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RESUMEN

Introduccién: El Linfoma de Células Grandes T Anaplasico es una patologia infrecuente, determinada por la
expresion del CD30, con diferentes caracteristicas en su presentacion y ser de caracter mas agresivos de
acuerdo a la expresion del ALK. Objetivos: El presente estudio busca determinar las caracteristicas
epidemioldgicas, clinicopatolégicas y prondstico de los pacientes con Linfoma de Células Grandes T
Anaplésico. Métodos: Estudio descriptivo, retrospectivo de pacientes diagnosticados con Linfoma de Células
Grandes T Anaplasico del Instituto Nacional de Enfermedades Neoplasicas (INEN) entre los aflos 2006 al 2016.
Resultados: Se analizaron y revisaron la patologia de 86 pacientes, 57% fueron hombres y 33% mujeres, de la
poblacién total 21.9% fueron positivos para ALK. 48 de los pacientes se encontraron en EC |y Il y 36 entre
estadios Il y IV. 57 pacientes presentaban riesgo bajo o intermedio bajo mientras que 26 entre riesgo
intermedio alto y alto. La sobrevida global estimada fue 40.8% a los 5 afos, en el grupo de pacientes con ALK +
fue 67.4%y en el grupo con ALK- se estimé en 30.2%. Conclusiones: El Linfoma de Células GrandesT Anaplasico
es una enfermedad agresiva, con distribucidn heterogénea respecto a la edad y ligeramente mas frecuente en
varones, con el ALKy el indice prondstico internacional como factores prondsticosimportantes.

Palabras clave: Linfoma Anapldsico de Células Grandes; Quinasa de Linfoma Anaplasico; Tasa de supervivencia
(Fuente: DeCS BIREME)

ABSTRACT

Introduction: Anaplastic Large T-Cell Lymphoma is an infrequent pathology, determined by the expression of
CD30, with different characteristics in its presentation and being more aggressive according to ALK expression.
Objectives: The present study seeks to determine the epidemiological, clinicopathological, and prognostic
characteristics of patients with Anaplastic Large T-Cell Lymphoma. Methods: Descriptive, retrospective study
of patients diagnosed with Anaplastic Large T-Cell Lymphoma of the National Institute of Neoplastic Diseases
(INEN) between 2006 and 2016. Results: The pathology of 86 patients was analyzed and reviewed, 57% were
men and 33 % women; of the total population, 21.9% were positive for ALK, 48 of the patients were foundinCD |
and Il, and 36 between stages Ill and IV. 57 patients had low or low-intermediate risk, while 26 had high-
intermediate and high risk. The estimated overall survival was 40.8% at 5 years; in the group of patients with
ALK + it was 67.4%, and in the group with ALK-, it was estimated at 30.2%. Conclusions: Anaplastic Large T-Cell
Lymphoma is an aggressive disease with a heterogeneous distribution to age and slightly more frequent in
males, with ALK and the international prognosticindexasimportant prognostic factors.

Keywords: Anaplastic Large Cell Lymphoma; Anaplastic Lymphoma Kinase; Survival rate. (Source: MeSH NLM)

1 Departamento de Medicina Oncoldgica Instituto Nacional de Enfermedades Neoplasicas. Lima, Perd.
? Instituto de Investigacién de Ciencias Biomédicas. Universidad Ricardo Palma, Lima Perd.

* Departamento de Anatomia Patoldgica del INEN.

° Médico Asistente

Citar como: Pacheco Roman C, Calderén Anticona M, Barrionuevo Cornejo C, Gomez Moreno H. Linfoma de células grandes T anaplésico:
experiencia de 10 afos en el Instituto Nacional de Enfermedades Neoplésicas, Lima - Perd. Rev Fac Med Hum. 2022;22(3):547-555.

Journal home page: http://revistas.urp.edu.pe/index.php/RFMH

Articulo publicado por la Revista de la Facultad de Medicina Humana de la Universidad Ricardo Palma. Es un articulo de acceso abierto, distribuido bajo los
términos de la Licencia Creative Commons: Creative Commons Attribution 4.0 International, CC BY 4.0 (https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/), que
permite el uso no comercial, distribucién y reproduccion en cualquier medio, siempre que la obra original sea debidamente citada. Para uso comercial, por favor
pdéngase en contacto con revista.medicina@urp.pe

s | .
'gé' | Pdg.547


https://revistas.urp.edu.pe/index.php/RFMH/article/view/5027
https://revistas.urp.edu.pe/index.php/RFMH/article/view/5027
https://revistas.urp.edu.pe/index.php/RFMH/article/view/5027
https://revistas.urp.edu.pe/index.php/RFMH/article/view/5027
https://revistas.urp.edu.pe/index.php/RFMH/article/view/5027

INTRODUCCION

El Linfoma de Células Grandes T Anaplasico (ALCL por
sus siglas en inglés), descrito inicialmente en 1985,
pertenece a la familia de linfoma de células T, es un tipo
Unico de linfoma, expresa fuertemente el antigeno
CD30. Esta neoplasia es relativamente infrecuente,
encontrandose en alrededor del dos al 8% de todos los
linfomas no Hodgkin, entre el 10% al 20% de los
linfomas dealtogradoy el 16% de los linfomasT 2.

Segun la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) @, la
expresion de la kinasa uno del Linfoma Anaplasico
(ALK1 porsussiglas eninglés) determinala presenciade
dos entidades diferentes: el ALCL ALK+, que representa
el 70%, es mas comun en nifios y adolescentes, sexo
masculino con un curso menos agresivo y de mejor
prondstico; y el ALCL ALK —, considerada como entidad
provisional, mas comun en personas adultas, sin
predominio de género, baja incidencia de sintomas
sistémicos y peor prondstico “*. Ambas entidades
comparten caracteristicas similares, sobre todo las
morfoldgicas y la sobreexpresion del CD30, que
permite diferenciar del resto de los linfomas de células T
periféricos.

El Indice Pronéstico Internacional (IPl) es una
herramienta utilizada como Indice predictor de la
sobrevida de los pacientes con linfoma no Hodgkin, en
los tltimos afnos se ha introducido un indice pronéstico
para linfoma de células T (PIT), que incluye el
compromiso de la médula 6sea, el cual es poco
frecuente en ALCL, ambos indices son similares en esta
patologia ©, por lo que aun no ha sido del todo
aprobadapara ALCL.

El tratamiento sigue siendo la quimioterapia
combinada asociada a antraciclinas , que alcanza
hasta un 80% de respuesta completa, con rangos de
recaida de aproximadamente 25%; en pacientes con
enfermedad residual (sobre todo en linfomas
mediastinales) la Radioterapia estaindicada.

El presente estudio busca determinar las caracteristicas
epidemioldgicas, clinico-patoldgicas y de prondstico
de los pacientes mayores de 14 afnos con ALCL,
diagnosticados en el Instituto Nacional de
Enfermedades Neoplasicas (INEN)enLima, Peru, entre
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los afos 2006 a 2016, esto permitird conocer laforma de
presentacion en nuestra poblacidn y asi poder tomar la
mejor opcién de manejo y seguimiento. Ademas,
servird de base para futuros andlisis y mejoras en el
tratamiento.

METODOS

Disefoyareade estudio

Estudio descriptivo, retrospectivo de paciente con el
diagnéstico de Linfoma Anaplasico, diagnosticados en
el INEN Lima, Per, entre los aflos 2006y 2016.

Poblaciény muestra

Se analizaron 91 Historia teniendo como criterios de
inclusion a todos los pacientes de 14 afios 0 mas, con el
diagnostico patoldgico de Linfoma Anaplasico de
Células Grandes, de cualquier localizacion y sin
tratamiento previo, se excluyeron: dos pacientes
menores de 14 anos, dos pacientes referidos como
Linfoma anaplasico pero que no contaban con
patologia en el INEN y un paciente con tratamiento
previo en otra Institucion; se trabajé con las 86 Historias
Clinicas restantes que cumplian con los criterios de
inclusion.

Variables einstrumentos

El diagndstico anatomopatoldgico de linfoma
Anaplasico de Células Grandes se realizé bajo las
recomendaciones de la OMS © que describe la
presencia de células linfoides grandes, pleomorficas
con abundante citoplasma y presencia frecuente de
nucleo en herradura (hallmark cell), con expresion
intensa de CD30, y lainmunopositividad o no para ALK,
este diagndstico excluye los Linfomas B con expresion
de CD30 ©2, Ademas, se analizaron las caracteristicas
epidemioldgicas, el estadiaje y la sobrevida de los
pacientes.

Procedimientos

Los resultados de anatomia patoldgica de cada historia
clinica, que incluian los estudios de
Inmunohistoquimica con expresién principalmente de
CD30 (Clona Ver-Hz, Dako, Dinamarca), ALK (Clona
ALK1, Dako, D), CD3 (Policlonal Dako Dinamarca), EMA
(Clona E29, Dako D), CD45 (Clona 2B11, Dako,
Dinamarca) y CD20 (Clona L26, Dako, D), fueron

reevaluadosy confirmados por un patélogo experto.
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Las caracteristicas epidemioldgicas evaluadas fueron
edad, sexo, procedencia, calidad de vida del paciente
usando la escala Eastern Cooperative Oncology Group
(ECOG), fechade diagnéstico, fecha de Ultima consultay
estadodesobrevida.

Para el estadiaje se analizaron los estudios de imagen,
que incluian radiografias y/o tomografias, aspirado de
médula dsea con biopsia de hueso, todas reevaluadas
por radidlogos y patélogos de nuestra Institucion, para
luego usar los parametros del Sistema de Estadiaje de
Ann Arbor .

Para determinar el indice Pronéstico Internacional (IPI)
1M, se utilizaron los siguientes parametros: mayores de
60 anos de edad, calidad de vida del paciente, nimero
de sitios ganglionares, estadio clinico, compromiso
extraganglionar y lactato deshidrogenasa por encima
del valor normal. Los pacientes recibieron como
esquema de tratamiento quimioterapia con esquema
CHOP o CHOP-like 2, La respuesta al tratamiento fue
evaluada utilizando los criterios de Respuesta de la
Sociedad Americana de Oncologia Clinica™.

Andlisis estadistico

Serealizd un andlisis descriptivo a través de frecuencias,
porcentajes y medidas resumen (promedio y rango).
Para el andlisis de la sobrevida libre de progresién, el
tiempo de seguimiento se consideré desde la fecha de
inicio del primer tratamiento hasta la fecha de
recurrencia/progresion, de muerte o ultimo control;
para el andlisis de la sobrevida global, el tiempo de
seguimiento se considerd desde la fecha de inicio del
primer tratamiento hasta la fecha de muerte o ultimo
control. En la estimacion de la sobrevida se usé el
método de Kaplan-Meier y diferencias entre curvas de
sobrevida se probaron con el logrank test. La seleccién
de factores que aumentan el riesgo de muerte se realizé
a través del modelo de regresién de Cox. Un valor
p<0.05 se considerd para una diferencia y un riesgo
significativo. El andlisis estadistico se realiz6 mediante
el sistema estadistico SPSS 22.0.

Aspectos éticos

Se garantizé la confidencialidad de la identidad de los
pacientes y la informacion de las historias clinicas;
asimismo, se cumplieron las directrices de la

Declaracién de Helsinki.

RESULTADOS

Las caracteristicas de los pacientes se detallan en la
Tabla N° 1. Hubo 86 pacientes en estudio con una edad
promediode 43 anos (rango, 15a88anos), deellos, 49
(57,0%) eran hombres y 37 (43,0%) mujeres. Mas del
50% de pacientes tuvieron un buen estatus perfomance
ECOG uno. Segun los niveles de DHL, 48 (55,8%)
pacientes lo tenian elevado. Segun la expresién de ALK,
el 18 (20,9%) pacientes fueron positivos, 53 (61,6%)
fueron negativos, y 15 (17,4%) no contaban con este
resultado. Segun el estadio, 19 (22,1%) fueron estadio |,
29 (33,7%) fueron estadio I, 12 (14,0%) estadio lll y 24
(27,9%) fueron estadio IV, en dos (2,3%) pacientesno se
especifica el estadio.

De acuerdo al indice prondstico internacional, 34
(39,5%) fueron bajo riesgo (BR), 23 (26,7%) intermedio
bajo (IB), 20 (23,3%) intermedio alto (IA) y 6 (7,0%) alto
riesgo (AR), en tres (3,5%) pacientes no se especifica el
indice por no tener los datos completos registrados en
la historia. Recibieron quimioterapia 67 pacientes
(79.6%), radioterapia tres (3,4%) y no recibieron
tratamiento 16 (17%), las causas fueron sepsis (cinco
pacientes), no deseo de terapia (cuatro pacientes) y
traslados a otra institucién (seis pctes). De los pacientes
que recibieron quimioterapia, 24 (35,8%) alcanzaron
respuesta completa (RC), 10 (14,9%) respuesta parcial
(RP) y 33 (49.3%) no respuesta y/o progresiéon de

enfermedad.

La distribucion de casos ALK+ y ALK- por grupos de
edad. Mediante la prueba de T para muestras
independientes, refleja que la edad promedio para
pacientes con ALK + fue significativamente menor que
la de pacientes ALK - (27.9 anos vs 47.4 afos p<0.05). En
el grupo de pacientes ALK+, el 25% eran menores 17
anos, 50% con edades menores de 22.5 afnos y el 25%
con edades superiores a 34 afnos. Se identificé 01 valor
distante al resto (caso atipico) de un paciente de 58
anos. En el grupo de ALK-, el 25% eran menores de 30
anos, 50% menores de 50 afios y 25% superiores a 62

anos, no se evidenciaron casos atipicos.
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Tabla 1. Caracteristicas de los pacientes.

Caracteristicas n (%)

Edad, afos
Promedio / Rango
Sexo

Hombre

Mujer

Calidad de Vida (ECOG)
1

2

3

4

DHL (Ul/L)
Normal

Elevado

NSE

Bulky (tumor =10cm)
Si

No

NSE

ALK

Negativo

Positivo

NSE

Estadio Clinico

I

Il

I

1\

NSE

IPI

Bajo

Intermedio bajo
Intermedio alto
Alto

NSE
Quimioterapia
Radioterapia

No tratamiento
Cuadro infeccioso
Desacuerdo familiar
Perdido vista/Ol
Total

43 /[15-88]

25(29,1)
57 (66,3)
4(4,7)

53(61,6)
18 (20,9)
15(17,4)

9(22,1)

9(33,7)
14,0)
27,9)

,\,\,.\,\,\

2,3)

NSE: no se especifica.
DHL: Deshidrogenasa Léctica.
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Los rangos de sobrevida libre de progresion (SLP) a 5
anos para pacientes ALCL ALK+ y ALK- fueron de 62,2%
y 20,7% respectivamente (HR: 4,52; Cl 95%, 1,6-12,74;
p=0.004). El indice Prondstico Internacional (IPI) (Figura
N°1) identificé diferentes grupos de riesgo a través de
toda la cohorte, la SLP a 5 anos fue de 56,8% para IPI

bajo, 18,4% para intermedio-bajo, 20,9% para IPI
intermedio y 0% para alto riesgo; algo similar ocurrié
con el PIT, que también mostrd alto riesgo de
mortalidad en el grupo alto e intermedio-alto
comparado con el grupo bajo e intermedio-bajo (HR:
6,25;1C95%, 2,96-12,79; p=0.05).

Intermedio bajo

Probabilidad acumulada

Intermedio alto

Alto

T T T T
12 24 36 48

Tiempo desde inicio de primer tratamiento (meses)

Bajo: 73.1% 69.2% 61.5% 61.5% 56.8%

n: 26 19 19 16 16 12

Intermedio bajo:  100% 36.8% 36.8% 30.7% 24.6% 18.4%

n: 19 8 T 5 4 3

Intermedio alto:  100% 31.4% 20.9% 20.9% 20.9% 20.9%

n: 17 3 2 2 2 2

Figura 1. Curvas estimadas de la sobrevida libre de progresién por indice Pronostico Internacional (IPI).

Al desarrollar un andlisis multivariado, incluyendo las
caracteristicas ALK, DHL, estadio e IPI, y eligiendo las
caracteristicas mas influyentes, resulté que un ALK
negativo tiene aproximadamente 6 veces mas riesgo de
progresion respecto a un ALK positivo, y que los IPI
intermedio bajo, intermedio alto y alto tienente 3,6y 6
veces masriesgo de progresiénrespectoaun IPlbajo,
respectivamente (TablaN°2).

Respecto a la sobrevida global, la mediana del tiempo
de seguimiento fue de 72 meses. La sobrevida global
estimada a 1,3 y 5anos fuede 61.4%, 46.8%Y40.8%,

respectivamente. En el grupo de pacientes con ALK+ la
sobrevida global a uno, tres y cinco afos se estimé en
85.6%, 77% y 67.4%, respectivamente; y en el grupo
con ALK- se estimé en 54.1%, 36.3% y 30.2% a los uno,
tres y cinco anos, respectivamente. Se encontré una
diferencia significativa entre ambos grupos. En el grupo
de pacientes con DHL normal la sobrevidaglobala 1,3y
5 anos se estimé en 89.1%, 70% y 61%,
respectivamente; y en el grupo con DHL elevado se
estimé en 41.5%, 28.9% y 25.3% a los 1, 3 y 5 afos,
respectivamente, se encontré una diferencia
significativa entre ambos grupos.

l:(%i ¢




Tabla 2. Andlisis univariado y multivariado de asociacién de caracteristicas con
la sobrevida libre de progresion.

Univariado

Caracteristicas HR
ALK
Positivo 1,00

Negativo 4,52 (1,6-12,74)

DHL

Normal 1,00

Elevado 2,32 (1,23-4,36)

Estadio

I 1,00

g 1,42 (0,59-3,44)
UL 1,71 (0,57-5,1)

IV 2,74 (1,12-6,73)
IPI : ==

Bajo
1,00

2,28 (1,07-4,88)
3,47 (1,58-7,65)
5,64 (1,92-16,61)

Intermedio bajo
0,034

0,002
0,002

Intermedio alto
Alto

* Método de seleccién de variables

En el grupo de pacientes con estadio | la sobrevida
globala 1,3y 5 afos se estim6 en 73.3%, 66.7% Yy 66.7%,
respectivamente; en el grupo con estadio Il se estimé en
71.2%, 53.3% y 42.6% a los 1, 3 y 5 anos,
respectivamente; en el grupo de pacientes con estadio
Il la sobrevida global a uno, tres y cinco afios se estimé
en 75%, 45% y 22.5%, respectivamente; y en el grupo
con estadio IV se estimé en 36.7%, 24.4% y 24.4% a los
uno, tres y cinco afnos, respectivamente. Se encontro
una diferencia significativa entre los grupos.

Probabilidad acumulada

T T T T
12 24 38 48

Tiempo desde inicio de primer tratamiento (meses)

Multivariado Multivariado*

P HR P HR

1,00
0,001 5,97 (2,02-17,59)

1,00
7,28 (2,37-22,33)

1,00
1,48 (0,59-3,69)

1,00
1,06 (0,36-3,17)
0,75 (0,19-2,84)
1,92 (0,56-6,55)

1,00
0,022 2,67 (1,15-6,22)
<0,05 6,14(2,34-16,12)
0,003 5,58(1,76-17,68)

1,00
1,69 (0,53-5,38)
3,36 (0,85-13,24)
3,45(0,77-15,52)

En el grupo de pacientes con IPI BR la sobrevida global a
uno, tres y cinco anos se estimé en 85.2%, 70.4% y
65.7%, respectivamente; en el grupo con IPIIB se estimé
en 66.9%, 46.3% y 30.9% a los uno, tres y cinco afos,
respectivamente; en el grupo de pacientes con IPI A la
sobrevida global a uno, tres y cinco afos se estimo en
31.4%, 15.7% y 15.7%, respectivamente; y en el grupo
con IPI AR se estimé en 0.0% a los 9 meses. Se encontré
una diferencia significativa entre los grupos (Figura N°
2).

Probabilidad acumulada

T T T T
12 24 3B 48

Tiempo desde inicio de primer tratamiento (meses)

::{%): |
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2.C

Probabilidad acumulada

En el analisis multivariado, incluyendo las
caracteristicas ALK, DHL, estadio e IPI, resulté que ALK
negativo tiene cinco veces mas riesgo de muerte

@

p=0.002

Estadio |

Estadio Il

Estadio M

+

T T
12 24

T
%

T
48 60

Tiempo desde inicio de primer tratamiento (meses)

Caracteristicas
ALK

Positivo

Negativo

DHL

Normal
Elevado
Estadio

|

Il

1]

v

IPI

Bajo
Intermedio bajo
Intermedio alto
Alto

15
44

28
39

15
25

21

27

19
17

0,015

0,002

0,206
0,204
0,005

0,07
<0,05
<0,05

08

0,64

0,4

Probabilidad acumulada

ml

Imermedio alto

p<0.05

12

24

T

T
36 48 6

Tiempo desde inicio de primer tratamiento (meses)

Univariado

HR

1,00
3,69 (1,29-10,63)

1,00
3,12(1,53-6,35)

1,00
1,94 (0,69-5,38)
2,24 (0,65-7,76)
4,31 (1,55-11,96)

1,00
2,22 (0,94-5,28)
5,49 (2,35-12,81)
8,87 (2,82-27,93)

0,003

0,032
<0,05
<0,05

Tabla 3. Andlisis univariado y multivariado de asociacién de caracteristicas con la sobrevida global.

Multivariado

HR

1,00
5,63 (1,77-17,94)

1,00
2,98 (1,09-8,08)
10,37 (3,71-28,95)
9,17 (2,64-31,94)

4

un ALK positivo, y que los IPIl intermedio bajo,
intermedio alto y alto tienen tres, diez y nueve veces
mas riesgo de muerte respectoa un [Pl bajo (Tabla N°3).
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DISCUSION

EL ALCL es un linfoma de curso clinico agresivo y
heterogéneo, con mayor prevalencia en niflos y adultos
jovenes. La mayoria de los estudios reportan una
respuesta mejor al tratamiento en pacientes
jovenesalcanzando un rango de respuesta entre 60%-
90%. Sibén y colaboradores reportaron en pacientes
menores de 40 anos, sobrevida independientemente
del estatus de ALK, Recientes analisis promueven la
quimioterapia de altas dosis seqguida de Trasplante de
Células Progenitoras para prolongar el tiempo de
sobrevida; e alli, la importancia de la busqueda e
identificacién de factores prondsticos para la
seleccionar dela poblacion mas agresiva para ofrecerles
regimenes de terapia masintensosy éptimos.

En nuestro estudio, analizamos caracteristicas
epidemioldgicas, clinicopatoldgicas y prondstico de
pacientes con ALCL. Se encontré una mediana de edad
de 40 anos, independiente del estatus de ALK, que es
algo mayor respecto a otras series donde la mediana de
edad era menor de 35 anos "*'”, el rango de
hombres/mujeres fue de 1,3:1, similar a otras series
publicada con un rango de 1,6-1,8:1. Los pacientes con
expresion de ALK fueron mas frecuentes en la primeray
segunda décadas de la vida, con una mediana de edad
de 22 afos, que es menor respecto a otras
publicaciones como la de Ferrari et al. 2012 donde
presentan unamedianade edad de 34anos.

Otros estudios, como el de Savage et al.?, encontré que
los ALCL ALK positivos comprometen piel, tejido celular
subcutaneo y/o médula ésea, nosotros encontramos 3
pacientes con compromiso visceral, hepatico y
esplénico, y apenas dos pacientes con compromiso de
médula 6sea.

Diversos estudios consideran al ALCL como una
enfermedad quimiosensible, en algunos casos inclusive
comparable al Linfoma de Células Grandes B Difuso, en
relacién al tratamiento con indicacién de iniciar
quimioterapia de primera linea basado en antraciclinas
12 el esquema estandar es CHOP y en casos de recaidas
con esquemas en base a platino. Estudios muestran una
respuesta global entre 70% y 80% ¥, mayor a lo
encontrado en nuestro estudio, donde alcanzé un
50.7% luego de una primeralinea de tratamiento.

En nuestro andlisis, se evidencié que la respuesta
completa alcanzada luego de la primera linea de
quimioterapia, tiene mejor prondstico y mayor tiempo
de sobrevida global respecto a los pacientes que sélo
alcanzaron respuesta parcial. La literatura indica que la
respuesta parcial o completa luego de laadministracion
de la quimioterapia, en base al esquema CHOP o CHOP
like, puede llegar hasta un 65%, en nuestro estudio
dicha respuesta a una primera linea de tratamiento
llego hasta 50.7%.

La sobrevida a cinco afos para los pacientes con ALK+
fue del 62.5%, similar a los 60% reportados por Savage
et al; para los pacientes ALK - fue de 29.6% inferior a los
36% reportados en el mismo estudio, evidenciandose,
también descrito en otros estudios, que el ALCLALK + es
un importante factor favorable en la sobrevida®. Se ha
evidenciado que el ALK juega un rol importante en la
linfomatogénesis @, sugiriendo fuertemente que su
inhibicidn seria suficiente para atenuar el crecimiento y
sobrevida de las células del ALCL ALK+, considerandose
como un blanco molecular potencial en la terapia de
esta enfermedad y en otras donde se ha demostrado su
presencia como el Céncer de Pulmén y Tumor
Miofibrobléstico Inflamatorio®2".

Un estudio mostré que la mejor evoluciéon de los
pacientes con ALCL ALK+ puede estar asociada también
a mayores niveles de apoptosis por quimioterdpicos
que las células ALK-? lo que incrementaria las mayores
respuestasy mejor prondstico en estos pacientes.

Se identificaron ademas otros factores que de manera
independiente podrian ser considerados como factores
prondsticos: la Deshidrogenasa lactica por encima del
valor normal, el indice Prondstico Internacional y el
estadio clinico ®, todos con significancia estadistica,
mientras existen otros trabajos que no consideran que
éstos sean factores independientes ?*. Nosotros
encontramos como factor pronéstico la positividad
para ALK y indice prondstico internacional con
diferencia estadistica significativa.

Las limitaciones del estudio han sido ser un estudio
retrospectivo y que el 17% de la poblacién no recibié
tratamiento oncoldgico.
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CONCLUSIONES

El ALCL es una enfermedad agresiva, con distribucion
heterogénea respecto a la edad y ligeramente mas
frecuente en varones, en donde puede considerarse
como factores pronoésticos la expresion del ALK (donde
su expresién determina la existencia de dos entidades
diferentes por laedad de presentacidonyagresividad) y
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