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Resumen

Introduccion: Se presenta un caso de un linfoma de células del manto que debuté como un exoftalmos bilateral agudo
Material y métodos: Caso clinico-patolégico.

Resultados: Tras un estudio radioldgico de la drbita (TAC) se procedi6 a orbitotomia anterior y biopsia de la glandula
lagrimal. El estudio anatomopatoldgico e inmunohistoquimico confirmé el diagnéstico de linfoma de células del manto.

Conclusion: El linfoma orbitario puede ser una causa de exoftalmos bilateral agudo. La biopsia orbitaria es obligatoria

para llegar a un diagnéstico definitivo.

Resum

Introduccié. Es presenta un cas d’un limfoma de cél.lules del mantell que va debutar com a un exoftalmos bilateral agut.
Material i métodes: Cas clinic-patologic

Resultats: Després d'un estudi radiologic de I'drbita es va practicar una orbitotomia anterior amb biopsia de la glandula
llagrimal. Lestudi anatomopatologic i inmunohistoquimic confirmaren el diagnostic de limfoma de cél.lules del mantell.
Conclusid: El linfoma orbitari pot ser una causa d’exoftalmos bilateral agut. La biopsia orbitaria és obligatoria per a
arribar a un diagnostic definitiu.

Summary

Purpose: We describe a case of a mantle cell lymphoma presenting as an acute bilateral exophthalmos.
Methods: Clinical-pathological report.

Results: After orbital imaging was made, an anterior orbitotomy with incisional biopsy of the lacrimal gland was
performed. Pathological and inmunohistochemistry findings confirmed the diagnosis of a mantle cell lymphoma.
Conclusion: Orbital lymphoma may be a cause of an acute bilateral exophthalmos. Orbital biopsy is mandatory to

achieve the diagnosis.

Caso clinico

Paciente varon de 85 afios de edad que acude a
urgencias presentando un exoftalmos bilateral de
inicio subito de dos dias de evolucion. En la anam-
nesis referia notarse los ojos “mas salidos” desde
hacia unos meses y actualmente notaba sensacién
de “presion” y dolor leves en ambos 0jos sin sinto-
mas de fiebre, diplopia, cefalea o pérdida de vision.
Como antecedentes patoldgicos caben destacar:
hipertensién arterial, arritmia cardiaca (fibrilacién
auricular) y una insuficiencia cardiaca bien compen-
sada. Desde hacia dos meses presentaba disnea a
medianos esfuerzos. No presentaba hébitos toxicos.

Habia sido intervenido de cataratas en ambos ojos
en el Ultimo afo sin incidencias. Como antecedentes
personales, el paciente referia haber trabajado en un
taller de ceramica.

En la exploracién oftalmolégica la agudeza visual de
0.3 en el ojo derecho y de 0.4 en el ojo izquierdo.
La motilidad ocular intrinseca fue normal y no se
detectd la presencia de un defecto pupilar aferente.
La motilidad ocular extrinseca mostr6 una limitacion
a la abduccion y a la elevacion de ambos ojos (Figu-
ra 1). El paciente presentaba ortoforia en posicién
primaria de la mirada.

A la inspeccién se aprecié un importante edema pe-
riorbitario en ambos ojos con importante hiperemia y
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Figura 1.
Foto del paciente

mostrando un exoftalmos
bilateral de caracteristicas
inflamatorias con edema
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palpebral y quemosis
conjuntival marcados
en ambos ojos

quemosis conjuntival y profusién de los paquetes gra-
sos mediales en ambos parpados superiores (Figura 2).
La palpacion de la orbita anterior mostro la presencia
de una glandula lagrimal agrandada, de consistencia
elastica y facilmente depresible, con protusién a nivel
del férnix conjuntival superior (Figura 3). La resistencia
a la retropulsién era moderado-severa en ambos 0jos.
El exoftalmos era axial con valores de 26 mm en el
ojo derecho y de 25.5 en el ojo izquierdo (Naegle,
DIP: 0.70). El examen del polo anterior fue normal.
La presion intraocular (P10) fue de 32 mmHg en el
ojo derecho y de 33 mmHg en el ojo izquierdo; el test
de Brailey (PIO a la supraduccién) fue de 40 mmHg
y de 44 mmHg respectivamente. EI examen del fondo
de 0jo no mostro alteraciones de interés.

Ante el cuadro clinico descrito, se solicitd un TAC orbita-
rio (axial y coronal) y analitica general con determinacion
de T3, T4, TSH y anticuerpos antitiroglobulina y anti-
peroxidasa. Se inici6 tratamiento hipotensor ocular con
colirio Cosopt/12 h'y colirio Alphagan/12 h en ambos
0jos y se pauto tratamiento antinflamatorio.

El TAC orbitario mostré la presencia de infiltrado
tisular de caracteristicas homogéneas, isointenso res-
pecto a la musculatura extraocular y localizandose de
manera difusa a lo largo de toda la érbita anterior y en
el espacio intraconal; no se aprecié signos de erosion
o6sea ni indentacién del globo ocular (Figura 4).

Dado que los hallazgos radiolégicos eran compatibles
con un linfoma orbitario se decidio practicar una biop-
sia incisional de la lesion para confirmar el diagnéstico.
Para ello, se practico una orbitotomia anterosuperior y
biopsia de la glandula lagrimal al hallarse afectada y
ser relativamente sencillo su acceso. Por otro lado, se
solicitdé una interconsulta al servicio de Hematologia
para realizar un estadiaje sistémico.

El diagnéstico anatomopatolégico mostrd hallazgos
compatibles con un linfoma de células del manto.
El anélisis de hormonas tiroideas mostré un estado
eutiroideo con T3, T4 y TSH dentro de la normali-
dad. No obstante, se aprecié un titulo muy elevado
de anticuerpos antitiroglobulina (>900 ng/ml).

Para determinar el estadiaje se practicé una RMN
cerebral, un TAC toracoabdominal (con presencia
de adenopatias mediastinicas) y una biopsia de
médula dsea.

El estadiaje final fue linfoma de células B grado
IV. Se instaur6 tratamiento con quimioterapia con
ciclofosfamida, prednisona, vincristina y rituximab,
lograndose una mejoria clinica a las semanas,
normalizandose la presion intraocular, mejorando
la movilidad ocular y remisién de la proptosis y los
signos inflamatorios. Los anticuerpos antitiroglobulina
también se han normalizado (87 ng/ml). Actualmen-
te, el paciente esta asintomatico. A los dos afos del
inicio del tratamiento, el paciente esta en remisién
de la enfermedad.

Histopatologia

Macroscopicamente, la pieza quirlrgica es de una co-
loracion rosa-violacea, consistencia elastica y friable
a la manipulacién con abundante vascularizacién. A
nivel microscépico, se aprecia un infiltrado monomor-
fo de linfocitos de tamafo pequefo con abundantes
mitosis y ausencia de células grandes. Los nlcleos
son irregulares y de morfologia angulada. Distribuidos
de forma dispersa en el infiltrado inflamatorio y en
menor nimero, se observa la presencia de histiocitos
de citoplasma eosindfilo y aspecto granulado, caracte-
risticos de este tipo linfoma y también denominadas
células del manto (Figura 5).

El estudio inmunohistoquimico mostré el siguiente
patron: CD 20(+), CD79A(+), CD5(+), CD3(+) y
ciclina D1(+).

Discusion

El linfoma de células del manto (LCM) constituye
entre un 2-10% de todos los linfomas no-Hodgkin.
Estd englobado dentro de los linfomas de células
pequenas segln la clasificacion de la World Health
Organization (WHO). Aunque morfolégicamente esté
clasificado dentro de los linfomas de bajo grado (de
célula pequefa), tiene un comportamiento clinico
maés agresivo, propio de los linfomas de célula grande.
En el caso de la drbita, el LCM supone entre el 1-5%
de los linfomas orbitarios!.

Desde el punto de vista clinico el LCM se caracteriza
por afectar a hombres de edad adulta, diagnostican-
dose en estadios avanzados (Il o IV) y sintomas B
en la mitad de los casos. La afectacién extranodal
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Figura 2.

Examen de la motilidad
ocular extrinseca del
paciente, observandose
un déficit a la abduccién
y elevacion de ambos ojos
oculares

Figura 3.

Imagen con prolapso de la
glandula lagrimal derecha
con aumento de la misma
y ocupacion del fornix
conjuntival superior

Figura 4.

TAC orbita (axial).
Presencia de infiltrado
difuso de aspecto
homogéneo e intensidad
intermedia en érbita
anterior y espacio
intraconal retroocular
La distribucion del
infiltrado se amolda

al globo ocular, siguiendo
el trayecto de los septos
fibrosos, caracteristico
del linfoma

Figura 5.

Anatomia patolégica.

Foto superior (tincion HE):
infiltrado monomorfo de
linfocitos pequenos con
nicleos prominentes

e irregulares. Obsérvese la
presencia de células del
manto (flecha roja), his-
tiocitos de citoplasma eosi-
nofilo y granular, tipicos de
este tipo de linfoma.

Foto inferior (inmunohis-
toquimica): células con
tincion positiva

para ciclina D1.

Annals d’Oftalmologia 2007;15(3):155-158 157



MA. Arcediano, C. Barnés, S. Freixas, A. Salvador

158

es relativamente frecuente e incluye al bazo, higado,
médula dsea (80% casos), sangre periférica (10-30%
casos) y tracto gastrointestinal (20% casos)?.

Por lo que respecta a la afectacién ocular, la mayoria
de estos linfomas se originan en la érbita anterior,
siendo las formas de presentacion mas frecuente la
proptosis, el edema periorbitario y el efecto masa,
siendo menos frecuentes las presentaciones atipicas
a modo de dolor y sintomas inflamatorios agudos
que aparecen en un 20-30% de los casos®*. Otros
signos y sintomas descritos como forma de debut son:
diplopia, pérdida visual, epifora, ptosis, dacriocistitis,
sensacion de cuerpo extrafo o crisis comicial. Nuestro
paciente referia notarse los ojos mas hacia fuera en
los Gltimos meses pero habia estado asintomatico
hasta que aparecieron los sintomas inflamatorios. No
obstante, no explicaba un dolor muy importante.

El examen radioldgico es fundamental para confirmar
la sospecha diagnostica. En el TAC, los linfomas se
caracterizan por presentar margenes muy bien definiti-
vos y amoldarse a las estructuras oculares y orbitarias,
sin profusién del globo ocular y sin producir déficits
funcionales. Su estructura es homogénea y de locali-
zacién extraconal, aunque pueden crecer intraconal-
mente. Pueden presentarse de forma aislada o difusa
y extenderse al resto de cuadrantes hasta confluir.
Aunque pueden originarse en cualquier localizacién
de la drbita, es la glandula lagrimal el 6rgano mas
frecuentemente afectado. Suelen ser isointensos a la
musculatura ocular. La RMN no muestra hallazgos
especificos para el linfoma. Las secuencias T1 ofrecen
una isointensidad respecto a los misculos extraocula-
res y una hipointensidad respecto a la grasa orbitaria;
en T2, el linfoma muestra una hiperintensidad, mas
manifiesta tras el uso de contraste®. Por lo que respecta
a la existencia de titulos elevados de anticuerpos anti-
tiroglobulina, tipicos de algunas tiroiditis, lo creemos
asociado a fendmenos de autoinmunidad presentes
en algunas neoplasias.

El diagnostico definitivo se realiza tras una biopsia de
la lesién. Las caracteristicas macroscépicas y micros-
copicas son las descritas previamente. Cabe destacar la
presencia de la translocacion t(11;14) en el 75% de los
LCM que codifica el gen BCL-1; su importancia radica
en la expresion de la proteina ciclina D1, que puede
ser reconocida en tinciones de inmunohistoquimica y
que ayuda a definir el fenotipo de este linfoma? y dife-
renciarlo del linfoma linfocitico de célula pequefa, cuyo
comportamiento biolégico y tratamiento es diferente.

El pronostico de estos pacientes viene dado por el
estadiaje de la enfermedad, el tipo histologico del
linfoma, la presencia de uni o bilateralidad y el hecho
de ser primario o secundario en la érbitas. En cuanto

a la localizacion, el linfoma originado en la conjuntiva
tenia el mejor prondstico mientras que los iniciados
en la glandula lagrimal y en el parpado tenian un ma-
yor porcentaje de enfermedad sistémica®. El linfoma
sistémico esta presente antes, durante o después del
diagnostico del linfoma ocular en el 35 a 55% de los
casos. Por ello, es fundamental un correcto estadiaje
por el oncologo. En nuestro caso, la afectacién orbitaria
modific el estadiaje de grado IlIA a IV. Lo que no ha
quedado claro es si el linfoma era primario de la érbita
0 bien ha sido una extension de otra localizacion.

El tratamiento de estos linfomas es la radioterapia
para las formas localizadas, con buena respuesta a
dosis de 20 Gy; la quimioterapia queda reservada
para los casos con afectacion sistémica, que es la
situacion mas frecuente en el LCM. La combinacién de
ciclofosfamida, prednisona, vincristina y rituximab la
maés aceptada. De especial interés es el rituximab, un
anticuerpo monoclonal selectivo para la proteina CD20
presente en las células B; su utilizacién ha mejorado
el pronostico de estos pacientes, con un aumento del
porcentaje de remision de la enfermedad’.

En resumen, el exoftalmos bilateral agudo puede ser
una de las formas de presentacion del linfoma orbita-
rio. El diagnéstico diferencial incluye otros procesos
orbitarios como la oftalmopatia asociada al tiroides, la
enfermedad inflamatoria idiopatica de la érbita (pseu-
dotumor orbitario), la leucemia, las vasculitis (PAN,
Wegener) y la metéstasis del neuroblastoma en los
nifos. El estudio anatomopatoldgico es fundamental
para llegar a un correcto diagnéstico.
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