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negativa, con diferenciacion plasmocelular y restriccion kappa.
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HISTORIA CLINICA:

Paciente mujer de 66 afios Sin antecedentes de interés. Presenta un ganglio cervicd que se biopsia
(biopsia remitida). Un afio después presenta dos lesiones cutaness que se vaoran como linfoma MALT.
Dos afios después de la primera biopsia desarrolla linfadenopatia axilar y cervicd, fiebre'y rash cutaneo.

DESCRIPCION MICROSCOPICA Y ESTUDIO MOLECULAR:

Las secciones higtoldgicas de la biopgainicid corresponden a un pequerio ganglio linféico con la
arquitectura parciamente dterada. Se observa una cdpsula gparentemente preservada y sSinusoides
abiertos. Se observan, sin embargo, focos de proliferacion de vénulas postcapilares asociados a agregados
de céulas epitdioides. Citol6gicamente la poblacion linfoide es de pequefio tamafio con ocasondes cdulas
grandes y agregados de células plaamdicas, Sn identificarse claramente centros germindes. El estudio
inmunohistoquimico pone de manifiesto la presencia de una poblacion predominante de fenotipo T con
presencia de agregados de cdulas B dispuestos en la periferiadd ganglio, sin restriccion de cadenas ligeras
de lasinmunoglobulinas. En las &eas T, tanto |os linfocitos pequefios como |os grandes muestran expresion
de CD3 y CD5, sin observarse una clara pérdida de CD7. CD4 y CD8 demuestran wn predominio de la
poblacion CD4. CD10 no pone de manifiesto centros germinades. Marcadores de céulas foliculares
dendriticas muestran la presencia de alguin agregado, Sin evidenciarse areas expandidas.

La biopsia de una de las lesiones cutaneas que gparecieron d cabo de un afio muestrala presencia
de un infiltrado dérmico nodular. Alrededor de los nédulos se observa una poblacion de cdulas
plasméticas con restriccion de cadena kappa. La poblacion nodular esta congtituida por una poblacion
atipica CD4+ con pérdidade CD7.

La ultima biopsa corresponde a un ganglio linfatico con rasgos morfoldgicos y fenctipicos de
linfoma T angioinmunoblagtico. Se identifica una poblacion de cdulas dipicas de linea T, CD4, CD3 y
CD5 poditiva con pérdida de CD7. Se observa asmismo la presencia de proliferacion vascular 'y
dendritica con células CD10 postivas asociadas. En edta Ultima biopsia la poblacion B acompafiante es
sgnificativamente inferior.

La hibridacion in situ para d RNAmM de los genes EBER dd VEB muedtra la presencia de
ocasonaes cdulas postiva en las dos Ultimas biopsias. El estudio molecular de la cadena gamma del
receptor de cdulas T demuestra la presencia de un pico clond de idéntico peso molecular en las tres
biopsias.

DIAGNOSTICO:

Linfoma T angioinmunoblastico con proliferacion clonal B acompafiante VEB negativa,
con diferenciacion plasmocelular y restriccion kappa.



COMENTARIO:

Ese cao reflga la dificultad diagndgtica de linfoma T angioinmunobléstico (AITL). AITL
representa cerca de 25% de linfomas T periféricos, suele presentarse en estadios avanzados y tiene un
comportamiento agresivo, con una supervivencia media inferior a tres afios. Clinicamente, ademés de
linfadenopeatia generalizada, hepatoesplenomegaliay rash cutaneo, presenta con frecuencia manifestaciones
relacionadas con dteraciones inmunoldgicas, tdes como Sintomas Sstémicos inflamatorios,
hipergammaglobulinemia, fendmenos de autoinmunidad y sobreinfecciones oportunistas. Estos rasgos son
inusuaes en atros tipos de linfomas T periféricos y reflgan un estado de inmunosupresién asociado a este
tipo de tumores.

La linfadenopatia angioinmunoblagtica con disproteinemia fue inicidmente descrita como una
reaccion benigna hiperinmune. Su reclasficacion como entidad neoplésica se consderé ante su
desfavorable comportamiento clinico y se fundamentd en la demostracion de clonaidad parad receptor T.
Hasta en un 40% pueden detectarse también reordenamientos de IgH que pueden aparecer y regresar en
el transcurso de la enfermedad. Esta heterogeneidad en los resultados moleculares dificulta la interpretacion
de los casos y debe sumarse a la heterogeneidad arquitectonica y citolOgica de estos tumores. La
coexpresion de CD10 en parte de la poblacion T neopléasica, junto a la expansion de la trama de células
dendriticas, representan una herramienta de gran vaor para € diagnéstico de esta entidad y permiten
establecer € diagnogtico diferenciad con otros linfomas de fenotipo T y B y procesos reactivos, S bien
estas ateraciones pueden ser sutiles en fases inicides de la enfermedad.

Lainfeccion por € VEB se ha relacionado con la aparicion de poblaciones clondes B en AITL.
En dgunos casos de AITL se ha observado la gparicion smultanea o durante € curso de la enfermedad de
linformas B asociados a infeccion por VEB, sugiriéndose un papel destacado dd virus en € proceso de
linfomagénesis. Sin embargo, en otros trabg os en los que se demuestra la presencia de poblaciones oligo o
monoclonaes B no se observa infeccidn por VEB, o0 Unicamente infeccion de ocasondes cdulas. En estas
Stuaciones, mecanismos aternativos a la infeccion por VEB deben ser los responsables del desarrollo de
clones de linea B. La aparicion de poblaciones clonales B en @ contexto de AITL no parece asociada aun
peor prondstico de la enfermedad.
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