del tratamiento. Sin embargo, es importante que
los nifios con LH reciban un seguimiento médico regular a largo plazo para
detectar y tratar cualquier recurrencia o efecto secundario tardio del
tratamiento © .El prondstico del LH en la poblacion pediatrica ha mejorado
significativamente en las Ultimas décadas gracias a los avances en el

diagndstico y tratamiento del cancer infantil.

TRATAMIENTO

Un concepto de tratamiento esencial para el LH pediéatrico tanto en América
del Norte como en Europa es basar la intensidad del tratamiento en la
estratificacion del riesgo de la enfermedad. Las categorias de riesgo se
definieron anteriormente en la seccion de etapas; el estadio del tumor, la
gravedad de la enfermedad y la existencia de sintomas B, son los criterios
clave utilizados para clasificar los riesgos de los pacientes.

El uso de radioterapia en los ensayos en curso del COG y de la red europea
sobre linfoma de Hodgkin pediatrico (EuroNet-PHL) estd fuertemente
influenciado por las respuestas de los pacientes a la quimioterapia
(generalmente medidas con exploraciones PET). Este enfoque tiene como
objetivo reducir los efectos adversos a largo plazo asociados con el uso de
radioterapia en poblaciones pediatricas. Actualmente se estan estudiando
medicamentos inmunorreguladores en ensayos en curso debido a la posible

toxicidad aguda del aumento de la quimioterapia. 22
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Linfoma de Hodgkin de bajo riesgo

El LHc pediatrico de bajo riesgo conlleva un pronostico excelente en general.
Para el LHc de bajo riesgo (estadios IA y IIA sin volumen o extension
extraganglionar), no hay unanimidad en el COG con respecto al régimen
terapéutico Optimo. ElI COG utiliz6 el fondo ABVD predeterminado
(doxorrubicina/bleomicina/vinblastina/dacarbazina), para crear regimenes
modificados destinados a reducir la toxicidad de los farmacos, especialmente
dacarbazina y vinblastina (que fueron reemplazadas por etopésido y
vincristina, respectivamente). En el ensayo POG9226, se informé una tasa de
supervivencia libre de eventos (SSC) a 6 afios del 91%, con cuatro ciclos de

doxorrubicina, bleomicina, vincristina y etoposido (ABVE) seguidos de IFRT.
24

Otros regimenes terapéuticos investigados en diferentes estudios para el LHc
de bajo riesgo incluyen vinblastina, doxorrubicina, metotrexato y prednisona
(VAMP; cuatro ciclos) y ciclofosfamida, vincristina, procarbazina y prednisona

(COPP; cuatro ciclos) con dosis bajas de IFRT.

Posteriormente, el ensayo COG AHODO0431 investigd un régimen de menor
intensidad (doxorrubicina, vincristina, prednisona y ciclofosfamida (AVPC)) en
nifios y adolescentes con cHL de bajo riesgo. Todos los pacientes recibieron
tres ciclos de quimioterapia seguidos de un enfoque basado en la respuesta
para decidir sobre el tratamiento adicional.

No se administrd ningun tratamiento adicional a los pacientes que tuvieron
una respuesta completa, definida como una reduccion de la masa ganglionar
superior al 80%, y un regreso al tamafio normal del ganglio/6rgano en una
tomografia computarizada o una exploracién por PET/galio negativo. Los
pacientes con una respuesta parcial después de tres ciclos recibieron 21 Gy
de IFRT @4,

Los pacientes que desarrollaron una recaida de bajo riesgo (segun lo definido
por el protocolo) después de la quimioterapia calificaron para un régimen de
rescate con vinorelbina, ifosfamida, dexametasona, etopoésido, cisplatino y
citarabina (DECA) con 21 Gy de IFRT. La mayoria de los pacientes (88 %),
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lograron una respuesta completa sin necesidad de terapia de dosis alta,
rescate de células madre autdlogas o IFRT, y la tasa de SG fue del 99,6 %.
Sin embargo, el estudio se cerr6 anticipadamente debido a una tasa de

recaida superior a la esperada y una caida de la SSC por debajo del objetivo.

Un andlisis secundario de los datos reveld que la SSC en realidad fue
significativamente mejor en pacientes con MCcHL frente a aquellos con
esclerosis nodular (97,2 % frente a 75,8 %). Este hallazgo sugiri6 que el
tratamiento inicial con AVPC es una opcion razonable para pacientes con
histologia de celularidad mixta, pero los pacientes con esclerosis nodular
requieren estrategias de tratamiento adicionales o alternativos. Ademas, los
investigadores descubrieron que una disminucién de la velocidad de
sedimentacion globular menor o igual a 20 mm/hora y una PET negativa

después del ciclo 1, se asocian con una mejor SSC. %°
Linfoma de Hodgkin de riesgo intermedio

La poblacion pediatrica con LH de riesgo intermedio se investigo en el ensayo
de fase 3 del COG AHODO0031, que evalud las respuestas tempranas a la
quimioterapia como un medio para dictar la terapia posterior. Se administraron
dos ciclos de ABVE con prednisona y ciclofosfamida (ABVE-PC) a pacientes
con LH de riesgo intermedio recién descubierto; luego, los pacientes
recibieron una evaluacién de respuesta temprana (ERA) mediante una

exploracién por PET o por tomografia computarizada.

Los pacientes que mostraron una respuesta adecuada recibieron dos ciclos
mas de ABVE-PC, seguidos de una evaluacion de respuesta. Los pacientes
con respuesta temprana rapida (RER) con respuestas completas, fueron
asignados aleatoriamente para recibir IFRT frente a observacion Gnicamente,
mientras que todos los RER con respuestas parciales recibieron IFRT de

forma no aleatoria (21 Gy). %

Los pacientes que tuvieron una respuesta temprana lenta (SER) después de
dos ciclos de ABVE-PC fueron asignados aleatoriamente para recibir o no dos
ciclos de quimiointensificacion basada en DECA antes de recibir dos ciclos
més de ABVE-PC. Ademas, todos los SER recibieron IFRT. Las tasas de SG
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y SSC a 4 afios en este estudio fueron de 97,8% y 85%, respectivamente. No
hubo diferencias perceptibles en la tasa de SSC a 4 afos entre los pacientes
que recibieron IFRT y los que no (87,9% frente a 84,3%, respectivamente)
entre los pacientes con RER que tuvieron RC al finalizar el tratamiento.
Ademas, no hubo diferencias significativas en las tasas de SSC a 4 afios en
los pacientes que recibieron DECA en comparacion con los que no lo

recibieron.

En general, este ensayo concluyé que se puede complementar la
guimioterapia adicional en los SER con exploraciones PET positivas y que la
radioterapia se puede omitir en los RER con una respuesta completa al final

de la quimioterapia. 3t

La puntuacién de prondstico internacional de Hodgkin infantil (CHIPS) se creé
utiizando cuatro parametros de un modelo predictivo para la SSC
(enfermedad en estadio 1V, adenopatia mediastinica grande, albumina sérica
baja y fiebre). Tener no mas de un factor de riesgo de CHIPS (puntuacion de
CHIPS = 0-1) se asoci6 con una SSC a 4 afios de alrededor del 90% para los
pacientes que recibieron cuatro ciclos de quimioterapia mas IFRT, mientras
gue tener dos o mas factores de riesgo de CHIPS (puntuacion de CHIPS = 2—
3) predijo una SSC a 4 afos de aproximadamente 78%. Este hallazgo indico
que este incremento de la terapia mas alla de cuatro ciclos de ABVE-PC, debe
considerarse para pacientes con mas de un factor de riesgo de CHIPS. 4

Linfoma de Hodgkin de alto riesgo

El estudio 59704 del Children's Cancer Group evalué la eficacia del
tratamiento del LHc pediatrico de alto riesgo con quimioterapia inicial
intensificada con BEACOPP; inicialmente se administraron cuatro ciclos de
BEACOPP a todos los pacientes. La quimioterapia adicional incluy6 cuatro
ciclos mas de BEACOPP para los SER (total = 8 ciclos), dos ciclos de ABVD
para los RER masculinos y dos ciclos de doxorrubicina, bleomicina y
vinblastina (ABV)/COPP para los RER femeninos; luego, todos los pacientes

recibieron IFRT.
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El estudio mostré resultados notables; la tasa de SSC a 5 afios fue de 94% y
la tasa de SG fue de 97%. Sin embargo, las toxicidades a largo plazo de

BEACOPP surgieron como una preocupacion. 21

El estudio P9425 del Pediatric Oncology Group fue el primero en formular el
régimen ABVE-PC, que mas tarde se convirtid6 en la columna vertebral de
todos los ensayos posteriores del COG para el LHc pediatrico. P9425
investigd originalmente la eficacia de ABVE-PC en pacientes con LHc de
riesgo intermedio o alto; a todos los pacientes se les administraron tres ciclos
de ABVE-PC seguidos de una evaluacion de respuesta temprana. Luego, los
RER recibieron IFRT (21 Gy) y los SER recibieron dos ciclos adicionales de
ABVE-PC (total = 5 ciclos) seguidos de IFRT. Este estudio informé una tasa
promedio de SSC a 5 afios del 84% entre los grupos de cHL de riesgo

intermedio y alto. 32

Posteriormente, el COG investigd una version modificada de ABVE-PC en el
ensayo de fase 3 AHODO0831, con el objetivo de reducir la intensidad de la
radiacion y la exposicién a agentes alquilantes. Todos los pacientes recibieron
dos ciclos de ABVE-PC. Luego, los RER recibieron dos ciclos adicionales de
ABVE-PC e IFRT (limitados al sitio masivo inicial), y los SER recibieron dos
ciclos de ifosfamida y vinorelbina (IV) seguidos de dos ciclos mas de ABVE-
PC y luego radioterapia (limitada al sitio masivo inicial o los sitios de respuesta
lenta).

El estudio mostré6 una SSC a cuatro afios del 91,9%, que fue ligeramente
inferior al objetivo proyectado de 295%. Sin embargo, los datos generales
fueron comparables a los de otros ensayos sobre LH de alto riesgo, con

primeras tasas de SSC y SG a 5 afios de 79,1% y 95%, respectivamente. 33
34
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CAPITULO Il
METODOLOGIA

Disefio de la investigacion: es retrospectivo y observacional. Se recopilaron
datos de pacientes pediatricos diagnosticados con linfoma de Hodgkin
atendidos en el hospital del nifio Dr. Francisco De Icaza Bustamante, durante
el periodo comprendido entre 2016 y 2022. Se analizaron registros médicos y
otros estudios relacionados para identificar las variantes histologicas mas
frecuentes, asi como para determinar la incidencia y prevalencia del linfoma

de Hodgkin en esta poblacion.

Poblaciéon de estudio: esta constituida por todos los pacientes pediatricos
(menores de 18 afios) diagnosticados con linfoma de Hodgkin y atendidos en
el hospital del nifio Dr. Francisco De Icaza Bustamante, durante el periodo de

estudio mencionado.

Recopilacion de datos: se reviso los registros médicos y patologicos de los
pacientes pediatricos diagnosticados con linfoma de Hodgkin durante el
periodo de estudio. Se recopilaron datos demogréaficos (edad, sexo, etnia),

caracteristicas clinicas, lugar de procedencia, condiciones de egreso.

Analisis de datos: se realizd un analisis descriptivo de los datos para
determinar la frecuencia del linfoma de Hodgkin en la poblacion pediéatrica del
hospital. Se calcularon tasas de incidencia y prevalencia del linfoma de
Hodgkin en pacientes pediatricos durante el periodo de estudio. Ademas, se
explord la relacion entre las variantes histologicas mas frecuentes y variables

demograficas como la edad, y el sexo.

Consideraciones éticas: este estudio se desarroll6 respetando los principios
éticos de confidencialidad y privacidad de la informacion del paciente. Se
obtuvo la aprobacién de la Unidad de Docencia e Investigacion del hospital
del nifio Dr. Francisco De Icaza Bustamante; antes de iniciar la recopilacion
de datos, se garantizé el anonimato para proteger la identidad de los

pacientes.
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Limitaciones del estudio: entre las limitaciones potenciales se incluyen la
disponibilidad y calidad de los registros médicos y patologicos, asi como
posibles sesgos de seleccidon debido a la naturaleza retrospectiva del disefio.

Ademads, la generalizacion de los resultados estd limitada por las

caracteristicas especificas de la poblacion y el contexto hospitalario

investigado.

TABLA 3.- OPERACIONALIZACION DE LAS VARIBLES

Variable Definicion Indicadores Escala
Diferentes Categorias (p.
Variantes subtipos Subtipos histolégicos | ej., Esclerosis
histolégicas del histolégicos del identificados en nodular,
Linfoma de Hodgkin linfoma de muestras de tejido Celularidad
Hodgkin mixta, etc.)
Edad del Escala de
Edad paciente en el NGmero de afios |r_1tervalo (por
momento del ejemplo, 0-18
diagnéstico afios)
Sexo Género del Masculino, Femenino; Categoérica
paciente otro (binaria)
. Orlger! etnico o Blanco, negro, Categorica
Etnia racial del , o e
i hispano, asiatico, otro (multiple)
paciente
. : Sintomas o Presencia o ausencia L
Manifestaciones , ; Categodrica
Ay signos presentes de sintomas A
Clinicas . e (binaria)
en el paciente especificos
_ Intervalo de Escala de
. .. | tiempo desde el . .
Tiempo de evolucion L Numero de semanas | intervalo (por
. L . inicio de los .
del diagndstico . 0 meses ejemplo, 0-12
sintomas hasta el
. P meses)
diagndstico
Estadio clinico Gra_dp de
segun la extension de la : Categorica
N enfermedad en el | Estadios I, II, IlI, IV :
clasificacion Ann (ordinal)
momento del
Arbor : e
diagnostico
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Frecuencia del
linfoma de Hodgkin
en la poblacién
pediatrica del
hospital

Ndmero total de
casos de linfoma
de Hodgkin en
pacientes
pediatricos
durante el
periodo de
estudio

NUmero de casos

Escala de
intervalo (por
ejemplo, 0-100
casos)

Tasas de incidencia
y prevalencia del
linfoma de Hodgkin
en pacientes
pediatricos durante

Medidas de la
frecuencia de
casos NUevos
(incidencia) y
casos totales

Tasas de incidencia
por cada 1000 nifios
por afio; prevalencia
como porcentaje de
la poblacion total de

Escala de ratio
(por ejemplo, O-
10 por 1000
nifos por afo)

el Periodo del (prevalencia) acientes pediatricos
estudio P P P
Region o area
Lugar de geografica de Departamento, Categorica
procedencia donde provienen provincia, pais (multiple)
los pacientes
- Estado clinico del Rem|§|qp comp.leta, L
Condiciones de ) : remision parcial, Categorica
paciente al final . e
egreso : recurrencia, (multiple)
de su tratamiento S
fallecimiento
Resumen
A . estadistico de las | Medidas de tendencia
Andlisis descriptivo e . i L
caracteristicas de | central, dispersion y Cuantitativa
de datos
los datos forma
recolectados
Pruebas

estadisticas para
explorar relaciones

Herramientas
estadisticas para

Pruebas de chi-
cuadrado, Analisis de

Dependiendo de

entre variables evaluar la varianza (ANOVA), la prueba
histologicas y asociacion entre | Regresion logistica, utilizada
variables variables entre otras
demograficas
Evaluacion de la
frecuencia de Célculo de tasas de :
P o . Escala de ratio
Andlisis de €asoSs NUevos y incidencia y :
incidencia y totales en prevalencia (por ejemplo,
: , ) ’ tasas por cada
prevalencia relacion con la | comparaciones entre 1000 personas)
poblacién en grupos P
riesgo
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Confidencialidad y
privacidad de la
Informacion del
Paciente

Proteccion de los
datos personales
de los pacientes

Cumplimiento de
normativas de
proteccion de datos,
armonificacion de

datos

Binaria (Si/No)

Aprobacion del
Comité de Etica del
Hospital

Validacion ética
del estudio por

parte de un
comité
especializado

Obtencion del

consentimiento ético,

cumplimiento de
normativas

Binaria (Si/No)

Anonimizacién de
datos

Proceso de
eliminacion de
informacion
identificativa de
los pacientes

Eliminacion de

nombres, fechas de
nacimiento, nimeros
de identificacion, etc.

Binaria (Si/No)

Evaluacion de la

resultados

otras poblaciones

0 contextos

Disponibilidad y . . L, .
calidad de los _ mftggrldad y Revision de registros Categérica
; g fiabilidad de los | para asegurar calidad e
registros médicos y : , (multiple)
. registros y completitud
patolégicos i
utilizados
Tendencias
sistematicas en la Identificaciéon y L
s I, . Categorica
Sesgos de seleccion | seleccion de los | control de posibles e
. ) o (maltiple)
casos incluidos | sesgos de seleccion
en el estudio
gxri?:gzli(lji(rj]: deollg Consideracion de la
Generalizacion de P representatividad y Categorica
los hallazgos a ) e
heterogeneidad de la (multiple)

muestra
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CAPITULO IV

RESULTADOS
TABLA 4. NUMERO TOTAL DE PACIENTES CON DIAGNOSTICO DE LH ENTRE EL 2016 Y
2022

ANOS PACIENTES
2016 19 (20.4%)
2017 16 (17,2%)
2018 12 (12,9%)
2019 10 (10,7%)
2020 9 (9,68%)
2021 14 (15%)
2022 13 (13,9%)
Total 93 (99,9%)

Durante el periodo 2016 al 2022 existieron 93 casos de Linfoma de Hodgkin

diagnosticado en el hospital del nifio Dr. Francisco De Icaza Bustamante.

GRAFICO 1.- PREVALENCIA DE PACIENTES CON LINFOMA DE HODGKIN ENTRE
LOS ANOS 2016 AL 2022
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Como se puede evidenciar en el graficol, la prevalencia de los casos durante
los afios 2016 y 2017 fue alta, casi reporta el 37.6% de los casos atendidos
en todo el periodo de estudio, ademas de una baja considerable entre el 2018
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al 2022, lo que se interpreta como una probable disminucién de todos los

casos atendidos.

GRAFICO 2.- INCIDENCIA DE PACIENTES CON LINFOMA DE HODGKIN ENTRE LOS ANOS

2016 AL 2022
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La Tabla 4 muestra la distribucion del nimero de pacientes diagnosticados

por afo, lo que permite identificar las fluctuaciones en la incidencia de la

enfermedad a lo largo del periodo de duracion del presente estudio. Se

observa una variacién en el nUmero de casos por afio, con una tendencia

general a la disminucién a lo largo del periodo establecido. El Grafico 1 ilustra

la prevalencia de los casos de Linfoma de Hodgkin. Se observa que la

prevalencia se mantuvo alta en los aflos 2016 y 2017, representando casi el

37.6% Sin embargo, registra una disminucién considerable en la prevalencia

a partir del afilo 2018 hasta el afio 2022. Esta tendencia determina una

disminucién en la incidencia de la enfermedad en el Hospital durante estos

anos.

TABLA 5.- TOTAL, DE PACIENTES ESTUDIADOS SEGUN SU EDAD

2016

2017

2018

2019

2020

2021

2022

0 - 5 afios

7 (7,5%)

8 (8,6%)

5 (5,3%)

0 (0%)

2 (2,1%)

1 (1%)

3 (3,2%)

6 - 10 afios

8 (8,6%)

4 (4,3%)

5 (5.3%)

7 (7,5%)

2 (2,1%)

7 (7,5%)

5 (5,3%)

11 - 15 afos

4 (4,3%)

4 (4,3%)

2 (2,1%)

3 3,2%)

5 (5,3)

6 (6,4%)

4 (4,3%)

15 - 20 afos

0 (0%)

0 (0%)

0 (0%)

0 (0%)

0 (0%)

0 (0%)

1 (1%)
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GRAFICO 3.- PACIENTES ESTUDIADOS SEGUN SU EDAD
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En la tabla 5 y el grafico 3 se infiere que la edad predominante de esta

enfermedad es entre los 6 a 10 afios, con 38 casos; a pesar de la reducciéon

de casos se evidencia que persiste entre este grupo etario.

La Tabla 5 proporciona informacion sobre el total de pacientes estudiados

segun su edad en diferentes afios, desde 2016 hasta 2022, y esta dividida en

diferentes rangos de edad. Por ejemplo, en el afio 2017, se identificaron 8

pacientes que tenian entre 0 y 5 afios, mientras entre 6 y 10 afios fueron 4

pacientes. Se puede observar cdmo varia la cantidad de pacientes estudiados

en cada rango de edad.

TABLA 6.- TOTAL, DE PACIENTES ESTUDIADOS SEGUN EL SEXO

2016 2017 | 2018 | 2019 | 2020 | 2021 | 2022
13 15 11 8 6 7 10

Hombres | (13,9%) | (16,1%) |(11,8%)| (8,6%)|(6,4%)|(7,5%)| (10,7%)
6 1 1 2 3 7 3

Mujeres | (6,4%) %) | (%) | (2,1%)](3.2%)|(7.5%)| (3,2%)
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GRAFICO 4.- TOTAL DE PACIENTES ESTUDIADOS SEGUN EL SEXO
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En la tabla 6 y grafico 4 indica que el sexo que se afectdé con linfoma de
Hodgkin fue el de varones con el 75% (n=70 pacientes), siendo el afio 2017

el de mayores casos con 16.1% (n=15 nifos).

GRAFICO 5.- MANIFESTACIONES CLINICAS EN LOS PACIENTES CON LH ESTUDIADOS

ENTRE EL PERIODO 2016 AL 2022
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Grafico 5. Demuestra que la sintomatologia es diversa en los pacientes, pero
muy relacionados a cada uno de ellos:

Adenopatias: presente en el 19,3% de los pacientes, lo que sugiere una
hinchazén de los ganglios linfaticos, que es una caracteristica distintiva del

linfoma de Hodgkin.

Pérdida de peso: este sintoma es el mas frecuentes representando el 22,5
% lo que sugiere una posible pérdida de apetito o metabolismo alterado

asociado con la enfermedad.

Fiebre: algunos pacientes presentaron fiebre en un 12.9%, que es un sintoma
no especifico, pero puede indicar una respuesta inflamatoria del cuerpo a la
enfermedad.

Tumefaccion: la hinchazén en diferentes partes del cuerpo, como el cuello,
la pelvis, la region abdominal y otras areas, fue un sintoma comuan en el 22,5%

de los pacientes.

Hiporexia y decaimiento: estos sintomas también se evidenciaron en el
21.8% de los pacientes, lo que sugiere una disminucion del apetito y fatiga

generalizada.

Otitis: un paciente que representa el 1% presento otitis. Aunque no es una
manifestacion clasica del linfoma de Hodgkin, puede estar relacionada con la

enfermedad o ser una coincidencia.

Estos sintomas se presentaron en pacientes de diferentes edades y sexos, lo
qgue refleja la variabilidad en la presentacién clinica de esta enfermedad.
Ademas, se observa una variedad en el tiempo de evolucion de los sintomas
y el estadio clinico en el momento del diagndstico, lo que sugiere una
progresion variable de la enfermedad entre los pacientes. Es importante
destacar que el diagndstico definitivo del linfoma de Hodgkin se basa en

estudios de biopsia de los ganglios linfaticos afectados.
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GRAFICO 6.- ESTADIO SEGUN LA CLASIFICACION ANN ARBOR EN LOS PACIENTES

DIAGNOSTICADOS CON LINFOMA DE HODGKIN ENTRE EL 2016 AL 2022
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En la clasificacion de Ann Arbor, se utilizan diferentes estadios para describir
la extension y gravedad del linfoma de Hodgkin. Cada estadio se determina
segun la ubicacion y el grado de propagacion del cancer en el momento del
diagnéstico.

Estadio I: segun los datos recolectados se evidencio que 3,2% (n=3) de los
pacientes se diagnosticaron en este estadio

Estadio Il: se caracteriza por la presencia de linfoma en dos o mas grupos de
ganglios linfaticos, pero limitados a una region del cuerpo, generalmente
arriba o abajo del diafragma. Se obtuvo como resultado que el 55.9% que
corresponde a 52 pacientes presentaron esta etapa, indicando una
propagacion limitada pero no generalizada de la enfermedad en su sistema
linfatico. Aunque la enfermedad se ha diseminado a mas de un grupo de

ganglios linfaticos, sigue siendo localizada en una region especifica.

Estadio lll: en este estadio, el linfoma de Hodgkin se ha propagado a multiples
grupos de ganglios linfaticos en ambos lados del diafragma. La presencia de
sintomas en regiones anatémicas distantes sugiere una propagacién mas
extensa de la enfermedad. Se observa que 40.8% que corresponde a 38
pacientes, lo que refleja la variabilidad en la presentacion y progresion del

linfoma de Hodgkin. Aunque la mayoria de los pacientes estan en estadios
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avanzados (Il y Ill), algunos muestran una enfermedad mas localizada
(estadio I1). La deteccion tempranay el diagndstico preciso son fundamentales
para el manejo adecuado del linfoma de Hodgkin y para determinar el

prondstico del paciente.

GRAFICO 7.- RELACION DEL TIEMPO DE DETECCION DE LA ENFERMEDAD DESDE QUE

INICIO LA ATENCION
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Al analizar la relacion entre el tiempo de deteccién de la enfermedad y su

evolucion en los pacientes estudiados con linfoma de Hodgkin, se pueden
observar algunos patrones:

1. Tiempo de evolucién corto: el 80.6% (n=75 pacientes) presentaron

un tiempo de evolucion relativamente corto de la enfermedad, entre 1

y 3 meses. A pesar de este corto periodo, algunos pacientes ya se

encontraban en estadios avanzados (llI) al momento del diagnéstico.

Esto sugiere una progresion rapida de la enfermedad en estos casos,

lo que puede estar relacionado con factores como la agresividad del

tumor o la demora en la basqueda de atencion médica por parte del

paciente.
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2. Tiempo de evolucién prolongado: en contraste, 19,3% (n=18
pacientes) presentaron un tiempo de evolucion prolongado, 2 pacientes
un tiempo de evolucién de la enfermedad de 1 afio que corresponde
2.1% antes del diagnostico. A pesar del periodo prolongado, estos
pacientes también fueron diagnosticados en un estadio avanzado (I11).
Esto podria indicar que, aunque la enfermedad tuvo mas tiempo para
desarrollarse, su deteccién y diagnéstico fueron igualmente tardios, lo
gue llevé a una progresion significativa de la enfermedad antes de la
intervencion meédica.

3. Variedad en los tiempos de evolucidn: se observa una variedad en
los tiempos de evolucion de la enfermedad entre los pacientes
estudiados, lo que refleja la naturaleza heterogénea del linfoma de
Hodgkin en términos de su progresion temporal. Algunos pacientes
mostraron una progresion rapida, mientras que otros tuvieron una

evolucidon mas lenta.

El tiempo de deteccion de la enfermedad parece estar relacionado con la
evolucion y el estadio clinico en el momento del diagndstico. Los casos con
un tiempo de evolucion mas corto podrian estar asociados con una progresion
mas rapida y una presentacion en estadios mas avanzados de la enfermedad,
mientras que los casos con un tiempo de evolucion mas prolongado podrian
indicar una deteccion tardia o una progresién mas lenta pero igualmente grave
del linfoma de Hodgkin; esto resalta la importancia de una deteccion temprana
y un diagnostico oportuno para mejorar el pronéstico y el tratamiento de la
enfermedad.

TABLA 7.- DISTRIBUCION DE LOS TIPOS DE LINFOMA DE HODGKIN ESTUDIADOS

Frecuencia | Porcentaje
Linfoma de Hodgkin clasico 78 83,9
-Linfoma de Hodgkin esclerosis nodular 67 72
-Linfoma de Hodgkin rico en linfocitos 8 8,6
-Linfoma de Hodgkin deplecion linfocitica 3 3,3
Linfoma de Hodgkin nodular con 15 16,1
predominio de linfocitos
Total 93 100,00
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GRAFICO 8.- TIPOS DE LINFOMA DE HODGKIN
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En la tabla 7 y grafica 8 se observa que el tipo mas frecuente de linfoma fue
el clasico con 78 (83,9%) casos, de los cuales su variante histoldégica mas
habitual fue el tipo esclerosis nodular que representa el 72% (n=67 pacientes),
LH rico en linfocitos 8.6% (n= 8 pacientes), LH deplecidén linfocitica 3.3% (n=
3 pacientes), mientras que el Linfoma de Hodgkin nodular con predominio de

linfocitos 16% (n=15 pacientes).
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DISCUSION
El linfoma de Hodgkin fue el primero de los linfomas en ser reconocido como
una entidad patoldgica especifica. Sin embargo, estudios recientes han
destacado la heterogeneidad de las enfermedades asociadas con este
eponimo que justifican una aclaracion y refinamiento de la terminologia de

diagnéstico.

Si bien el linfoma de Hodgkin clasico (CHL) sigue siendo una entidad
diagndstica esencialmente sin cambios en la Clasificacion de Consenso
Internacional de Neoplasias Linfoides Maduras de 2022 (ICC 2022), el linfoma
de Hodgkin con predominio de linfocitos nodulares (NLPHL) ahora pasa a
llamarse linfoma de células B con predominio de linfocitos nodulares (NLPBL)
y segun esta clasificacion ya no corresponde a una entidad dentro de los
linfomas de Hodgkin y pasa a los linfomas no Hodgkin esto implicaria un
manejo integral diferente con evolucibn y prondstico distinto. en
reconocimiento de las distintas diferencias patoldgicas, biolégicas y clinicas,

de ahi la importancia de un enfoque integral en el manejo de la enfermedad.

En el presente estudio se incluyd 93 casos de Linfoma de Hodgkin
diagnosticados en el hospital del nifio Dr. Francisco De Icaza Bustamante. La
prevalencia de los casos durante los afios 2016 y 2017 se mantuvo alta,
teniendo casi el 50% de los casos atendidos en todo el periodo de estudio; la

edad predominante fue entre los 6 a 10 afios.

En relacion con el estudio de Jhony Real et al. Ecuador 2024, existe un
incremento porcentual en las atenciones de manera anual desde el 2010 con
4,0 %, 2016 con 9,8 % y 2021 con el 12,7 %; la mayor proporcion fue en el
afo 2019 con el 14,6 % 9. Esto se puede deber a una mayor cobertura de
salud y a mejores politicas publicas, esto difiere ya que mi estudio se evidencio

gue las atenciones han disminuido en relacién con afios anteriores.

Pizzi en su investigacion describe que la poblacién de estudio estuvo
compuesta por 51 hombres y 45 mujeres (edad media: 13,6 afios) y por el
estudio de Kourti Maria et al. EEUU 2023, analizaron 93 pacientes
diagnosticados con linfoma de Hodgkin clasico, tratados y seguidos durante

los dltimos 25 afios, que incluyé a 49 hombres y 44 mujeres con una edad
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media de 11,8 afios (rango: 3,95 a 17,42 afos). % 37 Esto concuerda con los
estudios encontrados que se vio que el sexo que se afectd fue el masculino
con 70 pacientes, siendo el afio 2017 mayor niumero de casos con 15 nifios,
para el estudio de Real Cotto et al. Ecuador 2024, en relacion a la
epidemiologia del Linfoma de Hodgkin en pacientes atendidos en el hospital
de SOLCA-Guayaquil ocurre mayoritariamente en personas de género
masculino, 0y 19 afios (37,7 %) y mujeres entre 20 y 29 afos (45,3 %) similar
al estandar de comportamiento de esta enfermedad en lo cual no difiere con

nuestro estudio debido a que la incidencia fue en el género masculino

En un estudio realizado por Fajardo y cols. se describié un incremento de esta
hemopatia maligna en la poblacién pediatrica estudiada, *® lo cual no coincide
con los resultados obtenidos en esta investigacion donde es destacable que
en los afos analizados en el presente trabajo no se evidencia incremento del
namero de diagnésticos por afio, comportandose con estabilidad en los seis
afios examinados, estos resultados subrayan la necesidad de una vigilancia

activa y un diagndstico precoz para garantizar un tratamiento adecuado.

Los sintomas mas frecuentes fueron pérdida de peso, tumefacciones,
adenopatias y fiebre, segun la clasificacion de Ann Arbor, el 55,9% se
encuentra en estadio Il, 40,8% en estadio Ill, el 3,2% en estadio I, el tipo de
linfoma mas frecuente fue el clasico con 83,9% casos que conllevan a un
mejor pronostico, datos que concuerdan con los publicados tanto por Kourti
Maria et al. EEUU 2023, que analizaron 93 pacientes donde el subtipo mas
frecuente fue la esclerosis nodular; los sintomas B estuvieron presentes
16,1%, para el estudio de Jhony Real et al. Ecuador 2024, el linfoma de
Hodgkin con esclerosis nodular fue el mas frecuente (50,3 %), situacion afin
a la literatura mundial del patron de comportamiento, como en el estudio de
Fariba Binesh et al., Irdn 2020 donde el 55,9% de los pacientes se
encontraban en el estadio |; obtuvieron mejores resultados de supervivencia

global a 5y 10 afios mediante el tratamiento aplicado. 3739

La supervivencia en Linfoma Hodgkin se ve afectada basicamente por
factores que pueden determinar la evolucion final de la enfermedad, la

presencia o ausencia de éstos nos ayudan a establecer el prondéstico. Uno de
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los factores mas relevantes es el estadio, que de acuerdo con estudios
multicéntricos reportados por Smith y Olaya (40) (41) (42) " e| peor prondstico son
los pacientes en Estadio IV, mismo que no difirié en nuestro estudio porque

no se presentd ningun paciente en este estadio.

El presente estudio fue realizado en la poblacion pediatrica en base a los 6
afos (2016 al 2022) principal era determinar las histologias mas frecuente,
esto fue similar con la literatura internacional, la mayor parte de nuestros
casos correspondieron a la variante Esclerosis Nodular en un 72% pese a ser
un estudio retrospectivo nos ha aportado informacioén valiosa, que pueden ser
utilizada para planes de mejoras continuas, tanto en diagndstico oportuno,
como en la mejora en atencion y tratamiento en estos pacientes en los tres

niveles de atencion.
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CONCLUSIONES

En la investigacion se encontré que dentro de los factores demograficos,
la edad predominante de los pacientes con Linfoma de Hodgkin fue entre
los 6 a 10 afos, revelando una clara predominancia en sexo masculino,
resaltando la importancia de dirigir intervenciones preventivas hacia este

grupo demogréfico especifico.

El linfoma de Hodgkin clasico fue el mas frecuente, de los cuales su
variante histologica predominante fue el tipo esclerosis nodular lo que

conlleva a un mejor pronaostico.

Segun la clasificacién de Ann Arbor, el 55.9% se encuentra en estadio |l,
indicando que varios pacientes presentaron una propagacion limitada pero
no generalizada de la enfermedad en su sistema linfatico, concluyendo que
el prondstico es mejor para los nifios diagnosticados en etapas iniciales
(estadios | y IlI) y ademas menos pacientes recibieran tratamiento

insuficiente o excesivo.

La variabilidad en la presentacion clinica de esta enfermedad es evidente,

lo cual es relevante para la introduccion de estrategias diagndsticas.

El tiempo de evolucion de la enfermedad fue relativamente corto, por lo
que es importante la deteccidon temprana y el tratamiento adecuado para
prevenir complicaciones a largo plazo y/o que el proceso avance a
estadios mas complicados para un adecuado manejo terapéutico y afecte

la calidad de vida del paciente.

Aprovechar la oportunidad para continuar realizando estudios prospectivos
y detectar casos en la poblacién pediatrica demandante de atencion
médica, El Ecuador como parte de Latinoamérica contiene informacion
limitada en relacion con las caracteristicas clinicas y sociodemogréficas y

de la representacion variada de los linfomas en nifios y adolescentes
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Los resultados obtenidos abren la puerta a futuras investigaciones que

permitan comprender mejor la incidencia del linfoma de Hodgkin y

desarrollar estrategias de prevencion y control mas efectivas.

RECOMENDACIONES

Debido a que el grupo de edad mas afectado por el Linfoma de Hodgkin
fue entre 6 a 10 afos, con una presencia persistente a lo largo del
periodo de estudio, se recomienda la necesidad de prestar especial
atencion a esta cohorte de edad, esforzandonos en la deteccion

temprana para iniciar un tratamiento adecuado lo antes posible.

Se recomienda la identificacibn de las variantes histologicas
especificas, como el linfoma clasico de Hodgkin de predominio
esclerosis nodular, que permitan disefar estrategias de tratamiento
efectivas y personalizadas. Estas variantes evolucionan diferente en
cuanto a la respuesta al tratamiento y prondstico, o que subraya la
importancia de una evaluacion histopatolégica precisa en el manejo
clinico de los pacientes, por lo que se recomienda mejorar
tecnolégicamente el servicio de anatomia patolégica del Hospital para

reducir el tiempo de espera de resultados.

Se recomienda fomentar y promocionar las diferentes campafas de
deteccion de linfoma de Hodgkin en nifios, lo que permite disminuir los
indices de morbimortalidad. Aunque la mayoria de los pacientes
reciben tratamiento, es importante garantizar que todos los pacientes
tengan acceso a los servicios de salud en la Instituciones del Ministerio
de Salud Publica (hospitales) y asi mejorar su calidad de vida, por lo
gue se recomienda protocolizar los hallazgos obtenidos del presente

estudio.

Una recomendacion importante es la educacion y concientizacion de

los signos de alarma, sigue siendo crucial para mejorar la comprensién
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de la enfermedad, brindando informacién adecuada sobre el linfoma a
los pacientes, sus familias y la comunidad en general resaltando que la
enfermedad con tratamiento pertinente puede ser curable, con una

importante sobrevida.
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