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RESUMEN

Introduccion: En tiempos de pandemia por COVID-19 toda sintomatologia
respiratoria o sindrome febril lleva a descartar dicha infeccion, pero hay que tener
en cuenta, sobre todo en pacientes onco-hematoldgicos, como diagndstico
diferencial la neumonia atipica por Pneumocystis Jirovecii (PCP).

Objetivo: Describir el caso de neumonia atipica vs COVID-19 en un paciente con
linfoma de Hodgkin.

Caso clinico: Paciente mujer de 30 afios con diagnodstico de linfoma de Hodgkin tipo
clasico estadio clinico Il (ECIIl), que inicia tratamiento sistémico con quimioterapia
esquema R-ABVD (plan de 6 cursos con partes A y B). Recibe 3 cursos R-ABVD con
respuesta completa segun tomografia. Al programar 4to curso parte B presenta
persistencia febril hasta 39,8°C asociado a diaforesis nocturna, que se agudiza en la
altima semana, por lo que se decide hospitalizarla. Se realiza tomografia
contrastada (TEM c/c) de térax: opacidades en patron de vidrio deslustrado
intercalados con lesiones fibrosas en ambos pulmones, no adenopatias;
deshidrogenasa lactica (DHL): 656 Ul/L. Sin clinica respiratoria, ni examen fisico
respiratorio alterado. A descartar PCP vs neumonia COVID-19. Sin leucocitosis,
reaccion en cadena de polimerasa (PCR) COVID-19 negativa. Se define como
neumonia no asociada a coronavirus, por lo que recibe 12 dias de antibiético con
Sulfametoxazol + Trimetoprim. A la evolucion clinica: mejoria de malestar general y
afebril. Finaliza 6 cursos de R-ABVD, con respuesta completa en reevaluacion
tomografica, asintomatica y presentando prueba rapida para COVID-19 no reactiva.
Conclusiones: En el contexto de pandemia por COVID-19 el diagnodstico diferencial
debe ser oportuno.

Palabras clave: linfoma de Hodgkin; COVID-19; neumonia por Pneumocystis
Jirovecii.

ABSTRACT
Introduction: In times of COVID-19 pandemic, all respiratory symptoms or febrile
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syndrome leads to ruling out said infection, but atypical Pneumocystis Jirovecii
pneumonia (PCP) must be taken into account, especially in onco-hematological
patients, as differential diagnosis.

Objective: To describe the case of atypical pneumonia vs. COVID-19 in a patient
with Hodgkin's lymphoma.

Clinical case report: The case of a 30-year-old female patient with diagnosis of
clinical stage Ill Hodgkin lymphoma (IBD) is reported. She began systemic
treatment with R-ABVD chemotherapy scheme (6-course plan with parts A and B).
She received 3 R-ABVD courses with complete response according to tomography.
When scheduling 4th course, part B, she had feverish persistence up to 39.8 ° C
associated with nocturnal diaphoresis, worsening in the last week, so
hospitalization was decided. A contrast tomography (TEM c / c) of the thorax was
performed: ground-glass opacities interspersed with fibrous lesions in both lungs,
no adenopathy; lactic dehydrogenase (DHL): 656 IU / L. No respiratory symptoms,
or altered respiratory physical examination, to rule out PCP vs. COVID-19
pneumonia. No leukocytosis, negative COVID-19 polymerase chain reaction (PCR).
It is defined as non-coronavirus associated pneumonia, so she received 2 days of
Sulfamethoxazole + Trimethoprim antibiotics. On the clinical course, she
exhibited improvement of general malaise and she was afebrile. She completed 6
courses of R-ABVD, with complete response in tomographic re-evaluation, she was
asymptomatic and had non-reactive rapid test for COVID-19.

Conclusions: In the context of COVID-19 pandemic, the differential diagnosis must
be timely.
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Introduccion

El linfoma de Hodgkin (LH) es una neoplasia hematopoyética caracterizada por
células cancerosas de Reed-Sternberg en un contexto inflamatorio. Los pacientes son
diagnosticados, comUnmente, en sus 20 y 30 anos de edad, presentando
linfadenopatia supradiafragmatica, a menudo con sintomas B sistémicos. El LH es,
altamente, curable con quimioterapia (QT) combinada y/o radiacion. Aunque el
mismo régimen quimioterapéutico de Doxorrubicina, Bleomicina, Vinblastina y
Dacarbazina (ABVD) ha sido el pilar de la terapia en los ultimos 30 afnos, los enfoques
adaptados al riesgo han ayudado a reducir la terapia en pacientes de bajo riesgo al
tiempo que intensificaron el tratamiento para pacientes de mayor riesgo. ("

En tiempos de pandemia por COVID-19, toda sintomatologia respiratoria o sindrome
febril lleva a descartar dicha infeccion, pero hay que tener en cuenta, sobre todo en
pacientes onco-hematoldgicos, como diagndstico diferencial la neumonia por
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Pneumocystis Jirovecii (PCP), ya que esto cambiaria el manejo de la enfermedad
aguda y podria influir en el tratamiento oncologico indicado, en muchos casos
dilatando el tratamiento con QT.

Se describe el caso de neumonia atipica vs COVID-19 en un paciente con linfoma de
Hodgkin.

Caso clinico

Paciente mujer de 30 anos, procedente de Lima, ingresa con tiempo de enfermedad
de 6 meses. Presenta tumoracion de crecimiento progresivo en region cervical
izquierda de 10,5 x 5 cm mas adenopatia axilar izquierda de 5 x 5 cm, asociado a
dolor y sudoracion nocturna, sensacion febril y pérdida de peso de 6 kg. Fue
evaluada por consultorio de cirugia de cabeza y cuello, se programa biopsia de
tumoracion cervical con histologia (27-08-19) compatible con neoplasia maligna poco
diferenciada. Se evalua por el servicio de oncologia, donde se solicita
inmunohistoquimica (IHQ) con resultado (23-10-19): Ganglio linfatico con infiltracion
sinusoidal por LH tipo Clasico CD30+, CD20+, CD15+, MUM1+, CD3-, LMP1-, PAX5+,
FASCIN A+, Ki-67:70% (Fig. 1). TEM c/c de cuello-térax-abdomen (18-11-19):
Adenopatias de grupos IB, II, lll, IV, VA Y VB bilateral, y en grupo VI y VII
retropectorales y mediastinales, siendo la de mayor tamano en el grupo VB de hasta
2.8x2.2 cm (Fig. 2).

9 : SOREAGNETERI X
Fig. 1 - A) Biopsia de ganglio cervical: neoplasia maligna epitelioide con extensa fibrosis con
IHQ: LH tipo clasico CD30+, CD20+, CD15+, MUM1+, FAX5+, CD3- , Ki67:70% B) Células con
citoplasma amplio eosinofilico claro, nicleo grande, cromatina irregular, entre 1 a 3
nucléolos eosinofilicos grandes y mitosis atipicas sobre manto de linfocitos en relacion a
ganglio linfatico.
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Fig. 2 - TEM torax (18-11-19): Miltiples adenopatias mediastinales (la mayoria
paratraqueales derechas de 3.7x2.2 cm), retropectorales, axilares, bilaterales a arcado, de
predominio izquierdo (la de mayor tamano 2.2x3 cm).

Multiples adenopatias retropectorales, axilares, bilaterales a arco aodrtico, de
predominio izquierdo, la de mayor tamano fue 2,2 x 3 cm, multiples adenopatias
mediastinales, la mayoria paratraqueales derecha de 3,7 x 2,2 cm. Esteatosis
hepatica, ganglios de aspecto reactivo en ambas regiones inguinales, el de mayor
tamano de 1,8 x 0,9 cm, resto sin evidencia de enfermedad. Aspirado de medula
Osea y biopsia 6sea (20-11-20): no infiltracion neoplasica; valor inicial DHL: 393 UI/L.
Se hace el diagnodstico de LH tipo Clasico ECIIl y se inicia tratamiento sistémico con
quimioterapia esquema R-ABVD (Rituximab+ ABVD), con plan de 6 cursos, con partes
A y B cada uno. Recibe 3 cursos R-ABVD desde el 20-11-19 hasta 05-02-20, con
respuesta completa segin tomografia (15-02-20). Por dificultad de acceso de vias
periféricas se coloca catéter porth y presenta picos febriles a los 3 dias. Se solicita
hemograma, analisis de orina, urocultivo, radiografia de térax, 2 muestras de
hemocultivos y de catéter sin signos de infeccion; es evaluada por cirujano oncologo
que no evidencia signos de flogosis a nivel de catéter.

Recibe 4to curso parte A (27-02-20) con adecuada tolerancia. Al programar 4to curso
parte B, paciente presenta persistencia febril (hasta 39,8 °C) asociado a diaforesis
nocturna, que se agudiza en la ultima semana, por lo que se decide hospitalizarla.
Se realiza TEM c/c de toérax (12-03-20): opacidades en vidrio deslustrado (GGO)
intercalados con lesiones fibrosas en ambos pulmones, no adenopatias (Fig. 3); DHL:
656 Ul/L. Sin clinica respiratoria, ni examen fisico respiratorio alterado. Se plantea
PCP vs neumonia por COVID-19. No leucocitosis, cultivo para Bacilo de Koch, hongos
y gérmenes comunes (17-03-20): negativos, proteina C reactiva (15-03-20): 5,2
(elevado), GeneXpert PC para mycobacterium (17-03-20): negativo, PCR-COVID-19
(14-03-20): negativo. Definiéndola como neumonia no asociada a COVID-19. Recibe
12 dias de Vancomicina, Meropenem y Sulfametoxazol + Trimetoprim (2 tabletas
cada 8 h). Evolucion clinica: mejoria de malestar general y afebril. Se indica
Sulfametoxazol + Trimetoprim por 21 dias con resolucion de cuadro infeccioso.
Actualmente, completo 6 cursos de QT y finalizo el 08-05-20 con respuesta completa
a la reevaluacion tomografica, asintomatica y con prueba rapida para COVID-19 (12-
05-20) no reactiva (Tabla).
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Fig. 3 - TEM torax (12-03:20): GGO intercaladas con bandas densas de tipo fibroso en ambos
pulmones a predominio de ldbulos superiores, engrosamientos septales. No adenopatias.

Tabla - Valores de laboratorio de la paciente desde el diagnostico de la enfermedad

23-10-19 | 27-11-19 | 12-03-20 | 13-03-20 | 16-03-20 | 22-03-20 | 27-04-20 | 14-05-20
DHL 303 264 811 636 630 480 420 475
Proteina C reactiva - - - 7.8 5.2 13 0.6 1
Leucocitos 1343 8.12 3.74 553 64T 7.03 4 276
Segmentados 10878 6080 26855 3431 4529 2238 1719 1104
Hemoglobina 12,5 12.3 101 EE 10,3 10,5 11,6 11.3
Abastonados 0 0 1496 o Q 0 0 0
Linfocitos 1746 1213 748 1222 841 830 1717 1433
Discusion

El LH es una neoplasia, altamente, curable con el esquema ABVD, una terapia
tolerable y efectiva que es el régimen mas utilizado en el mundo, el cual se us6 en
nuestro nosocomio. Es dificil equilibrar los riesgos y beneficios de un régimen mas
intensivo en tiempos de agotamiento de recursos médicos y donde toda infeccion
respiratoria es presuntiva a SARS-CoV-2 como lo fue en nuestra paciente. ("2

Los hallazgos en las tomografias de pacientes con COVID-19 reportan compromiso
bilateral (88 %), multilobar (79 %), con distribucion periférica (76 %), predominante
en lobulos inferiores, con opacidades en vidrio deslustrado (GGO ground-glass
opacification, 88 %) y patron de consolidacion (65%). Otros hallazgos menos
frecuentes son el engrosamiento septal, patron “crazy-paving” (GGO+ engrosamiento
septal superpuesto), entre otros. 34

Durante la etapa ultra temprana (asintomaticos o 1-2 semanas posexposicion) de
infeccion por COVID-19 se reporta en la TEM presencia de GGO, consolidaciones en
parche y broncograma aéreo; con anormalidades mas evidentes conforme se
desarrolla la enfermedad.® Por los hallazgos tomograficos se sospecho en la
paciente dicha infeccion; sin embargo, estos no son exclusivos del COVID-19,
también incluyen a las neumonias atipicas como diagndstico diferencial. Estudios
determinan que la sensibilidad de la TEM para COVID-19 se encuentra en rangos del
70 al 97 %, utilizando la prueba de PCR como referencia. La especificidad fue del 25
%, lo cual se relaciona con la similitud de los hallazgos tomograficos con otras
patologias pulmonares.®®) Nuestra paciente presentd tomografias similares a las
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descritas; sin embargo, tuvo pruebas rapidas y moleculares para coronavirus
negativas.

Se debe considerar la presencia de comorbilidades que aumentan el riesgo de
infecciones. Los pacientes con cancer que reciben quimioterapia tienen mayor riesgo
de infecciones oportunistas.”) Nuestra paciente se encontraba con tratamiento
sistémico activo.

En pacientes inmunocomprometidos existe la posibilidad de PCP, que se presenta en
la TEM de torax con patron GGO, pero de distribucion diferente al COVID-19, ya que
esta es mas difusa, perihiliar y central, bilateral, asociado con atenuacion en
mosaico, engrosamiento septal intralobulillar y tendencia a evitar las regiones
subpleurales.®

La incidencia de PCP en pacientes con LH es de, aproximadamente, el 3,5 %. Un
estudio reportd una incidencia acumulada del 6,2 % para PCP un ano después de
iniciada la quimioterapia, con tasa de mortalidad de hasta el 60 %.'9 Anadido a
esto, investigaciones indicaron que esquemas con Rituximab se asociaron con un
riesgo, significativamente, mayor de PCP (28/942 vs 5/977; razon de riesgo: 3.65;
intervalo de confianza del 95 % 1,65 a 8,07; p=0,001); no existid heterogeneidad
entre los estudios (12 = 0 %) y el riesgo de infeccion disminuyo con la profilaxis. En
conclusion, el riesgo de PCP aumentd en pacientes con linfoma en tratamiento con
Rituximab y la profilaxis fue efectiva para prevenirla, lo que sugiere que debe ser
recomendada, lo cual podria considerarse en el contexto de nuestra paciente y para
futuros casos de linfoma. ("

En este caso, tratamos la presunta infeccion oportunista tomando en consideracion
los factores clinico-epidemioldgicos, resolviendo el sindrome febril y culminando los
esquemas programados.

Los pacientes con neoplasias requieren un diagnostico, evaluacion y tratamiento
oportunos, ya que el contexto actual puede llevarnos a un diagnoéstico erroneo por
COVID-19. Es importante tener en cuenta que los pacientes con cancer en
tratamiento estan inmunocomprometidos y tienen un mayor riesgo de eventos graves
relacionados con SARS-CoV-2 (ingreso en UCI, necesidad de ventilacion mecanica o
muerte) en comparacion con la poblacion general. Dada la situacion actual en
evolucion, se necesitan enfoques pragmaticos para hacer frente a los desafios del
tratamiento de pacientes con cancer, sin poner en peligro su atencion. (1"
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