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INTRODUCCION

Bsjo condiciones normales, en adultos, solamente se pug
den palpar los ganglios inguinales, éstos varfan de 8.5 a 2
cm de difmetro, y en los nifios pueden palparse normalmente -
en la regifn cervicsl alcanzando dimensiones gque varisn de -
0.5 8 1 cm de diémetro.

tas caracteristicas clinicas y morfoldgicas de los gan-
glios linféticos dependen del agente causal, edad v estado -
de raesistencia de cada individuoc.

Los panglios linféticos son frecuentemente blopsiades -
cuando éstos aumentan de tamafio y segiin diversos informes sg
lamente se llega a un diagndstleo certero en un 50 8 63% de
las biopsias ganglionares; la mayoria de estos diasgnfsticos-
rapresentan diferentes formas de hiperplasia linfolde reacti
va inespecifica. Es importante sefialar gue en mencs del 3%
de estos estudios el diagnbstico es de hiperplesia reactiva-
atipleca y el comportamiento biollgico es diferente, ya gue -
cerca del LO% svolucionan hacla diferentes tipos de linfoe~--
mas.

Los errores disgndsticos son frecusntes en este tipo de
biopsias; en una serie de 600 casos de linfedengpatfss en --
las cuales el diagndstico inicial fue Linfoma de Hodgkin, es
ta interpretacidn fue confirmadz solamente en un 53% de los
casus reuisadés por Symmers y el L7% restante se considera--
ron linfadenitis inespecificaes. (48)

Se han asocisdo wmiltiples causas que contrpibuyen a la -
emisidn equivocads de un diegnfistico histolbgico, entre - ww-
ellas se menclonan: procedimients quirdrgico gue incluye --
eleccifn inadecuads del material para estudia, técnica histo
lagica deficlente pars procesar el tejldo as{ como la inter-
pretacifn morfolfgica de la lesibn.
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Las lesiones no necplésicas como ya se menciond predomi-
nan sobre las lesicnes neoplésicas en la patologis de los gan
glios linféticos s pesar de esto se ha dado poca importancia-
a las primeras.

En el presente trsbajo el enfoyue de la patoloogis gan---
gllonar se hs dividido en : Linfadenopastias csusadas por mi-
crorganismos especificos, Linfadenopatias en las cuales el a-
gente etlolboles no he sido bien identificgdo vy cuya pstoge--
nis no se ha esclarecido; el tercer grupo incluye linfadencps
t{zs de tipo reactivo e inclusiones ganglionares. Posterior-
mente un anédlisis y clasificacifin de los procesos neoplésicos
malignos primarics y secundarios.

Las causas de linfadenitis estén representadas en la ms-
yvoria de los cvasos por agentes gque incluyen bacterias, hongos
virus v parésitos, de hecho los ganglios no son gl foco prima
vio de infeccifn, sino que sen la expresiftn morfelégica y el
resultado de un padecimiento sistémico o localizado; que en -
la mayoria de los casos consexrva cardcteres especificos que -
haten relativamente facil su interpretscidn histolégica; evi-
dentemente la identificacidn del agente causal se complementa
con métodoe bactericlfgicas y serolégicos.

El otro grupo de las linfadenopatias es muy hetexogéneo-
e incluslve sindromes de inmunodeficlencias, padectimientos in
munolbgicos comn Lupus Eritematoso Sistémico, Poliarteritis, -
etc., alieraciones secundarias al usc de farmacos; biperpla--
sias linfoldes reactivas de origen desconoeido; que es proba-
blemente el diagnbstico wés comin en les biopsiass gangliona--
TEeS.




1. LINFADENDPATIAS BENIGNAS
A. MHIPERPLASIAS

Las hiperplaslias, pueden morfol@gicamente adoptar formas
o tipos distintos seglin su etiologfs. Se ha sugerido una cla
sificacifin fisiopatolbgica que trata de representar lss dis--
tintas slteraciones en la estructuras ganglionar de acuerdo a
suUs sgentes causales, de tal maners gque se ha dividido en -.-
tres tipos: (47) &) hiperplasis folicular, b) hiperplasia-
paracortical, ¢) hiperplasia sinusoldal. Las infecciones de
evoluclbn crénica originedas por gfrmenes gque inducert una TES
puesta inmunolbgica de tlpo humoral frecusntemente se mani---
flestan como hiperplzsie foliculsr. Lo agentes bacterianos-
o antigenos que estimulan una respuesta lnmunolboica de tipo-
celular, producen un segundo tipo de reaccién denominado hi--
perplasia lindoide paracortical; slgunas drogas del tipo antl
convulsivante tales como la Dilanting pueden provocar este ti
po de hiperplesia. ELl tercer tipo de hiperplasia es inespeci
fico y se denomina histlocitosis slnusoldal, es frecuente en-
contrer estas alteraciones en ganglios reglonales que drenan-
una zona necplésica.

La hiperplasias folicular se distingue por ser prominen-
tes grendes centros germinativos que parscen hacer presidn --
contra el collar de linfocitos B pequefios que los rodean. EL
agrandamiento folicular puede Facilmente confundirse con un -
linfoma nodular. Dentro de estos centros germinativos llama-
la stencitn linfocitos en etspss veriables de transPormacifin-
bléstice y gran nlmero de histiocltos que contienen restos fag
gocitados de origen bacteriano o celular. Pueden descubrirse
células plasmiticas, histiocitos y en occasiones neutrbfilos o
eosinfifilos, en las reglones parafoliculares, y generalmente -
hay hiperplasia muy nets de las células retficuloendoteliales-
que revisten los sengs linfatlcos. | . .cmmmm. TR
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Le hlperplasia linfolde paracortical se taracteriza por
cembins regctivos en las reglones de células T de los gan-~--
glios linféticos, que recubren, v a veces hgcen desaparecer,
los foliculos geiminativos. En estas regiones las células 1
sufren trensformacién progresive en inmunohlastos. Cuando -
estas célulaes volumingsas sz observan en un mar de linfoci--
tos menores crean un aspects moteado de zonas de cBlulas T.-
Ademas hay hipertrofia de las células erdoteliales sinusoldg
les y vasculazes, y un infiltrado celular mixio principalman
te de macrbfagos y s veces de eosinbfileos. E1 sumento nota-
ble del nlmero de inmunoblastos puede producir una imagen -
seudolinfomatosa que en ocasiones se denomina linfadenitlis -
pseduclinfomatosa. Tales camblos se ohservan particulazImen-
te en reaccliones lnmunoldgicas provocada por diogas, o des--
pués de vecunas contra 1z viruela. Se han descrito resccio-
nes similares después de emplear otras vacunas. La dermati-
tis crbnica puede producir una imédnen morfolOgiceaments igual
denominada linfadenitis dermatopatica.

Histiecitosie sinusal es la distensién y prominencis de
los sinusoides linféticos, sbservada en ganglios gue drenan-
neoplasias malignas, en perticular carcinoma de mama. Las -
células endoteliales de revestimiento se hallan netamente hi
pertrofisdas vy los senos pueden estar ingurgitados de hlstio
citos. Se ha considerado guz este tipo de reaccibn represen
ta una respuesta inmune por perte del huésped, indicando un
prondstico mis favorable.

Aunque los tres tipos de reacclén se han descrito por -
separado, en frecuente observar combinaciones y oradss inter
mediss. En forma caracteristlca, en las reacciones crénicas
los ganglios linfAticos no son dolorosos porque no estén so-
metidons a un sumento de presifn. las reacciones crbnicas --
sun particularmente caracteristicas de los ganglios inguina-
les v exilares embos drensn zonas pelativamente amplias  del
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cuerpo y, por lo tanto, frecuentemente sfectadas; en consg-w-
cuentis, estos genglios linféticos no son adecuados comoc mues
tra de biopsia para estudiar trastornos hematicos y linfomato
B0S.

l.as hiperplasies constituyen un capftulo bastante amplio
de la patologia ganglionar y su importancia radica, sobre to-
do en reacciones inespecificas o atipicas, en hecer un dieg--
nbstico di ferencial entre procesos neoplésicos benignos y ma-
lipnos.

B. LINFADENOPATIAS DE ORIBEN CONOCIDO

1. MONONUCLEDSIS INFECCIOSA

Enfermedad leve, benignz y autolimitante de origen infeg
cioso de tipo virsl gque afecta prodeminantemente a adolescen-
tes y adultos jbvenes. Se caracteriza clinicamente por la a-
paricién de infartos gangllionares, hematoléglicamente por la -
presencia en la sangre de células mononucleares de caracter{s
ticas especiales, y serulfigicamente por la elevacibn del titu
lo de los anticuerpos séricos aglutlnantes de los eritrocites
de carnero. La sintomatologia es muy variade pero segln el -
esquema de Hellmeyer la divide en tree tipos: Forma clésica
de Pfeiffer y fiebre genglionar de manera preferente en los -
nifios. Forma anginoga, mas frecusnts en los adultos y Forma-
febril purs, en la que destacan la presencia de los exentemas
hepatitis y nefritis.

Histopatologin: caracteres macroschpicos; los ganglios-
estén stmentados de tamafio distribuldos en forme difusa, la -
congistenclia es blanda y al corte la superficie es uniforme -
de color gris rosadoc con éreas de necrosis. (10) Dese el pun
to de vists microschpico 1a arquitectura estd pobhremente con-
servada, lus Ffoliculos discretsmente hiperplésicos y de forma
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irregular los centros germinales marcadamente aumsntados con
necyosis de células y datos de regeneracién, numerpsos mito-
sls vy macrdfagos con detritus intrecitoplésmicos, hiperpla--
sies extensa en la regidn parscortical, proliferscién de in--
munoblastos, presencls de células parecidas z las de Reed- -
Sternberg del tinfoma de Hodgkin, (36) de origen probablemen
te inmunobléstico que aumentan de dos a cuatro veces su tamg
fio con nucleolo aparente y nécles polilobulado, una diferen-
tia sutil es una Area basofilics parenuclear gue torresponds
& la zonz de Bolgl musente en la célula de Reed-Sternberg, -
podemas encontTar Areas de necrosis e infiltracifn capsular-
y perlcapsular con dilatacibn de los senss. En ssngre perdi-
férlica vs caracter{stico el hallazgo de inmunoblastos o lin.
focitos atipicus denominados células de Downey de gran tama-
fio con niicleo dentado excéntrico y citoplasma bascf{lico va-
cuolado. En los ganglios linfAticos los inmunoblastos estéan
diseminados g través de la zona interfolicular.

Los sinusoides pueden ectar comprimlidos por la expansibn
de lass Aress paracorticales, o bien, dilatados y llenos de -
histioclitos hiperplésicos, inmunoblastos, células plasmati--
cas linfocitos y abundante materisl proteindceo eosinofilico
los capilares sumentados y revestidos por c2lulas endotelia-
les hiperplasicas.

Desde 1 punto de visia hemstolépico les caemblos més de-
mostretivos son la presencla de leucocitosis y la presencla-
de linfocitos atipicos o células de Douney presentes en san-
gre periférica en un 10 & 20% de los casos, (48). Llas pruee
bas serolbgicas son especificas, como es la prueba de Paul -
Bunnell, la prueba inmunolégica de anticuerpos LBV, es demos
trable sclamente en un 15 2 20% de los pacientes.

£l diagnbstico diferencisl de esta enfermeded se hace -
con las siguientes entidades patoldgicas: (48), infecclén -
por citomegalovirus, toxoplasmosis, otras linfadenltis de -
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etiologia viral enfermedad de Hodgkin y linfoms histiocitico
poce diferenciado.
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Se ha descritp una entidad patolfgica gue afecta los gan
gliog linféticos regionales del sitic de inoculacibn viral -~

por vacunscibn. Estas alteraciones aparecen aproximadamente-
tres semsnes después de la inoculucibn y las localizaclones -
m&s comunes son ganglios supraclaviculares axilares y cervica
les. (26)

Estss lesiones se han reproducideo experimentalmente en -
cone jos observéndose gue ocho dias después de la vacunacién -
los ganplics reglionales son hiperplisicos y sumentsn de volu-
men con aspecto moteado a la microscopia; quince dias después
existe una tipica hipeiplasis de tipe folicular. (48)

Los camblos merfolégicos pueden ser variables y general-
mente similazes a los producidos por la infeccidn viral. La
srquitecturs bésica pesnglionar este conservada sin smbargo -
existe una marcada hiperplasia folicular, difusa o un patrbn-
combinado. Hey una marcade proliferacibdn de inmunpblastos --
dispersos en el parénquima del ganglio linfético. (26} En -
las &ress parafoliculaies se observan linfocitos maduros, cé-
lules plasmaticas, eosinHfiles y célulss cebades. Hay proli-
feracién de vasos, los sinuscldes estén dilastades vy llenos de
inmunoblastos vy células plasmiticas flotendo en un meteriasl -
proteinficec. Llos inmunoblastos son las células més promien-
tes, dos o tres veces mas grandes gue los linfocitos, tienen-
un nficleo prominente y nucleolo aparente, mitosis frecuentes,
sabre todo en los primeros diez dias postvacunales. (37)

El diagnfstico diferencial se hace con la enfermedad de
Hodgkin de la variedad predominic linfocitico, linfadenopatia
por mononucleosis infecciosa y toxoplasmosis. (37) El dato -
de historla reciente de vacunacién es una orientacidn de va--
lor psra hacer el diagnbstico correcto.
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3. ENFERMEDAD POR CITOMEBALOVIRUS

El citomegalovirus es parte de la familis de virus her-
pes se trata de un virus de DNA que s replica intranuclear-
menta.

Es unz enfermedad diseminads en paclentes inmunolégica-
mente deprimidns, se asocia frecuentemente @ padecimientos ~
tales como: leucemlias, neoplesias maiignas diversas, o pa--
cientes bajo guimioterapia.

A nivel pulmonar se encuentren miltiples &ieas de conso
ligdecién con inflamacitn y necrosis, las télulas slveolares-
pueden contener en su citoplasma o dentro del niiclea cuerpos
de inclusifn de gran tamafio. Inclusiones similares pueden-
observarse en células endotelliales, epitellio tubular renal vy
gléndulas salivales, asimlsmo se pueden observar Areas de ng
crosis focal en higado y suprarrenales, pero la lesidn mas -
com(in es la neumonitis intersticial necrotlzante.

Los cambios a nivel de ganglips linféticos son inspeci-
ficos y tienem gran semejanza con los observados en linfade-
nopstia por herpes zoster. Lla arquitectura genglionar estéd
borrada y se observe un aspecto moteadn debido a 1la infiltra
clén del parénguima por inmuncblzsstos y macrbfagos; ocasio--
nalmente hay télulas de pran tsmafio gue corresponden a linfo
citos atipicos con niclec muliilobulado y nucleclo aparente-
recordande @ las célules de Reed-Sternberg. Los cuerpos de
inclugitn son de gran tamafio, aproximadamente 15 milimicras-
de diameire rodeados por um espacio claro y las células que
los contienen son de gran tamafiv. (4B) Los nucleolos son -
muy aparentes, en coniraste con otras infecciones de tipo vi
ral, vy de acuerdo con Strano constituye una caracteristica
diagnfstica.

Las intlusiones intranucleares son acidofilicas en con-
traste con las observadas intracitoplasmaticas gue son baso-
filicas poco visibles y que contienen DNA, polisacéridos y -
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son positivos @ la reaccifn de Feulgen ademés de la iincién
de PAS. (48)

£l diagnbstico diferenciel debe hacerse con ptro tipo-
de linfadenopatis de etiologfia viral y es necesario hacer -
estudios taeles como métodos de inmunofluorescencia y aplics
cibn de antisuero especifico psra llegar al diagnfstico -~ -
correcto. El lirfoma difuso poco diferenclado representa-
dificultad diagnbsticas por estudios de microscopfs de luz.
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4, LINFADENOPATIA POR HERPES ZOSTER
LINFADENOPATIA ¥ VARICELA

Enfermedad exfntem&tica, muy contegiocse de origen virel
gue afecta predominfntemente a los nifies; se caracteriza por
evolucionar con escasas manifestacionss generales y con uns
erupcitn de vesiculas guz aparecen por brotes y que, en geng
ral alcanzan periodos evolutivos diversos, secéndose por su-
puracifn sin dejar cicatriz. El virus aislado de pmcientes
con varicels y de patientes con infecciones por herpes zos--
ter-zon fisics e inmunollyicamente idénticos, se trata de un
virus de DNA.

Desde el punto de vista snatomopatolgice las vesiculas
cuténeas se forman entre la dermis y la epidermis, no tien -
den a invadiy las papilas dérmicas y tienen gran simiiitud -
con las lesiones de la viruela. Ambas son vesiculas tabica
das y evolucionan con periodos inflematorios muy parecidos.
£n la varicelas la colicuacién reticular y la degeneracién --
globuloss epidérmica son menos acentuedas. las células de
1ls epidermis contienen corplsculos de inclusidn de forma es-
ferolde intranuclesres mcldbffilos, descritos por Tyzzer, que
cuando el niicleo degenera pasan al citoplasma. También se
gbservan corplisculos semejantes en les endotelios vasculares
de la lesifn vesicular algunas célulss aparecen hinchadas, -
conteniendo numerpsos niicleos las cuales ee han encontrado -
inclusp en lesiones viscerales.

Les gangline cervicsles supraclaviculares y exilarss -=-
tienden a aumentar de tamasfio, la arguitectura nommal estd --
borreda y subatituida por una proliferacibn difusa de linfo-
citos, inmunoblastos, histiocitos y ocasionalmente células -
plasmaticas abservéndosez un aspecto moteado.  Hay numerosos
inmunohlastos con niiclens atipicos y frecuentes mitosis, al-
gunas de estas célulags sumentadas de tamafio tiepen un cuerpo
de inclusidn intranuclear caracterfstico, rodeado por un ha-
lo claro.
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El patrén difuso que invade la capsula y 1a presencia de
linfocitos atipicos puede confundirse con linfoma. Despues-~
del proceso agudo, la hiperplesis gsnglionar difuss pusde ser
sustituida por uwna hiperplasiz folicular. (37)

Ultraestructuralmente en los ganglios linféAsicos, duran-
te la fase sguda, en procesos secundarios s herpes zoster, se
han ohsexrvado los caracteri{sticos cuerpos de inclusifin en 10%
de linfocltos atipicos, éstos estan formades por miltiples --
particulas virales esféricas de 90 a 105 nanomicras de diame-
tro. (48)

Bajo la técnics de inmunofluciescencia con suero anti---
HVZ son positives.

£l diagnbstico final debe ir acompafado por los estudios
dz lahorstorio positivos. (37)

b
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5. LINFADENDPATIA BACTERIANA

Las bacterias mis comunes gue producen inflamaciones
plogenas agudss son el estreptococo y estafilococo, estas
infecciones usualmente cursan con linfadenitis v algunas-
veces manifieste por abscesos. Le sintomatologia de las
linfadenitlis bacterianas es rara o puede estar ausente.
Los ganglios gumentan de tamafio y tienden a palparse, el
delor local y una zona de hiperemia cuténea pueden hacer-
sospechar el diagnfstico, la hiperemia es secundaris a -~
una marcada congestidn vascular, de los tejidos perinoda-
les.

£} ganglio linfAtico a nivel del parénguima se obserp
va con gran congestidn vascular e infiltrado difuso de --
leucocitos polimorfonucleares. (48)

La persistencla del proceso inflamatorio agudo puede
condicionar la formacién de absceso, las bacterias pueden
persistir libres o fagocitadas; en etapas tordias les po-
limorfonucleares son sustituidos propresivemente por leu-
cocitos y chélulas plasmiticas asl comg macréfagos.

El dlagnbstico diferencial debe hacerse con linfogra
nuloma venéreo y con linfadenitis por arafiazo de gato; en
estas entidades las &reas de necrosis fecsl y aclmulos de
polimorfonucleares se disponen formando granulomaz y la -
presencia de células gigantes multinucleadas y células -~
epiteliodes son caracterf{sticas. (L8)
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B. LINFADENOPATIA LUETICA

ta linfadenopatia luética se presentsa en eiapas tempre-
nas de les diferentes fases de 1la Sifilis: Primaria, Secun-
garis vy posiblemente Terclaria. L.z linfuadenitis es causada
por la persistencia de la espirogueta en los tejidos y parti
cularimente en los ganglios 1linféticos.

tos ganglios inguineles son los mas combnmente involu--
crados pero suelen afectarse también los cervicsles y axlla-
res y algunas veces la enfermedad curss con linfadenopaztfsz -
generallzada. (39)

Desde el punto de vistas microscOpico existe una marcada
hiperplasla de folfculos linfoides, los cuales tienen contcr
nog irregulares y ccaslonalmente forman una segunda fils que
se exiiende hasta la zona medular. Los foliculos secunda--
rios tienen macréfagns dispersss y un borde formado por lin-
focitns pequefins. (30)

En ocasiones la hiperplasia folicular semeja a un linfg
ma folicular. te cépsuls del ganglio esté rodeada por teji
do inflamatorio de tipg crénico y fibrosis,

La arteritis y flebitls afecta numerosos vasos de nep--
formacidn en la capsula vy tejldos pericapsulares, 1os cuales
presentan acimulos de linfocitos y células plasméticas, tam-
bién pueden observérse linfocitos intramurales en los vasos-
afectados. Los cspilares, arteriolas y vénulas capsularxes-
y del perénquimz presenten hiperplasis de células endotelia-
les que oblitersn parcialmente la luz vascular. (L8)

La proliferacifn de células plasmiticas es extensa par-
ticularmente a nivel de la médula, en ocasiones la presencla
de granulomas formades por células epiteleldes pueden apare~
cer, las células gigantes generalmente se encuentran aisla--
das y distribuidas entre los linfocitos del parénquima. Me-
nos frecuentemente y sobre todo en los casos agudos, los gra

nulomas $e acompafian de focos de necrosls en los cusles fre-
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cuentemente se demuestra ls presencia de freponems, lo cual
hace el diapnfstico diferencisl con linfogranuloma venéreo-
o cumlguier tipo de linfadenopatf{a por honges. La tincidn-
con plata de warthin Starr revels la presencia de espirogue
ta en el perénquima del ganglio linfitieco y con frecuenciae
en la pared de vénulas postocapilares y vasos capsulares.
Recientemente las téonices de inmunofluorescencia y antisue
ro especifico en cortes de ganglios linféticos se han utili
zado con bastante éxito. Estess son positivas en cualguier
fase de 1s enfermedad, segin un estudic de HMartsock realiza
do en 20 pacientes.

Hay un aumento poco wsusl de la fibrosis y la linfade-
nopatfs de tipo cidnico, se ohservan las bandas de %tejido -
fibroconectivo engrasando la pared y proyectindose hacla la
corteze v la zona interfolicular, dando un aspecto festonea
do a la cépsula.

Los estudios de laboratorio mas utilizasdos paras llegar
al diagndstico son: La impregnaclfnargéntica de Evaditi o
Tincibn de Warthin-Starr de tejidos de ganglios linfiticos,
1nmunuf1uorescéncia con antisuero especifico, identifieca---
cifin del treponema palidum por exémen en campo obscurn del
exudads o Iimpronta del tejido ganglionar; exémen de antie--
cuerpo fluorescente pare treponems y finalmente estudios se
rolégicos. (48)
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7. LINFADENOPATIA POR SARAMPION

EYl saramplfn es una enfermedad infecciosa eruptive agu-
da y febril que afecta predonimantemente la infancia; es pro
ducide por wun virus y generalmente tiene un curso benigne, -
se caracterize clinicamente por presentar sintomas catarra--
les, de las mucosas conjuntivas y vias respiratorias, azdemfs
de un exantema cuténen macular caracteristico. Es produci-
da por un virus que perterece al grupe de los paramixovirus.
La sccién citopetogénica del virus se manifiesta de dos for-
mas diferentes: La més carscterfstica consiste en la formg
clén de sincicios celulares o células gigantes, consecuencia
de la fusién de varias células en un protoplasma (nico, los
nficleos cuyo nimero pueden alcanzar hasta 40, se disponen en
el centro de esta masa sincicial. Tanto en los nlcleos co-
mo en el cltoplaema aparecen inclusiones easinfflilos de for-
ma y tamzafios dispares. En un estadio ulterlor se presenta-
la degeneraclibn celular. En el seguntdo Lipo la alteracién-
mis destacads consiste en la transformacién de las células -
epiteliales poligonales en células fusiformes o esstrelladas,
en las que también se descubre la presencia de inclusiones -
eosindfilas. El proceso de la replicacifn viiica se desa--
rrella en 21 citoplasma.

ta arquitectura de los ganglios linfaticos estd totsl o
parcialmente sustituida por une proliferacibn difuse de inmu
noblastos con relativa deplecibn linfocitica que le da un as
pecto moteado. (37) Suelen encontrerse infertos ganpliona-
res miiltiples y trombosis de vasos y necrosis hemorrigica, -
més comiinmente observados en la reglén inguinal. Warthin y
Finkeldey han encontrade hiperplasia linfatica en tejido lip
foide, incluyendo awigdalas, apéndice, bazo y ganglics con ~
infiltrado células glgantes de hasta 100 micras y algunas -
multinucleadas, = las que se les considera linfocitos dividi
dos amitfticamente Burting los considera wmacrdfagos fagoci--
tando restos nucleares de linfocitos slisrados por el virus.
7
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Tompkinsg y Macaulay han demostredo la presenciz en el
mpce nasal, durante la fase prodrémica de rinitis preexan-
temgtico, de células eplteliales anchas y multinuclesdas -
cuya morfologie corresponde @ la célula gigante de iarthin
Finkeldey.

El citoplasma ea basGfilo o scidbfilo, con miiltiples-
nficleos densos, algunos arrugedos, gque se tifien bien con -
el método de UWright.

Las inclusiones citoplasmisticas son de diversss tama
fins v se han observado en las células endotelizles, ultra-
estructuralmente egstén formados por un meterial granular -
dense formado de fibras rodeadas por una membrana singular
v representan ribonuclecproteinas de los virus del saram--
pion.

Respecto sl diagnbstico diferencisl debe considerarse
con otro tipo de linfadenopatfa viral. Es importente re-
cordar loe sigulentes aspectos como son: Historls recien
te de vecunacién ganglios linféticos mds combnmente afecta
dos axilares, cervicales e inguinsles, patrdn histolbgico-
moteado, deplecifn de linfocitos, proliferscibn de inmuno-
blastos, presencis de células gigantes de Warthin-Finkel--
dey; para hacer un dizgnfistico correcto.

TESIS CON
FALLA DE ORIGEH |
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8. LIKRFADENOPATIA POR LEPRA

Enfermedad infecclosa sistémica, crinices causadas por-
Mycobacterium leprae, tiene une distribucifn geografica muy
amplia sobye todo en areas tropicales y de acusrdo & la D~
ganizaclfn Mundlial de la Sslud existen 11 millones de pexsg
nas eafectadas sy agente etiolfgics es el mycpbacterium - -~
leprze, becilo carto gruesoc rects e inmbuil, resistente s -
lse dececloracidn por el Acido y el slcohol, fue descubierto-
en 1B86 por el noruepo Armauer Hansen, tiens caracterisii--
cas muy parecidas e las del bacilo de koch, se colora con -
el método de Ziel-Neelsen, se le hallz zbundantemente, acu-
mulado en forma de ramas entrecruzadess en los bordes de las
flceras cuténess y nasales, moco nasal, secyecifn conjunti-
val, leche, hetes y esperma, en las mucosas de la uretra vy
vesfculas seminzles y biliar y sobre todo en los ganglios.

Las lesiones a nivel de ganglios linfaticos son similp
res g las encontradas en otros Organcs afectados, y ven de
acuerdo al tipo de lepra, desde la lepromatiosa & la tubercy
lolde. .

En la linfadenopatia por lepra lepromatosa los gan-—--
glios linféticos aumentan de temafio considerablemente. (48)
Las Areas paracorticales estén depletndas de linfocitos los
cuales son sustituldos por histiocitos, incluyendo células-
gue contienen gran cantidad de bacilos. En estadiso tem--
pranas de la enfermedad existen pocos becilos intracelulae-
res, sin embergo en gstadios tard{os las clésicas células -
espunosas ton miltiples bacilos o con la presencis de formg
ciones globulares en su citoplasma, son sbundantes. Las -
células situsdas en la repifin subcapsular parecen ser més -
afectadas por los bacilos que les cflulas de la médula. Es
posible encontrar bacilos libres después de la degeneraclin
de los histiocitos. (48)

Los centros germinales son prominentes y agregados de
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c€lulas plasméticas, se pueden obsexvar en las Areas cortico
nedulsres v cordones medulares.

En la linfoadenopatis por leprs tubersuloide, los gan--
glios linféticos son mas pequefios y los centros germinales -
no son sobresalientes. A través del parénquima nodal se op
servan granulomas sin necrosis. Los histiecltos tienen les
tipica apariencia de células epiteliodes dispuestas alrede--
tdor de estas formaciones, las células gigantes de tipo Lang-
hans estin presentes en el centro de los granulomas y en la-
periferia hay un cordfn de linfocitos gue separan entre si e
lps granulomas, sin embargo sin as! pueden coslescer. Los -
bacilos son raramente observedos en los paclientes tratados -
por largos periodos, se puede observar handas de linfocitos-
en les &ress paracorticales, fenfmeno gue se conoce cComg Is-
poblacién de linfocltos, muy caracterisiicm sobre todo en ls
lepra lepromatosa.

Todas las linfedenopatias granulomatosas como son:  tu~
berculosis, sarcoldosis, sifilis, brucelosis, linfogranuloma
venéren y micosis; deben considerarse en el diagnbstico oife
rencial; por t8l motivo le terminplogia " compatible con °,-
utilizada por primera vez por Binford y Meyers, se aplica a-
este tipo de patologia. (48).

Pars hacer un diagnfistico definitivo se deben apoyar en
la biopsis de plel, en ls positividad de ls tincidn de Ziel-
Neelsen y la reaccién cuténea.
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9. LINFADENOPATIA POR TUBERCULDSIS

ta linfadenopatia tuberculosa es una enfermedad sistém£
c£a csusada por mycobacierium tuberculosis en sus variasntes -~
hominis y bovis las cusles son patdgenas paras los humanos. -
Se han observaedo linfadenopstfss en nifios causados por mico-
bacterias ati{picas o no clasificadas, vy en zafios recientes ha
aungntado conslderablemente esta entidad. E) manejo ten ap
tifimicos no protege a los pacientes afectados por esta mico
bacteria. Ge ha descrito que ls micobacteria kansasii cau-
sa infeccibn de ganglios linfé4ticos cervicales en nifios y -~
ton frecuencia se extiende a ganglios submandlbulares con ==
formacifn de abscesos.

La respuesta inmune del huésped a la infeccidn tubercu-
lose eg: activacifn de macréfagos, respuesta especifica me-
diada por células T y formecién de grenulomas. La hipersen
gibilidad individuzl, ls virulenciaz de la micobacteria y la-
inmunidad & la infeccifn son factores gue directamente inter
vienen en ls evolucifin o historia natural de la enfermedad.-
(30} La afecgldn de los ganglios linfaticos casi siempre -
es secundaria al progresocs de la enfermedad hacls otros brga
nos tributarios.

Parg comprendex mejor los mecanlsmos de infeccidn gan--
glionar y ls extensidn de las adenitis, expondremos brevemen
te la disposiclén de las cadenas ganglionares y su relacidn.
con las diversas zonas del pulmdn.

Rouviere dividié los ganglios torfcicos en cuztro gry--
pos: 1) mediastinicos anteriores, 2) medlastinicos poste -
riores v 3) peritraquebronguisles, vy &) intrapulmonares.

Los prupos ganglionzres més importantes son los medies-
tinicos anteriores del 1lHbulo superior izgulerdo, v le grupa
de los gonglios peritragueobrongulales, entre los gue se in-
cluyen los de le bifurcacifn tragueal. Se cuentan también-
entre estos los del grupe paratraguesl derecho los cuales de
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sempefian un pepel muy importante en las adenitis primerias.--
Las zonas superior v media del pulmbn izguierde son tribute--
rizs de lz cadena medisstinica enterior paratraqueal izquier-
da, estos gangllos vierten su linfa en el dngulo venoso yugo-
subclavio del mismo lado. EI resto del pulmin izguierdo y -
todo el pulmbn derscho son tributarios de la cadena paratts--
guesal derecha. Algunos admiten que la linfa de los segmen--
tos basales 9 y 10 puede desembocer en los ganglios abdoming-
les.

Consideradas las linfadenopatias tuberculosas desde el -
punto de vista morfologica, pueden dividirse en dos tipaos: el
primero constituido por aguellos casos en los cuales a conse-
cuencia de una violenta inflamgcién previa sobreviene la ca--
seificacibn total de los ganglios. E1 tipo opuesto lo cons-
tituyen los casos sin caseificacién, en leo gue tras la infla-
maclin ms o menos intensa de un ganglio sobreviene una proli
feracifn de cflulas epiteliodes, incluso a veces de tubércu--
los tipicos en la masa del parénguima ganglionar. (37)

En el primer casoe, el céseo llena totalmente el interier
del ganglio el 'cual estd aumentado de tamafio. lL.a ceseifica-
cifn invade la cépsula, despuls comienza el pearfiodo reparador
en el cual se forma una capsula de fibras gruesas hialinas, -
que en determinados casos invade el interior de la masa de c@
seo vy forma pllares y redes fibrosas de tal forma gue el gan-
glio puede ser sustituido por tejide fibroso. Los ganglios-~
mayozes sufren sin excepcién el procesc de ceseificacifin, que
puede producirse de un mado regular en capas, formands los --
snillos de Liesegang, o bien como nbdulos dispersos y amorfos
te crecimiento excéntiico hastz gque ocupan casl todo el gan-~
glio. De aghi la multiplicidad de formas que ofrecen los gan
glios una vez terminado este procesp, ya gque los nddulos ca--
seificados pueden adoptar variadas combinaciones en su dispo-
siclfn. (27)

Finalmente, las calcificaciones ganglioneres pueden ir -
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eeqguidas del proceso de nsificacién, como la del foco pulmo-
nar.

El obro tipo de adenitis muestra el ganglio aumentado -
de vollmen, en general dura, s veces blando. En la superfi
tle de seccifin se descubre una hiperplasis difusas que config
r2 a ls superficie un aspecto granulosa. (27) Dispersos en
tre las masas hiperémicas se encuentran nddulos de matiz mas
clara constituldos por célules epiteliodes mas o menos tipl-
ces y alpln linfocito, las células glgantes son escasas pero
constantes. (48)

Por Oltimo tienen gren importencia los procesos periade
niticos. En los ganglios afectados severamente, la inflama
cibn de tipo inespecifico rebassa en gren menera el limite de
la capauln del ganglio, invadiendo los tejidos adyacentes.

En los casos iniciales solo se observan infilixado mong
citarios, después aparecen vasos de neoformaciin y tejido de
granulacién que se transforma en cicatriz. A consecuenclia-
de ello los ganglios se conglomeran y adhigren a los bron . --
quios v a los,vasos provocsndo trastornos funclonales. (30D

Exigten diez datos gue se deben tener en mente: Combe-
positivo, Reaccién tuberculinics positivs (Mantoux), vailos-
genglios afectados simulténeamente, necrosis casetsa, lesio-
nes conglomeradas, presencia de célules glgantes de tipo Lan
hans, células epiteliodes, bacilos &cido alcohol resistentes
(tinclbn de ZielsNeelsen positiva), fibrosis, hialinizacién-
y flnalmente calcificaciones ocasionales.

- [
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1o. LINFADENITIS POR TOXOFLASMA

La toxoplassmosis es una enfermedad de distribucién uni
versal que prevalece en regiones de clima templado v himedo
y su agente etiolfolco es un protozoario: toxoplasme gon--
dil. Algunos animales de sangre caliente son afectsdos, -
pero su hufsped definitivoc es el gato. E1 hombre adquiere
la infeccidn por ingesta de pocitos depositados en heces o
bien a travée de la ingesta de camne inadecusdamente cocida
de bovinos y por supuesto conisminada.

Cuando los guistes o los oocitos son ingeridos, sl di-
solverse la pared quistice en el intestino, salen los - - -
trfozoltos los cuales son esféricos, ovalados o de forma sg
milunar y suelen medir 5X2.5 milimicres; se intreducen en -~
1la mucosa intestinal y despufs se propagsn por la sangre. -
€1 trfozoito tiene citoplasms basofilico y niiclec grande. -
Los toxoplasmzsz pueden sobrevivir y reproduciise prictice--
mente en cualquier tlpo de células nucleadas en el huésped-
humano,

Tres formas clinicas de toxoplasmosis pueden manifege-
terse: en sdultos normales lss manifestaciones més comiin--
mente presentedas son linfadenopatfis asintomdtica y en algu
nas ocaslones acompafiade de fiebre y malestar. En personas
inmunodeficientes, la toxoplasmosis es responsable del cur-
so fatal como resultsdo de miocazditis, neumonitis o encefas
litis. (29) En mujeres embarazadas la toxoplasmosis es «-
respaonsable de leinfeccidn transplacentaria al feto, provo-
candole lesiones severas en miiltiples Arganos, incluyendo -
el sistema nerviosn central.

Caracteristicamente los genglics cervicales posterio--
res son los mis frecuentemente afectados sungue el curso de
lg enfermedad puede llegar = manifestarse como linfadenopa-
tfa generalizade, los panglios tienden a ser dolorosos z la
palpacifn y el aumento de volumen persiste por afios.
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Desde el punto de vista microscépico, los hallazgos -
wés caracteristicns fueron descritos por Piringer-Kuchinka,
de ahf que también se conozca con gse nombre.

ta arquitectura nodal estd distorcionada pox una hiper
plasia de folfculos linfoldes y una proliferacidn difusa de
células epiteliodes, los centros germinales estin aumenta--
dos de tamafic obsexvindose reactivos debido a la presencia-
de numerosos inmunoblaesios, miGliiples células en mitoslis, ~
macrfifages con detritus en su citoplasma.

Les contornos de los centros germinales son difusps o
eatén invedidos por células epiteliodes las cuales se en--—-
cuentran solass o formando grupos dispersos a través de la -
corteza y Areas pargcorticales, incluyendo centras germina-
les, senos periféricos y ptasionalmente la céipsula y tejido
fibroconectivo pericapsular. (48)

Estos agregados de células epiteliodes pueden ohservar
8e como granulomas, sin embarge no existen células gigantes
es{ mismo la presencia de células plasmiticas es usual asi-
camg la ausengia de ngutrfifilos y eosinfifilos. Los toxo--
plasmas solamente se observan en el 1% de los ganglios afec
tados senin el Instituto de Patologia de la Fuerzzs Armadas
éstos pueden observarse con la tincibn de Glemsa. (373  La
inpculacifn intresperitoneal en ratones, lz reaccidn de Sa--
bin-Feldman, la prugba de anticuerpos fijadores de comple--
mento ssi cano le identificacién de toxoplazsma y la identi-
ficacibn de ant{genos de toxoplasma por suerc inmune antito
xoplasma en improntas y tejidos tefiidos con fluorescelna --
son slounos de los métodos mAs utilizados para llegar al --
diagnostico correcto.
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11. LINFOGRANULOMA VENERED

El linfogranuloms venérep es una enfermedad infecciosa
generalizada causada por un micreorganismo denominado Chla-
mydia trachomatis. Su distribuclén es muy amplia en gl --
mundo, pero hay una mayor incidencia en las regiones tropi-
celes y subtropicales.

La primeras manifestaciones clinicas apearecen en el si
tio de la infeccifn después de un periods latente de 7 a 12
diss vy consisten en lesiones herpetiformes en los genitsles
tue con frecuenclia pasa desapercibidas; los ganglios linfa-
ticos regionales tienden a sumentar de temafic de una semans
& dos meses mas tarde. (48) 1a linfadenopatia generalmen-
te es unllaterazl pero en ocaslones tiende a ser bilaterszl -
en una tercera parte de los casnos. En el sexo masculino -
tienden a afectarse mis los ganglios linféticos inguinales,
mientras que en el sexo femenino se afectan los perirrecta-
les y los péivicos profundos. Las lesiones més tempranas-
de los ganglios linfAticos consisten en aclmulos de nautrd-
filos y formscibn de focos peguefins de necreosis. Més tar-
de los linfocitos y lms células plasmiticas rodean estos fo
cos de necrosis, los cuales llegan a coalescer y cuyz confl
guracitn es descrita como en mepn o neonréfica; esta érea -
es comprimida por células epitelioides y células glgentes -
tipe Langhans asi como por macrbOfagos. Las lesionesz supu-
rativas con frecuencla se fistulizan hacia la piel. En ==
otros casos las &reas centrales de necrosis son circundadas
por telido fibross denso. (78) Los panglios }infaticos en
los gue no llegan B desarrollarese abscesos, su argquitectu-
ra estd preservada y generalmente muestran uns hiperplasia-
folicular y dilatacién de los sinuscides. Los vasos san--
guinens tienen una fntima engrosada que abliters su luz. -
{48) La cépsula y tejidos perinodales generslmente e ini-
cislmente son afectadns por abscesos y posteriormente por -
fibrosis. Ls fibrosis extensa produce linfangiectasia y -
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algunss veces elefentiasis.

El disgnfstico suele hacerse nl descubrir en la explore
cién clinica los ganglios aumentados de tamafio y algunas ve-
ces fistulizados; es {til la prueba cuténes de Frei para deg
tartar esta snfermedad. El antigeno para la pruebs dérmica
es en esencia, una dilucidn tretada por celor del exudndo su
purado de un casp comprobado. Cuando se inyecta en la piel
en casoes de sospecha, el resultado positiveo tiene significg-
cifin }imitada, pues sdlo indica que hay o hubc infeccibn. -
Hay una prueba de fijecifin de complemento mds especifica, so
bre todo cuando en la enfermedad activa se spreciz aumento -
progresivo del titulo 1:40. Més concluyente es alslar el -
ggente casuzl o las prughas indirectss de inmunofluciescen--
cia para anticuerpos especificos paia antineznos de linfogra-
nuloma. La reaccifn de Frel y la prueba de fijacidn de com
plemento tienen reaccliones cruzadas con la Psitacosis. (48)
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G. LINFADENDPATIAS DE CAUSA DESCGONOCIDA
X. LINFADENOPATIA POR SARCOIDOSIS

Se trata de una enfermedad de tipo granulomatoso de cay
sa desconocidas, multisistémica que efecta a sdultos entre --
los 20 y 40 afios de edad, tiene un predominio 2:1 del sexo =~
masculing con respecto al femenino. Puege afectar varios -
6rgenos simulténeamente y por oiden decrecientes se mencionan
gangling linféticos de la regién hiliar pulmonar, pulmaones, -
ganglios linfaticos periféricos, higads, ojos, pizl, huesos,
¥ gléndulas salivaleg.

Desde el punte de vistas inmunoldgico existen alteraciop-
nes en la inmunidad mediads por cflulas T, hipergammaglohull
nemia y presencia de complejos inmunes circulzntes; algunas-
manifestaciones de sarcoldosis pueden associarse con antige--
nos de hlstocompatibilidad especificos. Sz ha nbservado -
elevaclon de la enzima engiotensina convertasa que foima par
te del sistema angiotensina-renina y al pazecer es producida
por las células epiteliodes de los grenulomas.

En la sarcoidosis se afectan en un 77% de los casos, --
los ganglios de la regitn hiliopulmonar. La linfadencpatia
peribronquial bilateral y las leslones tiplcas en parénquima
pulmonar constituyen lo que serfa ls lesifn patognombnics de
esta entidad.

Desde el punto de vista histopatolbgico al arquitectura
ganglionar estd toial o parcislmente sustitufda por granulo-
mas no cagseosos bien delimitados. (30) tas célules epite~-
licdes y las cflulas glgantes tipo Lanhans son los constitu-
yentes mAs importantes 2 estas formaciones granulomatosas, -
g2 han identificado antf{genos en las &reas centrales de es--
tas estructuras. (10D

Ultraestructuralmenie se ha ohservado gue las células -
epiteliodes son de tipo secretor. La necrosis es poco co--
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min v se llega a observar como peguefias 8reas centrales fi-
brinoides. Extensas éreas confluentes son infrecuentes en
la sarcoidnsis.

Las &reas tentrales también incluyen depdsitos de inmu
noglobulinas y varios cuerpos de inclusifn tales como: cueg
pos astercides, se encuentran en un 2-8% de los casas, son
lipoproteinas orgénicss que se observen de color rosa en --
forma de espiculas o inclusiones estelares. (48) Los cuer
pos de Schaumann son formaciones laminares dispuestas con--
céntricamentz de coloxr café-azzul, son estructuras de forma-
oval que tienen una matriz proteinicea impregnada por fosfa
to célecico, carbonato o hierro suelen encontrazse en un - -
48--88%. Los cuerpos de Hamazaki-Wzsenberg pueden observar
ge desde un 11 a 68% segin diversos autores en los gasnglios
linféticos son sarcoidesis, se trats de lisnsomas gigantes-
gue generalmente se encuentran extracelularmente o cerca de
senog periféricos de los ganglios linféticos afectados, o -
casl siempre por fuera de los granulomas, tefiidos con tin--
ciones argénticas de Gomorl se observan en formaciones de -
pidos que frecuentemente se confunden con estriucturas micH-
ticas. (48)

En el parénguima ganglionar, sg observen diseminados -
células plasméticas y linfocitos, mientras que en la perife
ria hay fibras reticulares y en ccasiones bandas denses de-
colfigena. Las calcificaclones generalmente no se observan
en lus gsnglios de lg sarcoldosis; lss tinciones peara baci-
los Acido resistentes y para micosis son negativas. (48)

Se ha observado ls asoclaeidn de proceso neoplisico -
con sarcoidosis, perticularmente linfomas, asimismo, metls-
tasis de carclnomz y sayrcoidosis de un mismo genglio.

Para hacer un diagndstico correcto es necesario llevar
2 cabo una serie de pruebas gue incluyen: prueba cuténea ~
de Kveim-Siltzbach positiva en 78% de los casos y consiste~
en inyectar célules de sarcoldosis suspendidas en solucifin-
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salinas por via intradérmics v al cabo de seis semanas apare
ce un nddulo que se biopsia y al exfmen microschHpico presen-
te lesiones tipicas de la sarcoldosis. Hipargsmmaglobuling
mia por arribe de 3.5 g/100 ml en el BO% de las casas; hiper
calciuris con o sin hipercalcemia, infiltrade pulmonazr, gra-
nulomas en piel (eritema nodoso), uwveitis y artralgias. Tin
clones pora cultlves negativas s bacterias y hongos. Se ha
mencionado una predisposicidn genétice y une adecuada res-—-
puesta a corticotexapia.

E)l exémen de las gléndulas salivales spn positivos en -
un 58% de log casos, se observan los tipicos granulomas.

La demostracién de la enzime angiotensina-convertasa --
por técnicas de ipmunofluorescencia es positiva en todos los
¢asos.

El diagnfstico diferencias debe hacerss con cualguier -
proceso de tipo granulomatoso entre los gue se encuentran: -
tuberculosls, histoplasmosis, coccldiodomicosis y con proce-
s0s neoplésicos del tipo de los linfomas. (48)

»
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2e LINFADENOPATIA DERMATOPATICA

La reticulosis lipomelanftica se ssocia a afecciones der
matolfgicas de tipo crfnico y represents una reaccidn e anti-
genos que afectan la piel, se observa més frecusntemznts en -
hombres gque en mujeras. l.os ganglins inguinales y axilares-
son mAs comiinmente afectados, sin embargo se puede manifestar
por una linfadenopatia genzralizada superficial.

Se menclione gue lgs leslones de lz piel son del tipo ---
eccematoide exfolistive que incluyen: pénfigo, psoriasis, --
neurcdermatitis, eccema y atrefia senil. La reaccibn gane--
glionar puede manifestarse después de seis meses hastia sels -
afios del proceso dermatolfgico. La eosinpfilia se presenta-
en un 35% de los casos. En un estudio de 40 biopsias el - -
22.5% se asociaron a micosis fungoide.

Desde £1 punto de vista macroscépico, los ganglios estén
aumentados de tamafio, de consistencie firme y no adheridos a
planos profundos, la superficie de corte ocasionalmente pre--
sente focos pigmentados. (38)

La srquitectura generalmente estd conservada, hay una hi
perplasis folicular y de centios germinativos. Las lesiones
consisten en aclmulos de histiocitos en la periferia de la --
corteza dando un aspecto alopdcico al perénguima nodal. l.os
histiocitos contienen lipidos dando un aspecto espumoso al ci
toplasma, o bien contienen pigmento meldnico y con menos fre-
cuencia hemosiderina. Las tincicnes de Sudan, impregnacion-
argéntica de Fontana y Azul de Prusia son (tiles para diferen
ciar 21 materiel fogocitadg.

Entre los acimulos de histiocitos se llegan a observar -
células plasméticss, eosinbfilos y neutrffilos.  La hiperpla
sia capilar es moderada y los senos medulares estén dilatados
vy llenos de células plasmiticas y mononucleares. (4L8)

E£s importante sefialar gque el aumento de volumen de los -
ganglios v las lesiones descritas deben estar siempre asoclia-
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dos a un proceso dermatolégico de los ya mencionados para po-
der hacer el diasgnostico de linfadenopatfa dermatopética.

FEN A i
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Je LINFADENOPATIA ¥ LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO

El lupus eritemstosc sistémico se presents mbs Trecuen-
tenente en personas en un rango de edad comprendido entre 11
y LD afins, predomina en el sexo femenino sn una relacidn - -
3.5: 1 con respecto al sexo masculino.

Los ganglios Iinfaticos son afectados hasta en un 67% -
de los casos, de £stos los cervicales son los gue se afectan
con mayor frecuencia, seguidos por los mesentéricos, axila--
res, inguinzles y retroperitoneales; hiliopulmonares y me-~--
diastinales en el 12% de los casos la linfadenopatia es gene
ralizada.

De scuerdo a los concepios actuales, la alteracién de -
1z respuests inmune mediada por células T es un factor que -
contribuye & la asoclacifn de lupus exitematoso sistémico vy
otras enfermedades inmunodeficlentes tzles comuo los linfomas

Los ganplins afectados son de consistenciz blandse, de -
forma ovoide con la cépsula distendida y al corte en la su--
pexficie se apreclan zonas de necrosis y hemorragla.

Desde el pnto de vista microscOpico la arguitectura es-
t& borrada y los foliculos linfoldes no son aparenies debido
a un extenso edeme y dilatacifn de los senos, se ohservan fo
tos de necrosis gue algunas veces confluyen donde hay una --
mezcla de cblulas vivas y muertas en cuya periferia hay célu
las inflamatorias. Oetritus nucleares dispersos en el parén
gquima también se llegan s observar. (31) Un hallazgo muy -
caracter{stico es la presencia de estos detritus dispuestos~
en nidos fuertemente bas6filos en las Areas de necrosis, es-
tos depfsitos son conouidos come cuzrpos hematoxilinicos. -
La extensa coriorréxis y carippicnosis hacen fuertemente po-
sitivas las reacciones de hematoxilina y eosina, &cido peryd
dico de Schiff y iinclbn de Feugen. La poblacidn celular -
incluye immunoblastos, cflulas plasmiticas, linfocitos y ma-
crffagos gque contienen numerosos detritus nucleares en su ci
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toplmama. (48) Los inmunoblastos tlenen un niiclzo grande y
vesiculose cen un nucleolo aparente, algunas veces 21 niicleo
el multilobuladn seme jando megacariocitos o células de Reed-
Sternberg. Las células plasméticas con frecuesnciz contie--
nen cuerpas PAS positivos, los leucocitos polimarfonuclzaaras
neutrffilos y eosinGfilos son muy escasos, deto que debe con
siderarse para diferenclar =1 lupus eritematoso sistémico de
otro tipe de linfadenopatiz necrotizante.

Las cflulas endotelisles estén hiperplésicas y contie--
nen depbsitos hematoxilinicos en 1z pared vascular como re--
sultado del fenbmeno de necrosis Fibrinoide. Alredrdor de
los vasos hay uns degenerecidn de fibras coldgenas y depfsi-
tos de gemmnaglobulinas. La fibrosis siempre estd ausente vy
no se observan granulomas. (48)

Los exémenes de laboratorio mas utilizados son: 1la pre
sencia de células LE que son positivas en 80% de los casos, -~
anticuerpos antinucleares, y snticuerpos entiDNA positivos;-
sin embargo estos hallazgos no son especificos y se llegan a
encontrar en otre tipo de enfermedades de las llamadas auto-

’

inmunes.
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h. LINFADENDRPATIA REUMATOIDE.

La Minfadenopatia reumatoide sistémicz se presenta en
el 50 a 75% de los pacientes con diagndsticoe de arstritis -
reumatoide. Esta entidad no solamente afecta a los gan--
giics quz drenan zonas cercanas a lazs articulsciones afecw
tadas por el proceso inflamastoris, sino que se manifiesta-
i forma sistémica lo gue refleja la participacién del te-
jide linfoide en general.

Los ganglios linféticos son palpables, mbviles y en -
slgunas ocssiones se scompafian de esplenomegalia (3-20%), -
particularmente en la enfermedad de Still ( artritus reumg
toide juvenil, esplenocmegalia y linfadenopatia ), v el sin
drome de Felty ( artritis reumatoide del adulte, esplenome
galie, linfadenomegalia y leucopenia ). Pusde cursar con
episodios febriles, esnemiz vy péidida de peso.

Histopatolbgicamente hay una maicada hiperplasia foll
cular tento en la corteza como en la médula. (48) El pa-
trbn follcular es wuy ceracteristico y puede representar -
una dificultsd en el diagnéstico diferencial con la linfo-~
ma folicular. Los folfculas varian en forma y tamafio y -
pueden coalescer. E£s frecusnte observer infiltracifin cap
sular y del tejido fibroconectivg y adiposo perinodal asi
como formacién de foliculos exiranodales. Los centros -
germinales son prominentes y en ellos las mitosis son fre-
cuentes y hay abundantes macr&fagos con fagosomas en su ci
toplasma y depositos hialinos amorfos PAS positives, oca--
sionalmente se llegsn @ observar células plesmiticas en --
los centros germinales. Las células plasméticas binuclea-
das y los cuerpos de Russell son comunese. L os neutrbfie-
los forman agregados con focos de necrosis. Los capila--
res y los sinusplides estin distendidos y las células endo-
tellsles estéan hiperplésicas y en su luz hay palimerfony--
ctleares vy linfocitos.



37

Despufs de ls corticoterapia los folfculos y los centros
germinales se hacen poco aparentes. (48)

Le prueba de tatex, radisinmunoensayo para factor reuma-
toide IgM asi{ como la pruebs de Rose-Waaler contribuyen en w-
forma importzente ol dlagnfistico.
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5. L.INFADENOPATIA POR ARANAZD DE GATO.

ta enfermedad por arafiazo de gato es producida por un
agente infeccioso desconocido intiudueldo por arafiazo, as~
tillas o espinas, se cree que el agente etiplégico perteng
ce al grupo de las Clamydias, las cuales son incluidas co-
mo agentes causales en la paitacosis, linfogranuloma vené-
rea y tracoma; en otasiones se han observado reacclones --
cruzadas seroldpicas con estas entidades pstolégicas.

Pel 20 al 50% de las casps la lesibn primaria aparece
como una ares de eritema en 2l sitioc del arsfaezo seguida -
por unz pépula y posteriormeie evoluciona a vesicula, dre-
nande material seroso y formando una escars. Con mayor -
frecuencia son las extremidades superiores las mas afecta-
das ssguldas por regiones cervicsl y facial. Después de-
una a ties semanas aparece la linfadenopatia gue diffcil--
mente llega a ser genexalizada, afectando por lo general -
los ganglios regionales. Puede aspsiarse a fiebre, exan-
tema, cefalea y dolor bseo y articular.

Los gangligs involucredos estén aumentzdos de tamafio,
nodulares y con adherencias a tejidos adyacentes, los cor-
tes muestran Areas de necrosis vy ocasionalmente formacitn-
de abscesos. (30)

En estsdios temproanos las lesiones consisten en hiper
plasia follcular con poca distorsitn de la azgquitectura --
ganglionar, los centros germinales estén aumentados de ta-
mafio y hay una proliferacidn difusa de inmunohlasios, ma--
crffagos, escasas células plasmaticas v eosin@filos. Llos
senos estén dilatados. En estadios més tardios aparecen-
granulomas tipo tuberculoide con células epitsliodes y cé-
lulas glgantes tipo Langhans en la corteza y en la médula.
(48) Las lesiones més avanzadas tienen granulomas carace
texfsticos con freas de necrosis central vy micreo abscesos,
éstas consisten en ac(mulos de polimorfonucleares y depbsi
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tos de fibrina slrededor de células epiteliodes y acesional
mente cflulas gigentes. La cépsula del ganglic linfético-
frecuentemente estd invadida por los microabscesos, los cug
les llegan 2 romperse e invaden el tejido conectivo vy la «-
grasa pericapsular. (37) €1 tejido necrftico se observa,-
amorfo granular y acidofilico, las tinciones para baclilos -
&cido alcohol resistentes, para hongos o bacterias son nega
tivas, no se observan cuerpos de inclusibn en la tinclones-
de Giemsa. El diapndstico debe sospecharse ante la presen
ciln de linfadenopatia de Hanger Rose introducida sn 1945 --
por el mismo autor y consiste en una reactifin cuténea por -
incculacifin de aspiracidén de genglios linféticos afectados,
en los casos positivos la inyeccién del antfgeno va seguida
de eritema con induracibn central en el sltio de inoculz---
cifn en las siguientes 24-48 hporas, sin embargo algunos au-
tores no consideran especifica ests prueba.

{aLLs 07 Oty
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6. LINFADENDPATIA ANGIDINMUNOBLASTICA

La linfadenopatfs sngioinmunchlistica se presenta gene-
ralmente en adultos y en viejos, y se caracteriza clinicamen
te por fieore snemia, hipergammaglobulinemia policlonal y --
linfadenopatia generalizada, puede ssocisrse hepatoesplenome
galia. (49)

Se ha sugerido que la anomalfa primaria de esta entidad
estéd a nivel de los linfocitos T supresores con una hiperfun
cibn cvonsecuente del sistema de linfocitos B; asimismo, se -
ha argumentado la posibilided de gue se2 trate de una infec--
cién de origen viral basados en la presencia de snt{genos --
del virus de la rubeols en once de catorce casos informados-
por Krueger.

Desde el punto de vista microschpico los ganglios se ca
racterizan por la obliterscibn de la arquitectura con presex
vacldn focal de los senos, hay un infiltrado celular pleomor
fo vy una extensa proliferscibfn de vases con finas arborize--
clones del calibre de les vénulas posteapilares.  El infil-
tredo celular estd compuesto de linfocitos pequefios, células
plasmiticas numerosos inmunablastos, eosindfilos algunas ve-
ces abundantes y ocaslonalmente células gigantes multinuclea
das. Los centros germinales normales son escascs y estén -
sustituldos por centros germinales compuestos de aclmulos --
laxos de histiocitos palidos, inmunchlastos v células epite-
lipdes grandes. En el parénguimz nodal puede encontrarse -
un material, intercelular PAS positiveo, eosinGfilo, amorfo.-
{62) F1 infiltrado puede extenderse hacia la cépsula y te-
jidos pericapsulares. La tincifn con verde metilpironina -
demuestra que la mayoria de lag células linfoides grandes --
son pironinofilicas y la tincidn con unmunoperoxidesa revela
un cuadro policlonal de producelfn de inmuncglobulinas. Oca
sionalmente se observan depfsitos de amiloide. (4L0)

La linea divisoria entre la linfadenopatia angioinmung-
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bléstica pura vy el sarcoms inmmunoblistico es diff{cil de defi-
nir y parece tener relacifin con la presencia o ausencia de -
scumiilos de inmunobléstos, ya gue a través de diversas obser-
vaciones se ha comprobado que el prondstico es fatal en aque-
llos pacientes en gquienes hay un franco predominio de lnmuno-
bléstos dispersos en el parénguima nodal.
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D. LINFADENOPATIAS REALTIVAS
l. LINFADENOPATIA MASIVA  SINDROME DE ROSAI--DORFMAN )

La causa es desconocida, los t{$ulos de snticuerpos pa-
ra antigenos de Klebsiella, estén elevados, pero no en todos
los casps. La linfadenopatis masiva, generalmente es cexvi
cal, bllateral y dolorosa; zfecta a menores de 10 afios de --
edad. Se asocie a perfodos febriles, leucocitosis con map-
cada neutrofilia, elevacifn de la sedimentacién erltrocitica
e hipergammaglobulinemia policlonal. £l zumento de volumen
de los gasnpglios puede persistir por meses e incluso por afios
después del eplsodio agude. Ademds de los genglies linfati
cos se llegan a afectar esporddicamente tejidos blandos de -

s brbita, pbrpados, wucosa nasal, amigdalas, testiculos, -
pilel tejidos epidurales. (39)

Desde el punto de vista microscépico los ganglios pre--
sentan un aspecto moteado con fibrosis capsular y pericapsu-
lar. Lla argquitectura estd alterada por una marcade hiper--
plasia de senos y borramiento de los foliculos y eentros ger
minales. Lps senos estén distendidos y obstruidos por esta
sis linfAtica y una poblacidn mixta de células incluyendo ==
histiocltos, linfocitos, eritrocitps, células plasmétlcas vy
pcasionalmente leucociteos polimoxfonucleares, (48) El pre-
dominio de la poblacidn celular son los histiocitos, los cun
les muestran una marcada variacifn morfoldgica y una gran ca
pacldad fagocitica, son generalmente grandes de forma irrequ
lar con sbundante citoplasma acidofflico, a veces vacucnladao,
el nlcleo es festoneado y grande vy las imAgenes mitbticas -
son raras. Las vacuolas intracitoplasmaticas contienen lin
focltos, eritrocitos o neutrbfilos fagocitedos; algunas cély
las, particulaermente los linfocitos son visbles en las vacug
lag y reproducen un fenfimeno de emperipolesis, otras son de~
gradadas y convertidas en detritus. (48)

En la médula nodal hay células plasmaticas, algunas bi-



L3

nucleadas, linfoclitos maduros y en ocaslones histiocitos car-
gados de lipidos, los =osinbfiles son raros y no hay necrosis.

Los linfocitos son tipo B seglin estudios histoguimicos -
y tento &stos como las células plasméticas tienen diferentes-
tipos de inmunoglobulinas. El diagnistico difexencisl se ha
te con la histiscitosis X, pranuloma eosinbdfilo y linfoma hig
ticcitico.

TESIS CON
FALLA DE ORIGEN
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2. ENFERMEDAD DE CASTLEMAN

La hiperploasis linfonodular gigente constituye una sin-
gular y rara entidad, descrita en 1956 por Castleman, ha re-
cibido varias denominaciones tsles como: (32) hamartoma lin-
foide, haomartoms angiomatosc linfoide, hiperplasia gigante -
angiofolicular de ganglio linfatico. (1)  La enfermedad se
presenta con mas frecuencia en el mediastino y més raramente
en £l cuello. Se trata de una afeccifn gue inclde preferen
temente entre los 20 y 40 afios de edad, sin predominic de sg
x0. Se han informado casos en la literatura de 4 meses y -
63 afios de edad. Su localizacifn es preferentemente mediag
tinica, (16) més excepclonal se presenta en ganglios perifé-
ricos, regién parahiliar, parénguima pulmonar, cuello, miscy
1o, retroperitonen y pelvis.

En general se trate de un tumor Gnico, (12) clinicamen-
te bien tolerado cuyas manifestaciones clinicas estin condi-
cionadas s compresidn de estructuras vecinas. Del 10 al --
20% puede cuxsar con flebre, astenia, velocldad de sedimenta
cién aumentada, anemia hipocilmica, hiposideremla, hipergam-
maglobulinemis (11} vy plasmocitosis medular.

En 1980 Barteli (12) publica un caeso poco usual de hi--
perplasia gigante multicéntzica asociada a neoplasia a un --
procesno inmunosupresor. Asimismo, se2 ha observado asoclado
@ neoplasiag malignas como timoms y linfoma. (13) Respecto
a su etlologfs, £&sta es desconocida y seglin diversos autores
podria tratarse de un fendmeno autoinmune ya gue su asocis--
cifn con procescs de esta naturalezs hacen sospechar su pato
genia. Se ha asociado {amblén a trastornos hematolégices -
como la plrpurs trombocitopénica (22) y fenbmenos vasculares
como la srteritis temporal. (15)

tn sitio excepcionslmente rarc de presentacién es la lg
calizacibn intrapericdrdica (19) en un paciente de 42 afics ~
que cursé con menifestaciones de insuficiencia cardiaca.
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El origen de estas masas es inclerto. Heller y Castle-
man favorecen una hiperplasia linfolde reactiva y esto ha sido -
aceptado amplizmente en el presente, otros argumentos suponen --
una naturaleza hamartomatasa. (21) tros autores consideran eg
te tumor de sngiolipomatosa. (20)

Desde el punto de vista morfolbgico, la enfermeded de Cas--
tleman se caracterlza por la presencia de masas, generalmente --
{inicas de gran volumen, bien encapsuladas y en las gue puede -«
aprecizarse histopatolfigicamente innumerables foliculos linfoldes
de tamafic relativemente pequefio. Los nbdulos linfpides estén -
compuestos de un anillo periférico de linfocitos maduros y un --
centro claro donde puede existir un vaso arteriolar. La hiali-
nizacifn suele ser comfn v distribuirse alrededor del veso cen--
tral en forma concéntrica. En algunos casos el cardcter epite-
lipde de los centros foliculares puede semejar los corplisculos -
de Hazssall e interpretzrse errbneamente como timoma. E1 tejido
interfolicular contiene numercsos vasos, células linfoides, 208l
nbfilos v a veces células plasmiticas.

Flendrig y leller separanm dos tipos histopstoldgicos: el -
tipo hialino-vascular nue se presenta en un 80% de lps casos y -
gque se caracteriza por proliferacibn folicular, de pequefio tama-
fio; los foliculos estén penetrados por capilares con células cen
trales disgpuestas concéntricamente, hay proliferacidn endotelial
v la poblacién celuler es predominantemente de linfocitos, ade--
més existen Areas de hialinizacién.

El segundo tipo o plasmocelular, (23) se presentea del 10 -
8l 20% de los casos y se caracteriza por el predominio de ls pig
1liferaclbn de células plasméticas, los folfculos linfoides son -
mayores y existe una escasa vascularizacldn y hislinizacifn.

En algunas ocasiones la combinecibn de estos tipos histolb-
gicos pusde presentarse en un solo tumoi, coma lo describe Gar--
cia-San Miguel (23) en un caso publicado en 1982, en el que =ade-
més de lo descritoc encontrf fibras reticulares y depfsitos de ma
terlal eosinffilo que con tincibdn de rojo conge demostraron ser
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material amiloide, asimisme, observaron gran centidad de mi-
tosis de cflulas plasméticas y caleificaciones. (24)

En estudios de inmunchistoguimica se han encontrado de~
phsitos de IgG en las células plasméticas de las zonas para-
foliculares y centros germinale, asimismo depdsitos de IgM, -
IgA de cadenas cortas. (21)

Uliraestructurzlmente se han sbservede productos secre-
tores electrodensos en los tlbulos dilatados del reticulo en
tdoplésmico rugoso de las células plasmiticas., Los ifnmuno--
bléstos son células mayores con nficleo prominente y nucleolo
aparente y en cuy citoplasma hay sbundantes ribosomas libres
y polirribosomas y pocas mitocondras, en los sitios interce-
lulares hay un material dispuesto en aclmulos y se trata de-
fibras colégenas, presentes también en los sspacios vascula-
res.

EX tratamiento de la hiperplasia gigante linfoide (18)-
es ouirlirgice, observéndose buenos resultsdos, se ha informa
go de un casc que respondld adecuadamente & la rzadioterapia.

Si embargo otros sutores infoiman persistencia de los -
sintomas durantz 15 afius cuando el manejo fue con radiotera-
pia.

£ diagnbstico diferenciasl se hace con hiperplasia reti
cular, linfadenopatfz angloimmunobléstica, (9) timoma, artri
tls reummtoidea con linfadenopatia y linfoms de linfocitos -
poco diferenclados.

La susencia de células reticulares, histiocitos o de --
multiplicacién aparente de células endoteliales descartan la
linfadenopatis retfculo hiperplésica, para las cuales existe
un antecedente, un esgente preciso o un padecimiento generall
zado el no encontrar pleomorfismo celular de caracte:igtiuas
atipicas descarte la posibilidad de linfoma.

En 1980 Pefia (33) y colahoradores ponen en duda el ca--
racter benigne de esta entidad al publicar un caso de un pa-~
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clente diagnostieads como enfermedad de Castleman, de tipo
hislino vasculzr, nuien desarrollé efios despufs un linfomg
histiocitico, objetivéndose un severs déficit de la inmuni
dad celular. (8) Diche paciente habia side somstido pre-
viamente a tratamiento guirligico y posteriormente a radip
terapia. Los sutores sugieren gue diches entidad se debe-
considerar como un estado anatomoclinico, con potenciali--
dad linfoplesmoproliferstiva maligna. (17)
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3 LINFADENDPATIA SECUNDARIA A TERAPIA ANTICONVULSIVANIE

Se trata de uns reaccifn sistémica de hipersensibilidad
a los anticonvulsiventes, los gangllos involucrados pueden -
presentar un tipo de linfadénnpéiia angioinmunobléstica, sin
embarge esta respuesta nodal ha sido descrita en ascciacién-
el uso de varias drogas, incluyendo écldo para-aminosalicili
co, hierro dextrén, fenilbutazona, alfs metildopa y meproba-
mato.

Se han informade numeroscs casos de pseudolinfoma por
el usc de anticonvulsivantes, los cusles tienen un comporia-
miento reversible al cesar la administraclfn de) medicamento.

Asimismo existe una historia de terapla anticorwulsivan
te en pacientes con linfomas con una frecuencia de 1.6%, en-
diferentes serles publicadas, revelando la existencis de un
factor de riesgo e) uso prolongado de esta droge. (48)

Experimentalmente, en ratones, ls administracidn crbnl-
ca de hddantoinas ha producido hiperplasies linfoides atipi-
cas y neoplesias.

El sfndrome clinico se caracteriza por le presencia de
fiebre, rash cutfineo, ecsinofilia, linfadenopatis y hepatoes
plenomegelia que se presenta después de semsnas o meses de -
iniciar el tretemiento con difenilhicdantoina y la reversibi-
lidad ocurre cusndo se suspende el usoc de la droga.

L.os ganglios linféticos estéAn mumentados de valdimen y -
la arguitectura estd borrads debido a ls proliferacién celu-
lar difuse y mixta, asi como 8 la presencla de pequefias - -
éreas de necrosis focal. (48) El infiltrade celular incly
ye numercsos inmunoblastos con atipiss ocasionales y mitosis
frecuentes. Eosindfilos, células plasmiticas y neutroefilos
también se llegan 8 observer; la fibrosis es minima.
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4. HIPERPLASIA LINFDIDE ATIPICA,

La hiperplasia con caracteres stipicos de los ganglios
linféticos, es sospechoso perc no dlagnfstico de linfoms, -
se ha dicho de esta entidad que represents el limite entre-
benigno y meligno, basado en 1a evolucidn no se ha podido -
ubicarla en uno de los extremaos, ya que algunas veces Sy --
camportamiento es simplemente de tipo reactivo a estimulos-
entigfnicos y su comportamiento bicl6glco es reversible, vy
en el otro extremo se ha mencionado que Iepresenta ls etapa
temprans del linfoma.

En estudios retrospectivos de biopsias de ganglies lin
faticos Moore y colaboradores revisaron 379 biopsias de las
cuales 158 estaban mal diagnostlcadas y 12 fuerocn diagnosti
vadas como hipexplasia at{pica y de éstas siete casaos evoly
cionaron hacia el linfomz2; en otro estudio de 70 casos diag
nosticedos comp hiperplasia atipica, 374 de los pacientes -
desarrollaron algin trastorno maligno linfoproliferativo en
el cursn de dos 8 tiece efios. La hiperplasia atipica re--
presenta el 3.1% de las blopsias ganglionares. (41)

La presencia de sintomas sistémicos tales como: flehie
sudoraciones nocturnas, asnorexia y fatiga parecen ser mas -
comunes en pacientes gque finslmente desarrollarin linfoma.

La hiperplasia linfoide atipica ne tiene patrones ca--
racteristicos, en slgunos casos la arquitectura es nodular-
vy en otros difuss, ambos patrones spn similares a los des--
critos en la hiperplasia linfolde reactiva. (48) En la de
tipo nodular, el nimero de folfculos estd aumentado y la ~-
forma de tamafio verian snormemente. Los eentros germina- -~
les son grandes y incluyen varios tipos de c2lulss y fre---
cuentes mitosis; en términos generales, el tipo nodular es
més fécil de distinguir de un proceso maligno y el curso -
clinico con frecuencia es benigno.

El +tipo difuso de hiperplasia linfoide stipica es més-
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diffcil de clasificar y de diferenciar de les distintas for-
mas de linfoma Hodgkin y No-Hodgkin. Cerca del 50i% de los
casos clasificados como hiperplasia lindoide atipica, de ti-
po difusc en la serie de Schoroer y Franssile desarrollaron-
linfoma.

En smbos tipos, nodular y difusc la atipis es lo carac-
teristico, bay numerosas células grandes con abundante clto-
plasma y niclec vesicular con miltiples nucleolas, o bien cé
lulas grandes con niiclens grandes y membrana nuclear engrosa
da y nucleoclo sparente muy prominente, en amoos tipos celula
res las figuras mitdticas son la regla. Estas células pue-
den encontrarse en acimulos o soles o entremezcladas con ---
otros tipos celulares entre los gue se observan eosindfilos,
células plasmiticas, histiocitos vy aln télulas semejantes a
células de Hodokin o de Ree-Sternberg.

En otros tipos de hiperplasia atipica, no llegamos a en
contrar tanta variedad de poblacitn celular y solamente se -
observan linfocitos maduros atipiceos e inmunoblastos; es im-
portante recordar que el grado de atipias celulares encontig
das esté en estrecha relacifin con su evelucidn hacia maligni
dad. (35) (34)

La mayor contxibuclién préctica de las técnicas inmunold
oicas es su aplicacién para diferenciar entre una hiperpla--
sia atipica y un linfoma, se ha observado que en la hiperpla
sia los mercadores de superficie son de tipo policlonel y en
casos de linfoma de tipo monaclonzl.

TSR CON
TALLA DE CRICE
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5. LINFADENOPATIA REACTIVA TUMORAL .

l.os ganglios linfaticos los cuales son receptores del
drenaje de drgancs vitales con alpgin proceso tumoral, pue-
den presentar dos pationes histoldgicos, uno primordialmen
te reactivo y 21 otre con metistzeis, o ambos; en respues-
ta a los diversos sntfgenos tumorales. Se han hecho esty
dios encaminados 8 investigar una pesible correlacién enew
tre la reactividad de los linfAticos y el pranfstico de --
los pacientes con alofin tipo de neoplasia maligna. (39)

Existen patrones histoldgicos reconocides: (48) (47)

Predominio linfecitico: los ganglios estén aumenta--
dos de tamafic y este aumento es secundario s proliferacién
de linfocitos locallizados en dreas paracorticales (zona de
linfocitos T) los foliculos linfolides estén borrades y los
centros germinales son poce aparentes, mientras gue las -e
areas paracorticales estén marcadamente engrosadas. La hi
perplasia pusde 0 no estar asocisda a histiocitosis sinu--
s3l, estos camblios reflejan una respuesta de inmunidad ce-
lular y su presencla esté asociada a los estadios tempra--
nos o diagnostico temprano de neoplasias con un mejor pro-

nistico y mayor tiempo de sobrevida.

Predominic de centros germinales: los ganglios linfé-
ticos estén aumentados de tamafio y es debido a la hiperpls
sia de foliculos, particularmente de centros germinales, -
éstos se observan prominentes con gran cantidad de células
primitivas y nurerosas mitosis. Los cordones medulares -
también son grandes y contienen sbundantes cflulas plasmé-
ticas. La histiocitosis sinugal puede coexistir con eg--
tos cambios, los cuales son atriibufdos a respuesta de tipao

humoral con un pronfstico mengs favorable.

Histiocitosis slnusal: este patrdn morfolfigico puede
presentarse solo o ascociado e los patrones anteriormente -
descrito. Los ganglios linfaticos estén aumentados de tg
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mafic debido a8 una marcads dilstacifin de los senos y a hiper-
plasia histiocitica de los mismos. Une marcada diferencia-
entre la zona palida de proliferacién histioci{tica y endote-
lial y el resto del componente celular farmado por linfoci--
tos, le da un aspecto moteado sl parénguima nodal. Este pa
t16n reactive generalmente se ssocia a un mejor prondstico.

Deplecién linfocftica: el sanglic linfético general--
mente es normal o esté dlsminuido de tamafio v la pohlacifin -
linfocftica estd depletada, los sclmulos de linfocitos eastén
separados entre si por un material eosindfilo gue correspon-
de & tejide fibracolageno. Los vasos tienen en su pered da
pbeitos de material hislino. Fibrosis difusa y depbsitos -
hialinos envuelven la corteza y la mbduls. Estos cambios -
reflejsn un ganglic poco reactivo desde el punto de vista ce
lular { extenuado ) y frecuentemente se asocia a un prondsti
co pobre o a metastasis sin embargo algunos estudios no - -
correlacionan el valor prondstico de este pairdn histolbgico.
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E. UTRAS LIRFRDENDPATIAS
1. INFARTO GANGLIONAR

Los gangllos linfaticos diffcilmente se llegsn a infar-
ter esto es porgue tienen una vascularidad muy amplia; de --
los pocos caesos informados en la literatura se ha mencionado
una oclusidn vascular por trombosis a nivel hiliar o en ve--
nas intranadales. Geneialmente los infartos se acompafian -
de una enfermedad febril, sobre todo de tipe viral y linfade
nopatia generalizada.

Parzce exlstir una estrecha relecibn entre infarto y -~
trombosis venonsa. (42) La presencia de un infarto ganglio-~
nar debe tener alerta al patblogo vy al clinico ya que existe
una alta probabilidad de que se asocie z linfoma. Los gan~
glios infartedos presentan una extensa érea isquémica vy s0la
mente en la periferisz se alcanza a observar tejido linfoide,
casi todo el parénguima estd necrbticeo, pero preserva las fi
bras reticulares, las cusles pueden demostrarse con lmpregna
ciones srgénticas; el tejido marginal del &rea de necrosis -
eatd constituido por tejido fibroconectivo, presentas exudado
g inflamscifén constituido por fibrina y polimorfonucleares.
La reaccibén inflematoria aguda progresa hacla etapas agudas-
y el infilirade celular estd constituido por linfecitas tipe
8 principalmente. (48) Rproximadamente hacla la tercera sg
mana de evolucidn sparece el tejido de granulaclfén con nume-
ros0s vasos de neofermacidn y por eposicién van delimitando-
la zona de necrosis. Esta secuencla de fenémenos es simi--
lar a lo ocurrido en los infartos del miocardio. Meses deg
pués del infarte, tisne lugar la regeneracifin probablemente-
secundaria & la rica vascularizecién a la la preservacidn de
las fibras de reticulina. La recolonizacion del gangllo in
fartado deriva del collar de linfocitos que permanszcieron --
insltersdos en la periferia del ganglic, gracies al fenbmeno
de ansstomosis vascular de la capsula nodal.
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Los trombos en sus diferentes estosdios de reorganizacidn
y canalizacidn sz observan en las venas del hilio, capsuls o
parénquima. Las srterias, generalmerte no alteradas, y los
nervios experimentan deneneracifin walleriana.

El diagndstico diferencisl debe hacerse con lesiones gra
nulomatosas necrotizantes tales como la tuberculasis, lepra,
linfooranuloms venérea, etc., sifilis con &reas de necrosis-
y reacciones de hipersensibilidad con focos de necrosis, sin
embarge en esta Gltima entidad patoldgica estas &ress estan-
rodeadas por tejido inflamatorio formado por eosinbfilos y -

células plasm&ticas.
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2e LINFADENDPATIA SECUNDARIA A LINFANGIDGRAFIR

La linfadenopatia desarrollada después de la linfangio-~
graffia representa wna reaccidn linfoide de tipo aguda y cré-
nico s los companentes lipidicos del medio de contraste in--
yectado a través de vasps linféaticos. El medio de coniras-
te sngicoréfico uvsualmente contiene yodo orgénico a base dee
un derivadn de sewmilla de amapola vy otros aceltes, algunas -
veces cloreflla, con el objetn de visualizar vy guiar el pro-

cedimiento quirirgico.

HistopatolGgicsmente los foliculos estén disminuidos vy
los centros germinales hipoplésicos y hay un predominic de -
histiocitosis sinussl, las gotas de lipidos varian en forma-
y tamafio v hay pocos linfocitos dispersos en el parénguima -
nodal. Estén rodesdos por histiocitos y células glgantes -
tde cuerpo extrafic. Las células gigantes generalmente tig-~
nen nicleo oval y agrupsdos en posicién central. En los ==
primezos dias hay neutrdfilos, eosindfilos y células plasmb-
ticas cercanas s los depbsitos de lipidos. (48) La reac~—-
cifn gigante celular sparece mAs tarde y persiste tanto - -
tiempo como el material extrafio, el procesgs de resbsorcifin-
es muy lento v los cembios morfoldgicos pusden persistir por
meses o afios después de la linfangiografia. Las células gi
gantes desaparecen gradualmente. En aguellos paclientes a -
guienes se les ha practicado més de un estudio linfangiogra-
fico, la hiperplasia nodal as{ como la xeaccidn tipica se rg
plte. Los folfculos que permanecen no opacificados presen-
tan una imAgen greanulosa en el zstudio, imdgen que lleva a -

un disgnbstico errénes de linfoma. (46)
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11. LINFADENOPATIAS MALIGNAS
1. NEQPLASIAS MALIGNAS PRIMARIAS
ENFERMEDAD DE HODGKIN

La clasificacidn histolboica neneralmente sceptads para
la enfermedad de Hodgkln es la de Lukes y colaboradores - -
( 1966 ) modificada por Rye: ellas la han dividido en cuatro
grupos principales:;

a) Predominio Linfocitfco, b) celularided mixta, c) deplg
cién linfocitica vy d) esclereosis nodular. (69)

Hay una estrecha relacidn ente la histologia y la dise=
tribucién anatfmica de la enfermedad, hecho que tiene su im-
portancia & la hora de decidir =@ método para determipar el
estesdio en cada paciente en particular. (B1) Las primeros-
estudics sugerfan una relacidn entrz la histologfa vy 21 pro-
néstico, perc laos resultados mas recientes obtenidos en suje
tos con enfermedad localizada ¢ generslizada, suglieren que, -
parg un mismo estadie, con la posible excepcldn de la deple~
cifén linfocitlce, 21 tipo histolfgico no modifics la supervi
venclia ni ls deracifn de las remlsiones.

La necesidad de una investigacidn exhaustiva en pacien-
tes con Enfermedsd de Hodgkin ha hecho elvidar ] valor fun-~
damental de una historia clinice detallads y de un examen f{
sico completo. Por ejempla, "a presenria de sintomas gene-
rales tales como adelgazamiento, la fiebre y ls sudoracién -
nocturna colocz gl paciente en la categori{s B de la clasifi-
cacibn de Ann Arbor, lo que significa un pronfistico peor. -
Igualmente, la documentacién precisa de todas las freas de -
enfermedad (incluido el anillo de Waldeyer) ne solo facilita
un dato de la futura 1espuests terapéutica sino que sirve pa
ra gue una simple biopsia de un lugar superficiael confirme -
la extensidn de la enfermedad. Esta informacién puede de~-
terminar un cambio de tratamiento, ( de local a sistémico),-
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CLASIFICACION POR ESTADIODS DE LA ENFERMEDAD DE HODGKIN
CLASIFICACION DE ANN ARBOR

1. Afectacién de una sols regldn ganglionar (1) & de un solo
lupar u bGrgano extralinfético (1E).

Estadio 1l. Afectzcifin de dos v méds regiones ganglionares si
tuadas a un mismo lado del diafragme (11), o afectacidn loca-
lizada de un lugar u &rgano extralinfatico v una o ma3s regio-
nes ganglionares a un mismo lado del diafragma (118)‘

Estadio 1ll. Afectacidn de regiones ganglionares a smbos la-
dos del diasfragme {(111), gue puede scompaiiarse de afectacibn-
localizada de una lugar u érganp extralinfitico (lllE), o de
afectacidn esplénica (llls), o de embas (lllsE).

Estadio 1V. Afectacidn difusa o diseminada de uno o mis 6rg3
nos o tejidos extrslinféticos, con aumento asociade o sin &1~

de ganglios linféticos.

Se congideran como estructuras linfétices los ganglios -
linfatlcos, el bazo, el timg, el anillo de Waldeyer, el apén-
dice y las placas de Peyer. La afectacifn hepatica (H) siem
pre se considera difusa y, por lo tanto, un estadio 1V de ls-

enfermedads
SINTOMAS A 0 B

Cada estadio se subdivide en las categorfas A g B; B --
corresponde a pacientes con sf{ntomas y A a los asintomiticos.
La categoria B se edjudics @ aguellos pacientes con: a) pér-
dida de peso inexplicable superior al 10% del peso en 1los «--
sels mese enteriores al ingreso, b) fiebre inexplicable supe-

rior a 388C y c) sudaracidn nocturna.
CLASIFICACION HISTOPATOLOGICA

Ewing introdujo el téimino sarcoma de Hedgkin para desig
nar una enfeimedad répidamente fatal caracterizada por pleg--
morfismo y una varlente neoplésica de la céluls de Reed-Stern
berg. Jackson identifich uns enfermedad muy semejante a la
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anterior pero de curso aparentemente benigne y la denomind
paragranuloma. (63)

La clasificacibn histopatolidgica de Jackson y Parker-
identifich tres subcategorias: parsgranuloma, granuloms vy
sarcoma. Aungue 2sta clasificecifn se correlaciona con -
gl prondstico, clinicemente su utilidad estd limitada popre
el hecho de gue se pressntaron casns de Enfermedad te - -
Hodgkin que no se incluian en éstas tres categorias.

Un an@lisis més detallado del Instituto de Patologfa-
de las Fuerzas Armadas menciona que el tips o la categarfas
de granuloma, e8 heterogéneo y contiene subcategorfas has-
ta shora irreconocibles; tal es el casc de la esclerasis
nodular. Lukes y sus colegas también identificaron una
variante nodular (folicular) del paragranuloma e idesron
una nueva clasificacidn que dividia a la Enfermedad de -
Hodgkin en seis subcategoxias. Posteriormente en 1965
Rye, simplitic® esto a custro subcategorfas.

)

a

}

Le clasificacidn de Rye ha sido adoptada a través del
mundo. En base a3 las siguientes consideraclores: (B3) 1)
aparentemente existe una relacidn inversa sntre la relati-
va abundancia de linfocitos y la presencia de cflulas gl--
gantes anormales en tejldos involucrades por enfermedad de
Hodgkin; 2) se pueden observar dos tipos diferantes de te
jido conectivo: esclerosis nodular, carscterizade por degé
sitos de bandas colégenas interconectadas rodeanda nddulos
de tejideo linfoide y fibrosis difusa, depOsites de tejido-
conectivo de tejido fibrilar fine no organlzado y que se -
asgcia 8 un prondstico menos favorable; 3) hay una asgeia-
cién entre la presencia de fibrosis difusa y la deplecidn~
de linfocitos en el estroma; y 4) células de Hodgkin mpno-
nucleares, la clésica célula de Reed-Stenberg y ademas un
tipo de cflula pigante denominada lacunar caracterfsticge-
mente encontrada en la esclerosis nodular. Resumiento la
clasificacifin de Rye considers las sigulentes categorias:



predominio linfocftice, esclerosis nodular, celularidad mix
ta y deplecifin linfocitica,

El tipo predominio linfocftico tiene un mejor prondstl
co, lncluye, peroc no se limite @ los cagsos designados como-
paragranuloma, los cusles estaban constitulidos por iinfoci-
tos pequefios. Esta nueve denominscidn incluye la forma ng
dular del paragranuloma descrito priwmeramente por Rappaport
binter y Hlck asf como los casos de predominio histiacftico.
Lag células de Reed-Stenberg son raras y dispersas, lo que
hace dificil el diagnbstico. Una varisnte de célula glgan
te con nicleos grotescos, cromatina delicada y nucleolo pe-

quefic puede ser un dato importante.

Lennert y Mestdagh describieron otra forma rare de lin
foma en la cual hay numerosos y grandes histiocitos eplte--
liocides en el estroma, las cdlulas de Reed-Stenberqg son Ta-
ras y representadas por variantes atipices, y proponen el -
nombre de linfogranulomatosis epiteliolde para esta entidad.
Esta, difiere de la varlante histiocitica de predaminie lipn
citico en gue se observa con mayor frecuenciz en pacientes~
de 1z edad media y de meyor edad. El pronfstico no verfa-
con zespecto a la variedad predominie linfocf{tico. Los he
matopatOlogos consideran que este entidad se puede tratar -
de un linfoma nc Hodgkin, ya que morfolbglcamente no corres
ponde a ninguna de las cuatro categorfas de la clasifica---

cidn de Rye.

Lz variante de esclerosis nodular se obseprva en paciep
tes jbvenes del sexs femening y afecta con mayor frecuencia
ganglios linféticos mediastinales. Se caracteriza por el
hecho de cue la srquitectura nodal estd sustitulda por - =~
&reas de tejide lipfitico nodular de diversos diémetros ro-
deados por bandas de fibras colfgenas. En las érsas de tg
jido linfoide se observa células gipantes de la variante la
cunar, los nicleos de estas células son prominentes y lobu-
lados, la cromatina es dellcads y los nucleolos generalmen-
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te son pequefios a diferencis del nucleolo gigante de la clf
slca célula de Reed-Stenberg. En algunas ocasiones se des
cribe una fase celular de la esclerosis nodular en la cual
log depésitos de colégena pueden ser minimos y el patrdn ng
dular dificilmente identificalbe; pers hay abundantzs célu-
las lacunares. (63)

El términoc celuleridad mixta se carscteriza por un es~
troma altzmente celular y plecmdrfico que contiene una mez-
cla de histiocitos normales, granulocitos, células plasméti
cas, linfocitos y fibroblastos, Los depGsitos de coligena
no se ohservan, pero puede haber &reas focales de necrosis,
la célula de Reed-Stenberg y ofras células gigantes general
merite son numergsas. Esta forme parece tener una pronbsti
co menos favorable que la esclerosis nodular. Reclentemen
te, comp consecuencia de los avances terapéutlicos modernas,
la diferencia en el pronostice entre estas dos formas pare-
ce ser gque ha disminuido, y en estadios clinicos 11 de la -
enfermedad puede ser virtualmente eliminade. (63)

El tipo deplecibn linfocitica incluye tanto la fibro--
sis difuss, como la reticular subtipus propuestss por Lukes,
Butler y Hlcks. Se caracterizs por una importante deple--
cibn de linfocitos en el estroma. En el subtipo fibrosis-
difusa hay una distribucibn desordenada de fibras reticula-
res y depbsitos de materlal fibrilaer smorfo, peio sin ban--
das de fihras colégenas. Las cflulas de Reed-Stenberg, no
son numerosas en este subtipo, en contraste cen la forima g
ticular la cual es mucho m8s celulor, tiene menas ficrosis-
y hay numerosag eélulas pleambrflcas y anaplésicas de Reed-
Stenberg. Un ganglio linfético pusde mostiar Areas de Fil-
brosis difusa y otras areas de tipo reticular dentro de 1la
variante deplecidn linfocitica. Esto supiers que los dos
tipos estén estrechamente relacionados. La forma reticu-~
lar incluye la categoria denominada sarcome de Hodgkin,

La varlante deplecifn linfoc{tica se asocia frecusnte-
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mentez a un comportamisnto clinico diferente ceracterizado
por un curse rapidamente progresive, fiebre, linfocitope-
nia, alteraciones em la funcifn rensl, y frecuentemente -
involucra ganglios linfaticos retroperltoneales, bazo, tu
bo digestivo y médula Osea; comlnmente en ausencia de lin
fadenopatia periférica. El prondstico de lz variante de
plecidn linfocitics es menos favorable gue en cualguieraw
de las otras tres categorias de la clasificacidn de Rye.

A pesar de los progresocs en el diagndstico microscd-
picos la determinacifn del estadio ciinico y el tratamien
to de los enfermos con linfoma de Hodgkin, aln no se cong
ce con seguridad 1z identidad de la célulz neopléslica ca-
racteristica de esta enfermedad. (64) Este tumor estd -
compuesto por un nlmero variable de células morfoldgica--
mente y citogenéticamente anormales ( células de Reed— -
Sternberg vy sus eguivalentes mononucleares ), asociado --
con linfocitos peguefios, eosindfiles, mastocitos y basdfi
los de aspecto normal. Con 1la progresifn de la enferme-
tdad puede perderse parte del componente inflematorio y au
mentar el nimerc de células morfolBgicamente neoplisicas.
i.a dificultad en aislar vy caracterizar las células malig-
nas de la enfermedsd de Hodgkin estd relacionada con el -
carfcter heterogéneo de la preliferacifn celular y con e}
hecho de que el tumor puede afectar solamente algunas zo~

nas de los Grganos per £) invadidos.

En un principie, las células de RAeed- Sternberg fue-
ron consideradas por los pat8logps como histiocitos neg--
pléasicos o cflulas seticulares, pera los estudios histo--
guimlcus imdican gue estss célules carscen de las enzimes
caracteri{sticas de los fagocitos mononucleares. (64)

Dorfman demostrd que las células de Reed-Sternberg -
carecian de esterasa no especffica y de fosfatasa &cida,-
perc gue en cambio contenfan actividad succinica y lacto-
dehidrogenasa. Yam y L1 examinazon lesiones ssplénicas-
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con enfermedad de Hodgkin mediante tincleones cltoquimicas
para enzimas lisosdmicas. Encontraron que las células -
epiteliodes de los granulomas contenimn gran cantidad de
enzimas ceracteristicas de los fagocitos mononucleares.
Sin embarge, tanto las células de Reed-Sternberg como las
c8lulas mononuclezares de Hodgkin carecian de dichas sus--
tancias. (55)

Los estudios ultraestructurales en la enfermedad de
Hodgkin proporcionan informaclén contradictoria y pocg --
concluyente Anagnostou y cols., Dorfmen y cols., y Glicke
y cols., obssrvaron similitudes entre las c8lulas de Reed
Sternberg v los linfocitos transformados. Aguéllas con-
tenian un sscaso nimero de las arganelas consideradas cow
mo ceracterfsticas de las células fagociticas, tales como
los lisosomas y las vegiculas endociticas. Isn Darr es-
tudif 23 cosos de enfermedad de Hodgkin mediante microscg
pia electrdnica vy ohse:rvd, &n cambic organelos en las cé-
lulas de Reed-S5ternberg similares a los que se cbservan -
en macrdfagos normales. Asimismo, sefiald la similitud -
entre los linfocltos pequedos y las células reticulares -

neaplisicas de gran tamafic.

Una nbsexvacidn reciente de Curren y Jones spoya la
opinifn de Carr y los anteriores resultados de Frajola, -
Greider y Bouroncle. Con 2l método metaléfile de Mar- -
shall que tifie las célylas dendriticac normales de 1s zo-
na del manto y de lmu procidn subyacente de los centros -
germinales, Curran y Jones observaron la tinclbn de célu~
las de Reed-Sternberg y de sus variesntes mononucleares, -
en 18 casds de enfermedad de Hodgkin.

Llegaron a la conclusién de que las células neoplasi
cas son histiocitos dendriticos similares a los que se en
cuentran en los foliculos linfoldes normales.
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EONCLUSIONES

Los progresos en el tratamiento de la enfermedad de
Hodgkin permiten gue cerca de la mitad de los pacientes,
incluso con fopmas avanzadas de la enfermedad, consigan-
supervivencias prolongadas libres de enfermedad. Sin -
embargt, no hay ningin estadic de esta enfermedad en el
que el tratamiento tenga Exito siempre. Estén justifi-
cados, por lo tanto, nuevos sstudios basado en resulta--
dos terapfutices, por lo tento, nuevos estudips basados~-
en resultados terapéuticos previos y en los distintos pa
trones de recidiva. Es posible que la combinacibn de -
radioterapia vy guimioterapis resulte mds efectliva gque ca
da una de estas modalidades ailsladas. El entuslasmo ~-
inicial ha quedsdo atenuado a cuausz de lzs complicacio-
nes a corto plaze o @ lergo plazo que progresivamente --
van descubriéndose. Ademds, vy a pesar de gue no hay --
precedentes en el cempo de lm oncologia, parece ser que
algunos pacientes pueden ser rescatados de modo permanen
tz a continuacidn de una recidiva despuds del tratamlen-
to inicial.



&5
LINFEMAS NO-HODGKIN

Los linfomas No-Hodgkin son un grupo de neoplasias di-
versag tuys clasificacibn patoldgica ha sido obhjeto de con-
troversia. La clasificacidn de Rappaport propuesta hace -
25 afios, fue smpliemente utilizada hasta hace S sfios. En
ahos recientes se han propuesto nuevas clasificaclones basa
das en conceptos modernos del sistema inmune y fisiolegia -~
linfoide. Los nuevos méiodos generalmente han sido basaew
dos en una cerrelacidn clinica vy han seido modificados pe--
rifdicamente. Hay por lo menos seis clasificaciones histg
patolégicas de los linfomas No-Hodgkin.

Clasificacifn de Rappaport:
Nodular

Linfocitico bien diferenciado
Linfoeitico poco diferenciade
Mixto, linfoeftico-histiocitica
Histiocitice

Difuso

Linfocitico bien diferenciado sin patrén plasmocitolde
Linfoci{tico bien difexenciado con patrdin plasmocitolde
Linfocitico poco diferenciado con patrén plasmocitolde
Linfobl4stico de niicleo hendida.
linfobléstico de niicleg no hendido.
Mixto, linfocitico-histiocftico.
Histioci{tico sin esclerosis J—
Histiocitico con esclerosis % 1*. *ig C{}N
Tumor de Buzkitt ] Ths

3

Tumor indiferenciado %ézm Dh @Ri@dﬁ

W“"w
Linfoma maligno no clasiflcado

Linfoma compuestn
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F ncﬂiajificaciﬁn de Dorfman: mSIS CON
o FALLA DE ORIGEN

Linfolde de células pequefias
Mixto
Linfoide de células grandes

Difuso

Linfocitico de cflulas pequefias sin diferenciacifn plas-
macitoide.

Linfocltico de células pequefizs ton diferenciacifn plas-
macitoide.

Linfocitico de célulzas pequefias atipicas

Linfoblastico, hendido

LinfoblAstica no hendido

Linfoide de células grandes con diferenciacidn plasmasi-

toide.

Linfoide de células grandes sin diferenciacifn plasmaci-
tolde.

Mixta, linfolde de células pequefias y grandes.
Histiocitico

Linfoma de Burkitt

tinfoma de eélulas linfoepitelioides (Lenhert)
Micosis Fungoldes

Indiferenciado

Linfoma asoclzdo con esclgrosis

Linfoma no clasificado

Linfoma compuesto

Clasificacifn de la Organizacién Mundial de la Salud:

Linfosarcoma nodular, prolinfocitico

Linfosarcoma nodular, prolinfocitico-linfobléstice
Linfosarcama difusae, linfocitico

Linfosarcama difwso, linfoplasmacitico
Linfosarcoma difuso, prolinfocf{tico
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Linfosarcoma difuso, prolinfocftico-linfobléstica
Linfosarcoma difusa, inmunoblistico

Linfosarcoma difuso, tipo Burkitt

Micosis fungoide

Plasmaci tuma

Reticulpsarcoma

Linfoma no clasiflcado

Linfoma compuesto

Clasificacifn de Lukes y Collins:

Tipo celular indefinidao

Linfocitico de células peguefias tipo T

Micosie fungoides { cerebrifocrme ) células Sezary tipo T
Linfocitico de niiclec hendide de células de tipo T
Sarcoma inmunobléstico, células tipo T

Linfocitico de células pequefiss tipn B

Linfoci{tico plasmocitolde de c§lulas tipo B

Células peguefias centrofoliculares de nicleo hendido
Células grandes centrofoliculares de niicleo hendido
Céilulas pequefiss centrofeliculasres de niclee no hendido
Célules grandes centrofoliculares de niclen no hendido
Sarcoma irmuncobléstico, células tipoc B

Subtipos de linfomas de células centrofoliculares

l. Folicular

2. Foliculer y difuso

3. Difuso

4., Esclerftico con folicules
5. Esclerftico sin fol{culos

Histiocitico
Linfoma maligno ne clasificedo

Clasificacifin de Kiel
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Bajo grado de malignidad

Linfocftico, leucemia linfocitica crénica
Linfocf{tico

Linfoplasmecitolde

Centrocitico

Folicular centrobléstico-tentrocitico sin esclerosis
Folicular centroblfstico-centreoelitico con esclerasis
Centrablistico-centrocitice, folicular y difuso con~

esclernsis
Centrobléstico-centrocitica, folicumler y difusec sin-

egsclerosis
Centrobléstico-centrac{tico, difuse
Linfoma no tlasificada de bhajo grado de malignidad

Altp grado de malignidad

Centrobl&gtico

tinfobléstico tipo Burkits
Linfobléstico de células hendidaes
Linfobléstico no tlasificedo
Inmunobléstico

Linfoma maligno no clasificado

Clasificacifin de 1z Investigacidn Naclonal Briténica
de Linfomas

Linfoma foliculaer S

De cflulgs foliculares predominantemente peguefias
De célules foliculares, mixto
De células foliculares, predominantemente grandes

Linfoma difuso

Linfocitico bien diferenciado
Linfocitico modersdamente diferenciado
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Linfocitico poco diferenciedo (linfoblistico)

a) No Burkitt
i) Burkitt
£) Linfoma mediastinal de células hendidas

Linfocitico mixto
Linfoma indiferenciadn de células grangdes

Histiocftico

Plasmacitoma

Linfoma no clasificedo

Linfoma con diferenciacifin plasmacitoide
Esclerdtico de bandas grussas
Esclerftica de bandes Tinas

Como resultado de wun sndlisis de 1 175 casas de linfoma,
los investigadores del Instituto Necionsl de Chncer de Esta--
dos Unidos un planteamiente de trabasjo sobre los linfomas —w-
no-Hodgkin par use clinico. (52)

Este planteamiento indica el equivalente entre las selis-
tlesificaciones anteriormente descritas de los difersntes ti-
pos histolfgicos de linfomas no-Hodgkin. (56) No se propuso
comp una nueva clasificacifn, sino como un intents de unifica
cifin de criterios histopetolfigicos, tomando en consideracién-
su utilidad clinica. Basados en esto los dividen en tres --
grandes grupas: bajo, intermedic y alto grado de malignidad.
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Clasificacifn propugsta por el Institute Nacional del

Cancer
Bajo grado

A. Linfoma maliénn
Linfoc{tico de células pequefias,
leucemis linfoci{tica crénica
plasmacocitolide

B. Linfoma fplicular
Con predominio de células pequefias hendidas
areas difusas
esclerosis

BE. Linfoma follecular

Mixto, de cflulas hendidas, pequefias y grandes
Adreas difusas
gsclerosls

Grade intermedio

D.

Feo

G.

Linfoma foliculer

Con predominio de c8lulas grandes
érgas difusas

esclerasis

Linfoma difuso
De células peguefias hendidas
esclerasis

Linfoma difusc
Mixto, de células pequefias y grandes

esclerosis sy s
componente de células epltelicides » ?Ymgzs C@N
FAULA DE ORIGEN |

Linfoma dlsuso v
Células grandes




n

no hendidas
hendidas
esclerosis

Alto grado

Ha Linfoma maligno
Inmunoblastico
plasmocitolde
de células clerss
pollimorfao
componente de células epitelioides

I. tinfoma linfobléstico
De ¢élulas hendidas
De células no-hendidas

Jd. Linfoma mallgno
De célulss peduefias no hendidas
Burkitt
Con éreas follculares

Migceléneos

Compuesto

Micosis fungolide
Histiecitico

FPlasmocitoma extramedular
No clasificable

Otros

Descripcifn histopatoléplca: (52)
BAJO GRADD

A. Linfoma linfocftico de células peqguefiss:

En general el patrfn es difusc con borramiento de la
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arguitectura por linfocitos peguefios, con leves variaciones

en el temafio y forma de sus niicleos, ern la mayoria de los -

casos con escasas imfgenes mitéticas.  Un patrén noduler -

formedo por nidos de células grandes con nicleo vesiculer y
uno 0 dos prominentes nucleolos pusde observarse. Estos -~
nidos han sidp denaminsdos centros de proliferacién celular.

Le veriedad linfocito plasmocltoide tiene nicleos amfg
filicos y citoplasma basofflico y ocasionalmente se obser--
van inclusiones intracitoplasméticas ( cuerpos de Russell )
o intranucleares ( cuerpos de Dutcher ) muy prominentes en
pacizntes con gammopatiass, y corresponden a inmunoglobuli--

nas
B. Linfoma folicular con predominio de cflulas pegue--

fias hendidas.
El pstrbin es parcial o totalmente folicular, (53) los
follculos son relativemente uniformes, no se sbserva polarl

dad entre ellos y estén formados predominantemente por célu

las pequefias con esceso citoplasma. Estas células general

mente sor un pocn més grandes gue los linfocitos normeles y
tienen un nicleo irregulsr de contornns festeoneados. Lae

cromatina es gruesa y el nucleolo es pequefic y poco aperen-

te, el citoplasma sg identifica poco. Las células con es-

tos datos morfolAgicss son denominades " centrocltos ® sgwe

pbn la clesificacibén de Kiel. Un pequefic nimero de célu--

las no hendidas es posible observar, y siempre hay pocas qg

luyles pequefias llsmadas centroblmstos.

C. Linfoma maligno foliculsr mixto: células pequefias y

grandes hendldes.
Se trats de una entidad donde no hay predominio de el-

gln tipo celular y la poblacién esté formsda de cSlulas pe-

queiias y grandes de ndcleo hendido. Pugden observarss cé-

lules grandes de nlcleos no hendidos, con dismetro mayor —-
dos 0 tres veces gue los linfocitos normales y niicles vesi-

cular.

En el tipo po hendido uno & tres nucleolos con fre
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ctusncia se observan adheridos a la membrana nuclear { cane
tinblastico de la clasificacién de Kiel ).
Pueden coincldir con reas difusas y esclernsis.

D. Linfoma maligno folicular, con predominio de célu-
las grendes de gradoc intermedia.

Le maynris de las células neoplésicas en los folfcue-=-
los son grandes, hendidas y no hendidas idénticas a lag --
descritas en el tipo folicular mixto, sin embargo predomi-
nen las clulas grandes no hendidas, las figuras mithticas
san numerosas. Hay borramiento de la arquiterctura. Es-
clerosis de bandas finas en las &reas difusas separa 8 gru
pos celulares. (59)

E. Linfoma difuso de células penuefias hendidas,

Basados en los criterios de ls clasificacidn de Lukes

y Collins, este tipo histoldgico represente la contraparte
difuse del linfoma folicular. La frecuencie de figuras -
mitbticas varia, pero comunmente es mas elevads gque en el-
tipo folicular. Tal como lo definieron Lukes y Cplling -
un peguefio nimere de células no hendidas puede encontrarse.
En la clasificacién de Kiel el término centrocftico es we-
aplicedo solamente a los linfomas de células grandes ng --
hendides. L& estclerosis puede ser evidente en este tipo

histolhgico.

Feo Linfoma meligno difusa, mixto, de células pequefias

v grandes.

Esta categuria represents un tipo heterogéneo de lin-
fomas, de composicién celular mixta. Algunos de estes, -
en los cuales les linfocitos peguefios son del tipo celular
hendido, pueden representar ls contraparte difusa de la ca
tegoria O: linfoma foliculsr mixto de células pequefias y =
grandes hendidas. Otros, en los cusles las células peque
fias y grandes con contornos nuctleares irregulares no hendi
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dos, pueden tener marcadores de linfocitos T.

G. Linfoma difuso de células grandes:

Los linfomes de aste grupo pueden estar formados de cé-
lulas grandes de niiclea hendido y no hendido y uno de estoa-
dos patrones puede predominar. Estos linfomas pueden conte
ner también linfocitos pequefios de nilcleo hendido.

Las células hendidas y no hendides no solamente difig-w
ren en su membrana nuclear, sino también en su citoplasma vy
la prominencla del nucleolo. La eélules hendida tiene un =
citoplasma escaso y nuclesloc poco aparente. La célula no -
hendida posee un anille de citoplasmz anfofilicn, basef{licu
o pironinofilice. Sus niicleos veslculares ovales contlenen
uno o mAs nucleplos prominentes situados en la membrana nue-=-

clear.

Esclerasis, particularmente del tipo trabecusmlr fino, -
puede ser prominente y ssocisrse a los linfomes de células -
grandes hendidas y no hendidas, separando en grupos a las qé
lulas simulando una neoplasia epitelial.

ALTO GRADO DE MALIGNIDAD

H. Linfoma de células grandes: inmunobléstico.

Los inmunoblastos tienen un niicleo avel o redondo, vesi
cular y uno o mas nuclealos prominentes localizadas en la «-
parte central del niiclec que pueden ser basofilicos o eosing
f{licos. En esta clasificacidn, los linfomas inmuncblésti-
cos han sido subdivididos en tipos plasmocitolide y de célu--~
las claras, basados en sus caracteristicas citoplésmicas. --
(51) Ademés se ha incluido gl linfoma inmunobléstico poli-
moérfico pars englobar al amplic espectro de linfomas de célu
las T. Este subtipe corresponde sl linfoma corlginario en -
la zone T descrito por Lesnert, y sl sarcoma inmunobléstico-
de células T descrito par Lukes y Collins. (50)

La variante plasmocitoide posee un nicleo de localizfiee
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eldn periférica con abundante citoplesma anfof{lico-basoffli
to e intensamente pironinof{lico.

Los niicleos del subtipo de células claras pueden estap-
localizados en el centro y rodeados por sbundante citoplasma
claro. La cromatine esté finamente distribuida y tienen —-
unp o més nucleolns pegquefios. La verisnte polimfrfics com-
prende una mezcla de células clarss pequefias atfpicas con nfit
cleos lobuladeos y cflulas claras prandes simllares a las deg
critas anteriormente. Estas (ltimas pueden mostrar conside
rable pleomprfismo y multinucleacifn semejsndo células de —-
Reed-5ternberg. El estroma es vascular y los vasos tienden
a formar arborizacicnes como las pghservadas en la linfadeno-
patiz angicinmunobléistice. Pueden observarsz células plas-
maticas en acimulos a histiocitos epitelioides dispersos en
el parénguime. Cuando ls varlante polimOrfica estd asopciaw
da 8 un componente celular epiteliocide, pusde ser indistine-
guible del linfoma linfoepiteliocide de Lennert.

I. Linfoma linfobléAstico.

Estos linfomas estfin asaciados a un borramiento difuso-
de le erguitectura. Se observa un patrén denominedo de cle
1o estrellado debido a la presencia de macrbfagus dispersos-
entre los linfoblastos, los cueles tienen un niicleo débilmen
te tefiido de color gris y cromatina finamente distribuida vy
como regla nucleolo poco aparente. La membrana nuclesr po-
see depresiones que le dan una spariencia lobulcda (convolu-
ta) o finas subdivisiones lineales en un niicleo redondn. EL
citoplasmz es escasn, las mitosis son invariablemente numero
sas {(de 5 8 7 por campo a inmersion). Lons linfoblastes ge
nevalmente son de tamefo uniforme, su nicleo es mAs grande -
que e) de leos linfocitos peguefios, pero més pequefio gue gl -
de los inmunablastos o que el de las célulaes centrofolicula-
res grandes hendidas y no hendidas.

J. Linfoma de clulas peguefias no hendidas.
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Esta variante incluye no solemente el tumor de Burkitt,
sino también al indiferenciado y al tipo no-Burkitt.

El nicleo de las células pequefias no hendidas £s mds we
grantde gque el de los linfocitos pequefios, de temafic uniforme,
generalmente redondos, pero pueden ser ocasionalmente ovoiee
des con depresiones leves. La mebrana nuclear estd reforzg
da, la cromatina dispuesta irregularmente. Se pupden obser
var de dos @ cinco nucleoclos muy prominentes y basofilicos.
Los 1imites intercelulares son poco aparentes, sin embargo,-
las células poseen un borde citoplasmético anfofilice y/o ba
sofilico e intensamente pironinofilico. Las mitosis son nu
mernsas v el patrén de cielo estrellado es prominente, pero
no pztognumbnica de linforma de Burkitt. E) patrbn de cre-
cimiento de este tumor es clésicamente difuso. Los linfges
mas indiferencisdos tips No-Burkitt, estén formados por célu
las de diversas dimensiones gue varian de 15 & 35 micras, ls
membrans nuclear es delicada y la cromatina finamente distri
buids rodeada de un nuclecle {nico poco aparente, el citge--
plasma es palidn y escaso.

MISCELANEDS

En este estuldo, el término implice dos tipos distintos
de linfomas No-Hodgkin en un sblo Grgano o tejido. De - =
acuzsrdo a los informes publicades el pronbstico estd en rela
cifin con el componente celular de alto grado de malignidad.

CONCLUSIONES

Se debe hacer &nfasis en gue este proyecto pars la cle-
sificacifn histopatolbgica de los linfomas No-Hodgkin no &n-
tenta suplir a las clasiflcaciones existentes sino dar una -~
pauts para la identificacidn histolfgiea del tipo de linfoma
en relacifn directa con su comportamiento blolépico.
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2, PROCESDS MALIGNDS SECUNDARIDS

La localizacifn anatfmice de los ganglios linfiticos con
metéstasis provee de un fndice importante para sospechar el ~
sitic primario del tumor. (48)

Ltos ganglios linféticos cervicales, particularmente logs-
yugulares altos y cervicales posteriores son sitio de drenaje
de cabeza, tuello y pueden ser asiento de metéstasis de carcl
nomas de nascfarigne, amigtdslas, lengus, pisoc de la boca, ti-
roides, laringe, piel de cgra vy caleta.

Los gangllias linfTaticos escalenos representados por los-
més bajos y profundos de la cadens yugular, son sitios de me~
tastasis de carcinomas de origen intratoraécice, particularmen
te de pulmones. (45) Los pangliocs linféticos escalénicos iz
guierdos también son sitio de drensje de tumares intra-sbdomi

nales.

Los ganglios linf&ticos supraclaviculares son con mayor-
frecuencia sitios de metésimsis de origen abdominel. E1 gan-
glio linfético supraclavicular izquierdo invadido por carcinog
me gastrico es mejor conocido como linfo nodo de Virchow.{43)

t.os ganglios axilares con metéstasis en pacientes del se-
xo femening, generslmente indicen lz presencie de carcinomg -
ipsilateral de mama. Los melanomas y carcinomass de células-
escamosas de las extremidedes superlores, y del tronco, son -
lns.tumures primarios que més cominmente invaden los ganglios

axilares.

En un estudio reallizado por Zaren en 1978 de ganglios -~
linfaticos inguinales, en pacientes con metéstasis, determind
gue el sitic del tumor primario fue en un 99% de los casos en
el siguiente orden de frecuencis: piel de extremidades infe-
riores, térvix, vulva, piel del tronco, recto y eno, ovario y

pene.

Los ganglios linfhAticos pélvicos pueden ser sitio de me-
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téstasis de carcingma de prbstats v testicules, asf como del
tracto genital femenino y extremidades inferiores.

La correlacién topogréfica mencionada puede orientar e
la sospecha del sitio primario del tumor.

Sin embarge la correlzcion anatémica del sitic de los -
linfonodos y logs tumoares primsrios no siempre es la esperads,
se han encontyado casos de metéstzsis ganglionares en linfo-
nodos muy distantes sl sitlio primaric del tumor.

Esto parece estar relacionado con el blagueno del propio
tumor de los linfaticos adyacentes y por consiguiente el flu
jo retrdgrado y las circulacidn por puentes arterip-venosos, -
con lleva metéstasis paraddjicas, contralaterazles y distan--
tes del sitio primario.

En genersl, existe una relacién satisfactoria entre el-
temafic del tumar y la incidencis de matéstasis.

De acuerds a Sugarbaker, esti establecido claramente --
que tanto en carcinowma de ls mama y de colon la presentacifn
de metéstasis sumenta en proporcién directa al tamafic del tu
mor. Sin embargo existen importantes excepciones, sobre to
do en aguelleos tumores gue se diseminan ampliamente y su ta-
mafio es muy pequefin; tal es el casop de los tumores conocldos
comp "ocultos®, Se ha descrito gue en términos pgenerales,~
la capacidad de metastatizar representa una cualidad intrin-
seca de la céluls tumorasl gue en ls mayoria de los casos se
correlaciona inversamente tcon el grado de diferenciacifin ce-

lulare.

Durente el crecimiento tumoral la capacidad de diseming
cifn metastésica de ls céluls tumoral, puede cembiar y en ca
da tumgr la poblacifin celulsr nueva, puede incrementer la ca
pacided potencia de metaststizar.

Le existencia de genglios linféticos con metéstasls sin
un tumor detectable puede ser uma manifestacién de la poten-
cizlidad de metastatizar en la nueves células tumorales y la
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regresifn de esta capacidsd en el tumor primerio; particu-
larmente se he observado este comportamiento biclégico en

los seminomas y melBRomaS.

Los carcinomas de nasafaringe son ejemplos de proce—e
sos neaplésices primarios gue oripinan metéstasis en esta-
dios muy tempranps. Jesse y colaboradores informan 210 -
casns de metéstssis de carcinoma en ganglios cervicales en
los cvales no se detecté gl primario, aln con biopsias in-
cionadas; estos pacientes se manejsron con cirugfs radical
y radioterapia y 21 4B% de los pacientes presentaron ung =
sobrevida de tres afios libres de tumor.

En el sexc femenino, la presencia de metdstesis de --
carcinoma en ganglios de las cadenas axilares sugiere en -
la mayoris de los casos un origen primario en mama. En -~
una serie dg 6,000 tumores mamarios revisados por Haagen--
sen, 18 tenian metfstasis en ganglios axilares sin tumor -
primaric p=lpable, asimismo en la serie de 5,451 casos de-
Owen y colaboradores, 25 tenfian un cercinoma oculto con me
thstasis en ganglios linféticos axilares. Copeland y Mo
Bride revisaron 42 cesos de met&stasis pganglionares axila-
res de sitios primasrios desconocidos y encantraron que los
tumores primarios en primer lugar correspondieron a mamg -
y melanoma maligno cut@neo.

Finalmente, Rosen egstudl@ ocho casos de metd@stasis en
ganglios axilares con carcinoma primerio gculto, en log -
cuales se sfectuf una mastectomia radical, vy despuds de un
estudio minuciosg histolégico, encontrd solamente cercing-
ma mamario no invasivo.

Los ganglios inguinales y de la regién pélvica pueden
también ser sitio de metfstasis de carcinomas primarios -
geultos. En 22 casos informedos per Zaren y Copeland de
metastasis inguinales, se mane jaron con cirugis radical de
lgs cadenas ganglionares y le sgbrevida fue de 50% a tres-
afios. Se ha escrito gque los tumores ccultos gue temprana
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mente dan metéstasis pueden corresponder a seminomas, tare
cinomas de prfstata y melsnomas. Se ha estimado que en -
el 5 a 10% de los seminomss intrastubulares no invasivos el
primer sintoma es causado por las metdstasis ganglionares,
como en los dos casos informados por Ritcher y Leder.

Los melanomas, de todos los tumores metistasicos, son
los que con mayor frecuencla no se entuentre el sltio pri-
mario de la neoplasia. En una serie de 2,446 melanomag -
revisados por Baab y Mc Bride en el 4% de los rasops 21 si-
tio primaric no se encontrf; esto estd en relacidn con los
hallazgos de Das Gupta guien encontrd gue en el 3.7% de ==
992 pacientes estudiades no se pudo determinar el sitio de
la neoplasia primaria.

El pronéstico de los pacientes con metéstasis de car-
cinomas primerios ocultos de mams, melanoma y carcinpmas -
de cabeza y cuello fue consistentemente mejor gue el de -
les metstasis con tumor primario apsrente clinicemente.
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MATERIAL Y METODOS

Los recursos con gque contamos son: Humanos, materiales
y fipancieros. Traténdose de un estudio retrospectivoc tu-
ya estrategia comprende métpdos mediante los cusles se reu-
nirén y enalizarén datos, es decir una observacifin de tipo-
documental los recursos humanos estén representedos zl reip
terpretar las laminillas gue se utlilizaron para el presente
estudino. Los recursos materiales comprenden diversos ag
pectys, divididos de lz siguiente manera:

1. Recopilacifin y revisidn de todas las biopsiss recibi--
dss en el Departamento de Anatomfz Patolfgics del Hospitale
General Ignacio Zaragoze del I.S8.5.5.T.E., durante el perfp
do de Eneroc de 1588 & Junio de 1983.

2. Seleccionar las biopsias de ganglio linfatico. Se ex
cluyeron aguellos ganglios que se inclufan en mastectom{as-
radicales y Disecclones radicales de tuello. De 14,918 «-
biopsias recibidas en el Departamento de Patologfa, corres-
pondieron 150 a biopsias de ganglio linfétice.

3. FRecopilar estadisticamente datos como: Edad, sexp, =-
tiempo de evolucidn, sintomatoclogfa, diagnfistico clinice, -
diagnfstico histopatolégico, carecteres macroscépicos, si--
tio de extirpacidon y dimensiones de lss biopsias gangliona-
TeS.

L. Reinterpretacibn y clasificacién de los procesos pato-
18gicos genglionares, en tres grandes grupos:

a. Hiperplasias reactivas

b. Proceses inflamatorios de tausa conoclida.

L. Proceses reactivos de causa desconocida.

d. Procesos neoplésicos malignos: primarios y secundarios.

Todas las biopsies ganglionares reclbidas en el Depar-
tamento de Patologfa, se manejaron de la sigulente maners:

Procedimiento de fijecidn con formcl =l 10% durante 24 ho--
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ras a excepcifin de las biopsias recibidas durante el presen
te afios las cuales se han estado fijando en solucifn Bouin.
Pogtericrmente por técnica de parafina se cortaron y se ti-
fieron con Hematoxilina y Eosina; algunas requirieron tinclg
nes especlales comn: Tincifn de Ziehl-Neelsen, Tricromico=-
de Masson, Tincifn de Pibras reticularyes y tincién de PAS,-
asi coms tincifn de Grocott. Unicamente se utilizd la téc
nice de Microscopia de Luz para las interpretacién histopato
l6gica.

Se llevf = cabo una revisibn bibliogréfics y de acuer-
do a ésta se clasifich la patologfz ganglionar en dos gran-
des cepitulos: Patologfa benigna y maligns, y de acuerdo a
lus conceptos tefricos se discuten los resultados y se Su--
gieren métodos para una correcta interpretaciSn histopatolf
gica de la biopsia gangllonar.

i
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RESULTRDOS

Se revisaron 14,918 bilopslas recibldas en el Departa-
mento de Anatomia Patoldgica del Hospital Ignecio Zaragoza
ISSSTE, en £) periodo comprendido entre Enero de 1980 g -
Junio de 1983 del total de biopsiass recibidas correspondig
ron a2 biopsias de ganglio linfético 150 casos.

En el cuadro nimero uno se puede ohservar que no exig
te diferencie significativa de predominio en lo que respec
ta al sexo, ya gque 77 casos gue representan el S51.3% Coeee
rresponden al sexa femenino y 73 casos (L4B8.6%)al sexo mas-

tulino.

SEXO
TOTAL DE CASOS 150 100%
SEX0 FEMENINGD 77 51.3%
SEX0 MASCULIND 73 LB.6%

Le distribucifn por grupp de edad, como se observa en
la grafica nimero ung, no tiene un predominic en determina
da décads de laz vida; précticamente el grupo de edad menos
biopsiade fue la décads de los 70 - 80 afios; en tuanto a -
su correlacifin con el dimgnfstico histopatoléoico cabe sg-
fialar gue los procesos inflamztorios estén distribuidos en
todos los grupos de edad, predominando los procesos fimi~=
cos entre la segunds cuartz década de la vida; los proce--
s05 neoplisicos comn se esperaba encontrasr, incluyendo le-
siones primarliss y secundarias se encontraron distribuldos
g partir de la cuapta década de la vida. Las medidas de
tendencia central fueron las slguientes:

RANGO: L0 DIAS 83 ANDS
MODA: 52 ARNOS
MEDIAS 38.4 ANDS

MEDIANA: 39 aNDS
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Al recibir los especimenes se hace unz descripeidn de
las caracteristicas macroscOpicas, pero en ganglio linféti=-
co dificilmente estas caracteri{sticas son orisntadoras, vya
que dos panglios de caracterss similares presentan patolg--
gia diametralmente opuesta; existen casos sspecificos como-
son ls presencia de un nddulo bien delimitado o la presen--
cia de material caseificado o purulenic, gue de slguna mang
ra son orientedoras hacia el diegnfstico; sin embargo en --
nuestro estudio no encontramos caracteristicas macroscopl--
cas sugestivas en ls mayuria de los casps, es por ese mobi-
vo gue 21 color, superficie y consistencia, por mencionar -
algs, no se agruparon estadisticamente. Las dimensiones, -
8 pesar de que no son muy orientadoras en el diagnfstico, -
8i pudieron cuantificarse, encontrendo gue las dimensiones-
filuctuaron entre 0.3 cm de diametro mayor y 8 om. y cuyo -~
diggnbstico correspondid a Resccibn reticulo Hiperplésicaes
en ambos casos. El tamafioc de los ganglios gue prodomind -
fuge de 2 om de diametrs mayor, 24 cesos como se observa en
la gréafica nimerc dos. Estos datos no fueron orientadores
en el dieagnfstice final.

Las manifestaciones clinicas fueron muy diversas, sine
embargo los diez sintomas y signos més frecuentes se pudie-
ron agrupsr como Se chserva en el cuadro nimegro cuatro: el
aumznto de volumen fue el dato de mayor predominic para gue
el clinico biopsiara un ganglin, en la mayoria de los casos
este dato se acompafid de dolor haciendo un 86% del total de
casos biopsiadus. Otros signos y sintomas fueron en orden
decreciente atague al estado general, 12 casos que fepresen
tan un 8% y directemente relacionados con procesos fimicos-
y neoplésicos; fiebre en estudio 9 casos (6%), =adenomega---
lias generalizadas 5 casos (3.3%); disnea & casos (2.6%); -
los 3 casos gue hacen un 2%; disfonia 2 casos (1.3%). Otros
sintomas fueron ictericiz, srtralgias generalizades, hepato
esplenomegelia y un casc de manifestaclones urinaries que -
juntos hacen un 3% del totsl de casos. En un nlmers impop

.
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tante de casos (20%) no se mencionen las manifestaciones
clinicas ni los resultedos te otros estudios efectuados~
al pacieﬂtEo
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CARACTERISTICAS MACROSCOPICAS

N2 CASOS
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NS SINTOMATOLOGIA MAS FRECUENTE

Sintoma y/o Signo

TUMOR

TUMOR Y DOLOR

DOLOR

ATAQUE AL ESTADO GENERAL
FIEBRE

ADENOMEGALIAS GENERALIZADAS
DISNEA

TOS

DISFONIA

ICTERICIA

ARTRALGIAS GENERALIZADAS
HEPATO MEGALIA

ESPLENO MEGALIA
MANIFESTACIONES URINARIAS

N2 Casos

73
30
26
12

9
5
4
3
2
|
|
_

CUADRO Nt 4

Porcentaje

48.6 %
20 %
17.3%
8 %
6 %
3.3%
2.6 %
2 %
1.3%
.6 %
.6 %
.6 %
.6 %
. 6%
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El tiempo de evolucifin es otro de los datos con los
que topamos con problemas ya gque solamente 21 56.6% del
tptal de bilopsias recibidas tenfan anotado el tiempo de
evolucidn, el cual varld de un dia a 30 sfios (en ambos =~
tasps se tratd de una reaccifin reticulo hiperplésica); -
el perfiodo de evolucifin que més frecuentemente se obser-
vb fue de un mes a un afio y su relacifin con el diagnbsti
co histopatoldgico fue muy diversa.

Fl sitio de extirpacibn del ganglio resulid ser un
datp crientador para nosotros y para el clinico. El 32%
de los casos fueron genglios extirpsdos de las cadenas -
cerviceles y de Estos tasl gl S50% correspondieron a pro-
tesos neoplasicos; en segundo lugar se encontrd 5 las -
gangliocs de las repiones inpuipalea 15% vy la patologia -
relacionada con este sitio fue reaccién reticulo hiper--
plasica. Cabe mencionar zqui que algunos autores no =~
recomiendan la extirpecifin de este panglio para estudio-
histopatolfgico, ve que dificilmente orientara al diag--
nBstice, son ganglios gue por su localizacidn anatémica~
estén expuestos a reactionar a diversos estimulos y sus
cambios no siempre revelan la patologia primaria.

LOCALI ZACION: TOTAL DE CASDS 149

SITIO CASDS PORCENTAJE
CERVIEAL 48 32%
INGUINAL 23 15.3%
AXILAR 14 9,3%
SUBMAXILAR 1l 7.3%
PERITONEAL 11 7.3%
SUPRACLAVICULAR 11 7.3%
YUGULAR 11 7.3%
RETROAURICULAR A 2.6%
SUBOCCIPITAL 2 1.4%

GASTRICO 2 1.3%
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PERIPANCREATICO 2 1.3%
PELVILO 2 1.3%
PERICAVAL 2 1.3%
PERIDUODENAL 2 1.3%
MEDIASTINAL 1 ~E%



%998 SOSV) 68 :71VLi0OL

. 50500 2G:IDjoIgNS . _?w
s0800 LZ:MDIONANS O SR mm
. og . 8 e 1+ BS
oz l ] b w M =
gl _ 9 g S0SD9 9 :1D40Igng
9 L S S Y _
-
R 2 b 9 02 _
¢ b ¢ e G| 2
2 ] 2 8 & 8 ¢
_ o1 _ 9o _ _
SOUYy us uowdn| $0SBJY Ue LoioN| SDIC} U8 UoIN|

~0A3 8p oduwsif §0500) zN -0A3 op odwset| 80SD3 N g. -0A3 ep odwal) $0S09) N

— s i e



97

CORRELACION:SITIO ANATOMICO-Dx. HISTOPATOLOGICO

SITIO

- CERVICAL

INGUINAL

AXILAR

SUBMAXILAR
PERITONEAL
SUPRAeINFRA CLAVICULAR
YUGULAR
RETROAURICULAR
SUBOCCIPITAL

GASTRICO

NEOPLASICO
23

5

CUADRO N2 7

NO-NEOPLASICO

25
| 8

TESIS CON
FALLA DE QORIGEH
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Como se ohserva en el cusdro enterior el sitio anath-
mico que ocupd el tercer lugar fug el axilar 9.3% del total
de casos y la correlacidn con el diagndstico fue significa-
tivo ya gque predominarcn los procesas neoplésicos de tipa -
secundario estos datos estén {ntimamente relacionsdos con -
carcinomz de mamz. Enseguida y ocupando el cuarts lugar,-
los ganglios submaxilares que representan el 7.3% del totel
de casos, directamente relacionados con procesos de tipo in
flamatorio. Los ganglios de la cavidad peritoneal estén -
con relacibn e procesos de tipo reactivo, asimismo los gan-
glios supra e infraclaviculares y yugulares se encuentran -
en estrecha relacidn con procesos neoplésicos malignos prie
marlos y secundarios, comp se chseryva en el cuadro nimerp -

siete.

Los diez diagnosticos tlimicos fueron: carcinoma 72 -
ces0s, en gstudioc 32 casps, tuberculesis 17 casns, adenitis
12 caso, hiperplasia 4 casos, quiste 4 casos, infarioc ganwe-
gliopar 3 casps, sbsceso 3 casps; el resto de diagnisticos-
se gnumeran en el cuadro nimerg tres.

Los diagnésticos histopatolbgicos solamente en un 26%-
correspendieron o los emitidos desde el punto de vista cli-~
nico como se observa en la grafics nimere tres; 54 casos --
que representan el 36% del total de casos corresponden g e
Reaccién Reticulo Hiperplésica, en segundo lugar 36 casos -
Z2h% de procesos neoplésicos secundarios, en tercer lygar ==
los procasos neoplésicos primarios con un totsal de 28 cesos
(18¥). La tuberculosis fue uno de los principales diagnés
ticos emltidos ocupande un tercer lugar representado por 20
casos 13.3% del total de casos un caso de Toxoplasmosis y -
seis casas de abstesos, el resto de los diegndsticos se in-
cluyen en la grafica.

l.as negplasiss malignas secunderias representadas por
36 pesos 24% de los cusles 14 cesos corresponden a8 metbsta-
sis de adenocarcinoma, se ghservaron entre la &4a, 5=, 6a, y
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7a, décades de la vids, solesmente un ceso correspondif a la
tercera década de la vids; el 50% el sitio de procedencia =
fue la regibn cervical.

Las metistasis de carcinoms epidermoide fueron 11 cae-
sos y se observaron entre la, ba, 58, 6a, y 7a, décadas de
la vida y el sitic del ganglio extirpsdo fue muy diverso.
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NEOPLASIAS MALIGNAS SECUNDARIAS
1. CARCINOMA EPIDERMDIDE

LOCALIZACION

e

v g 1 e Sy

CERVICAL
YUGULAR
RETROPERITONEAL
YUGULAR
CERVICAL
SUBMAXILAR
PARACARVAL
CERVICAL.
YUGULAR

NEDPLASIAS MALIGNAS SECUNDARIAS.
11. ADENDCARCINOMA
LOCALIZACION

CERVICAL
INGUE NAL
PELVICO

ILIACD

AXILAR.
PERIPANCREATICO
CERVICAL
SUPRACLAVICULAR
SUPRACLAVICULAR
EPIPLON
MEDIASTINAL
YUGULAR
CERVICAL
SUPRACLAVICULAR

SEXD

T T MI M MMM

SEX0

MM ETMMTMMTMTTETEZ O

EDAD

41
51
L5
51
53
51
62
63
=0
72
76

afas
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NEOPLASIAS MALIGNAS SECUNDARIAS

11.

TIPDS HISTOLOGICOS DE ADENOCARCINOMA

ADENDCARCINDMA BIEN DIFERENCIADD

ADENBCARCINGMA POCO DIFERENCIADD

ADENDIDE QUISTIED
SRONGUIGLO ALVEQLAR
ADENCCARCINOMA PAPILAR

NEQPLASIAS MALIGNAS SECUNDARIAS

111.

CARCINOMA DE TIRDIDES
CARCINOMA INDIFERENCIADD

CARCINOMA FOLICULAR
CARCINOMA MIXTO
CARCINOMA PAFILAR

M m M T T m

ig

O e

65
66
63
&9
48
66

CASO0S
CAS0
CR50
CASO
CR50

afigs
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NEOPLASIAS MALIGNAS SECUNDARIAS

lv. CARCINOMA DE MAMA: DUCTAL INFILTRANTE

LOCALIZACION SEXD £DAD
AXILAR F 38 Afins
SUPRACLAVICULAR F so0 afos

NEOPLASIAS MALIGNAS SECUNDARIAS

Ve OTRAS METASTASLS

DIAGNDSTICO SITIO SEXO EDAD
SARCOMA OSTEDGENICO INGUINAL M 17
RABCOMIOSARCOMA CERVICAL M 12

CARCINOMA DE PANCREAS EPIPLEN F 52
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Respecto al cercinoma de la glénduls tiroides, las metﬁg
tasis se observaron en ganglios cervicales (1B0%), con un =--
franco predominio del sexo femenino ssbre el mssculino vy a -
excepcléin de un ceso, todos se ohservaron en ls sexta década-
de la vida, los diagnfsticos se phservan en el cuadro.

Unicamente dos ganglios con metéstasis de carcinoma duc-
tal de mamsz en pacientes del sexn femenino y el sitio de ex~-
tirpmcidn fue axilesr y suprsclavicular. Es importante sefia~
lar que los genglios enviados como parte de mastectomias radi
cales no se incluyeron en este estudis, por tal motive los e
sultados no reflejan ls petologfa neoplésica maligna de la ==
glanduls mamaria.

Entre las biopsias de ganglios reciblidas en e) Departge-
mento de Anatom{s Patolfinics se estudizron tres cesos {nicog-
en su clasificacidén histoldgica: un ceso de rehdomiopsarcoma
embrionario en un paciente de 12 afios de edad y el sitlo de -
extirpacidn fue la reglfn cervical; un casc de metéstesis de-
sarcoma osteopénico, en un paciente de 17 afios y el sitie de
extirpacifn fue inguinal; metdstasis de carcinoma de pancreas
en un pacliente de 52 afins de eded.

Las negplasis mallgnas primariss se divi&iernn en dog -~
grandes grupos: Linfomas de tipo Hodgkin y No-Hpdgking a -
los primeros corresponden 19 cesos gue hacen un 12.6% del to-
tal de biopsias estudiadas y 8 caesus de Linfomas No-Hodgklin -
que hacen un 5.3% asimismo, un casp de Histiocitosis maligna.
Observese la gréfica correspondiente.

El sitio, edad y sexv de los casos de Enfermedad de Hodg
kin se mencionan en los cuadros correspondientes y es muy no-
torio el sitio de extirpacidn gque en un 803 de los casos fue
de cedenas cervicales.

De acuerdo a la clasificacién de los linfomas de Hodgkin

se encontraron sels cesos de la variedad predominio linfocitl
co, diez casos de le variedad celularided mixta y inicamente-
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tres cesos de la varigdad deplecifin linfocftica; de la varie

dad esclerosis nodular no se recibif ningln caso. Es impox

tante sefialar que el comportamiento bioldgico y por ende el

pronBstico no varfa en ninguno de los tipos histolbgicos, a

excepcifin de la variedad deplecifin linfocitaria, cuy pronfis--
tico es de masyor gravedad a cortc plazo
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NEQPLASIAS MALIGNAS FRIMARIAS

12.6%

LINFOMAS DE HODGKIN

,j:, LINFOMAS NO-HODGKIN

HISTIOCITOSIS

TOTAL DE CASOS: 28
18.6%

5.3%

1 TESIS CON }
FALLA DE ORIGEN
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LINFOMAS DE HODGKIN

. CAS0s)
10
5 -
l -
PREDOMINIO LINFOCITICO
CELULARIDAD MIXTA

DEPLECION LINFQCITARIA




104

NEOPLASIAS MALIGNAS PRIMARIAS

1. LINFOMAS DE HODGKIN
LOCALIZACIDN SEXD EDAD
CERVICAL M 4/12
CERVICAL M 7
CERVICAL M 8
CERVICAL M 16
CERVICAL F 20
INGUINAL M 30
CERVICAL M 30
--------- F 40
INFRACLAVICULAR M N
CERVIEAL M 45
NEOPLASIAS MALIGNAS PRIMARIAS

1. LINFOMAS DE HODGKIN

LOCALIZACION SEXQ EDAD
SUPRACLAVICULAR M 50
CERVICAL F 52
PERICARDIAL M 52
CERVICAL F 55
MESENTERICO F 55
CERVICAL M 63
S " 63
CERVICAL F 75
CERVICAL F 75

AROS
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Respecto & las neoplasis primarias malignas denominadss
Linfomas No-Hodgkin, se encontrd lo siguiente: veriedad —-
linfocitico poca diferenciado tres casos, linfocitico modexe
damente diferenclado dos casos, bien diferenciado un casso; -
histioc{tico dos casos. Obsérvese la griafica correspondien
te.

£l sitioc de extirpacion de los ganglios en los diferen-
tes tipos de linfomas correspondid en un 90% @ ls regifn cer
viral y se shssrvd un predominio del sexo masculino respecto
a2l sexo femenino. A partir de la cusris décade de ls vida-
se pbservd con mayor frecusncia este padecimiento.

Se encontraron dos casos de Linfomas No-Hodgkin que se
incluyen en un capitulp aparte denominado: Linfomas No- ~-=
Hodgkin de la Infencia. Estos Linfomas comprenden un grupo
heterogénen de enfermedades con carscteristicas clinices, cl
toldgicas e inmunoléglicas particulares; representan un 60% -
de los linfomas infantiles "( se incluyen desde las 5 a 15 -~
gfios de edad ). £l curso clinico de estos linfomas puede -
predecirse, hastas cierto punto, e partir de la forma inicial
de presentacidn. Los nifios con adenopatia supradiafragmi-
tica desarrollarén alteraciones de su médula dsea y evolucio
narén hacla una fase leucémica declarada e indiferenciasble -
de 1la leucemia linfAtica agude de la infancis.

En contraste con este tipp de evelucién estd la rareze-
de 1a afectacitn de la médula 6sea como primer vy (mico sitiao
inicial de recidiva en el linfoma no-hodgkiniano de iniclo -
en ls cavidad sbdominal.

La clasificacién histopatolégica ideada para los linfo-
mas de aldulto (54) no es spliceble para los tinfomas Nog- -
Hodgkin de los nifos; (58) mAs del 90% de éstos son dlfusos-
y solo excepcionalmente nodulares. L2 relacifn entre loca-
. lizacién y tipo histolfigico es interesante. tos linfomas =
supradiafragméticos suelen tener histopatologf{a linfoblésti-
ca difusa; en camblo, los sbdomimales corresponden a tipos -
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difusos indiferenciados. La locelizecidin de las linfomas
histioc{ticos difusos es varieble (gsstrointestinal, zonas
extranodsles, etc.), pers rarsmente se halla la sfectecibn
del medlastino snterior.

tos nifios con linfoma eparentemente locelizedo en ca~-
beza vy cuello suelen tener afectacidn de los ganglios lin-
faticos cervicales o supreclaviculares y/o afectacifn del-
anillo de Waldeyer. 51 la enfermedad estéd localizade s -
una snla regifn genglionar o el anillo de Weldeyer, sin -=-
afectacifn de lps ganglios regionales, se obtiene por enci
ma del 50% de curaciones mediante procedimientos de trata-
miento local, es decir, gracias s la irrediecifn o 2 la xe
seccifn seguids de irradiscién.

La supervivencia de lps nifiss con afectaclén mediasti
nica es muy bzja. Cerca del 80% de los pecientes pedifie-
tricoe con Linfome No-Hodgkim no tiensn enfermedad disgemie
nada, manifiesta u oculta.

NEOPLASIAS MALIGNAS PRIMARIAS
il. LINFOMAS ND-HODGKIN

SITIO 5EX0 EDAD
CERVICAL M * 14 ANOS
CERVICAL F * 16 »
CERVICAL POSTERIOR F 20 *
INGUINAL M 50
CERVICAL F 52
CERVICAL M 62
CERVIGAL M 72 -
CERVICAL M gs »
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DISCUSION

Unps de los principales problemas con el ctual nos topa-
mos frecuentemente los estudiantes y los patdlonos, es ha--
cer 1lg diferencia histoldgica entre un linfome folicular vy
la hiperplasia reactiva folicular florida, en 1941 Gall y -
colaboradosrs descrlibieron los detalles morfolbpices entre-
gstas dos entidades, una décsde més tarde Custer erumerd --
los datos mAs sobresalientes pera distinguirles, Rappapart-
y tolaborados confirmaron estos hallazgos y los actuallza—e
ron en 1956; a pesar de ngue estos criterios son ampliamente
conacidos, continflan representsndo un problema para Su ln--
terpretacifn. Si bien las nuevas técnicas inmunoldgicas -
con marcadores de superficie, estudios de inmunoperoxidasa-
y de inmunofluorescencia en tejidos congelados han sportado
una ayuda insuperable, tienen sus limitaclones por si solas
por consiguiente, el exémen bajo microscopfa de luz contli--
nlz siendo 2} mftods mis ampliamente utilizado debido 8 la
inaccesibilidad de las técnicas anteriormente mencionadas.
En 1881 aparecid en la revista Cancer un articulo gue resu-
mia algunos criterios murfblégicns para hacer le diferencia
cibn entre el linfoma folicular v la hiperplasia resctiva -
folicular, eveluasdos bejc microscopis de luz y gque son los
siguientes: (2) se estudiaron 60 cesos de los cuales 60 -
correspondiercn a linfoma foliculsr y el resto a hlperpla--
sia resctiva faollcular, a menor sumento el nimero de Fuliqg
los por unided de éres campo fue de 30 en HRF (Hiperplasia~-
Reticular Florida) y de 47 en el LF (Linfoma Folicular); la
arquitectura conservade en un 15% HRF y 57% LF, cépsule in-
volucrada 60% HRF y 90% en LF.

L{mites de los foliculoa: HRFF LF

Bien definidos 6% 15%
Indefinido 5% 43%
Zons dezl manto de linfocitos 8s5% 37%

Fils parelela de linfocitos 70% 30%
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Polaridad de los foliculos 35% 12%
Fenfmeno de hendidura 75% 40%

A mayor aumento, se observd mongmorfismo en un 20% en
HRF y 65% en LF, promedic de figuras mitéticas por cinco -
foliculos 50 en HRFF y 25 en LH, promedic de histipcltos -
benignos por cinco folfculos 55 y 20 respectivamente, cély
las centrofpliculares por fuera de los foliculos 0% en la
hiperplasia y 80% en el linfoma, cflulas plasmaticas en -~
los foliculos 35% en HRFF y 12% en g} LF. La aportacifne-
de este articulo a los ya conocidos criterios para distin-
guir entre estas dos entidades es una inngvacién gue ha e
sultadec de extremo interés, el autor hace énfasis en los -
caracteres clinicos de los pacientes con gstas alteracloe-
nes gue indudablemente nos orientaron hacia el diagnéstico
correctu.

El zumento de volumen de los ganglios linféaticos y -
otros Grgsnos linfoides causado por hiperplasia de alguno-
o0 todos los componentes celulares comg resultado de la ese
timulacifn por diversos antfgenos representa un proceso be
nignao reversible; su etiologfs es mbltiple e incluye bactg
rias, hongos, parésitoes, virus, polves, drogas, compaonen-~-
tes tisulares alterados y todo sguello que actie como anti
gena. Asimismo, representa uns respuesta del organismo a
otro tipo de sgresiones comp es gl caso de las nhepplasias,
en las cuales la respueste del ganglio es solo el reflejo-
de lz sctividad del sistema linfolide. l.os procesos line-
fpoides reactivos en los que se identifica el agente ceusal
representan quizéd menos del 10% de todas las hiperplasias;
1s mayoris de los panglios disgnosticados como hiperplasis
reactiva no presentesn un patrfn caracterfstico de algln ti
po de patologis es por tal motivo que su clasificacién es~
estrictamente morfoldglca.

Al principio de este trabsjo se menciona una de las -
clasificaciones propuesta que no difiere de la que sz men-
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clonaré a continuvacifin:  patron folicular, en este tipo mor
folégico los foliculos estén aumentados de tamafic y en nime-
T, localizados no solamente en le corteza sino que invaden~
la zona paracortical, unién corticomedular y médula; hay una
gran vaeriabilidad en el tamsfio y forma de los foliculas, los
centros germinstivos estén hiperplésicos vy prominentes com--
primiendo =1 apillps de linfocitos pequefics gue los rodean,~
la poblacifin de linfocitos no es homogénes y hay frecuentes-
figuras mitftices, abundantes wmacrbfagos con fagosomas en su
citoplasma, la cépsula y la grasa pericapsular frecuentemen=
te estén invadidas por gran nimero de linfocitos sltuados en
la periferia de los vesos; este tipo de hiperplasia es fre-
puentemente observade en los nifiss v en processs como linfa-
denitis luétice, reumatoide y en hiperplasia angiofolicular.
En nuestro estudio estos camblos se encontraron distribuidos
en todos los grupes de edad vy e planted la posibilidad de -
una infectifn de tipo infeccioso de tipo crfnice con repercu
sibén ganglionar reglonsl.

El patrén sinusoidal estéd caracterizado por: sinusole-
des dilatados, hiperplesis de histiocitos, proliferacibn de
células plasmiticas e inmunoglobulinas de tipo peliclonsl en
la superficie de linfocitos, este patrfin es notablemente par
ticular en la histiocitosis sinusoidal con linfadenopatf{a ma
sive y en ganglios que drenan zonas de neoplasias.

E1 patrdn difuso tiene una arguitectura ganglionar no -
conservada, los foliculos linfoides, los centros germinatie=
vos y los sinusoides no son scbresalientes; el parénguima --
consiste en nidos de linfocitos entremezclados con lnmunoe—-—-
blastos y macrbfagos lo gue da una ampariencls moteada, las =
vénulas postcapilares pueden ser prominentes. E1 patrén di
fuso es comiin en linfadenopatias de origen virsl, linfadenc-
patia dermatopitica, como se observd en nuesiro Gnico casg, -
v linfadenopatia anpioinmunoblistica. E1 patrdn mixto es -
combinacién de los tres entericres, el aumento del nimeras vy
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tamafio de lops folfculos coexiste con centros germinativos
prominentes y con una marcada proliferacifin de 1nmunnb1qg
tos vy macréfagos y ocasionslmente con distensidn de los =~
senas, la poblacidn celular es mixta y abundsn los histig
citos. E)l patrfn mixto se observd en nuestro estudic en
més del 50% de les casos de hiperplasia reactiva en un ca
so de toxoplassmosis y en un castc de moncnuclegsis infec--

ciose.

La poblscifn de linfocitos es heterogénes en contras
te con lps procesos neoplisicos gue son en su mayoriz de-
tipoe monoclonal; los métodos inmunolfigicos para la identi
ficacifn de las difgrentes clases de inmunoglobulinas ex-
presados en los linfocitos es de gran ayude para diferen-
ciar estas alteraclones.

En lo gue respecta & los procesos neoplisicos malig-
ros primarios mencionaremos que estuvieron ejemplifilicados
por los linfomas de tipo Hodokin y la variedad més fre=-—
cuente segln estudics de Rappaporte es la escleroris nodu
lar; esto difiere de lo encontrado en esta revisifin, ya -
gue la variedad més cominmente encontrada fue la de celu-
laridad mixta, como se pbserva en ls gréfica correspone--
diente.

En relecifn 2 la edad se ha considerado fgue la dig--
tribucibn es en forma bimodal con una elevacifin entre los
20 y 30 afios de edad y una segunda elevacifin de la curva-
después de los SO sfios; tal es 2l casc de nuestros hallaz
gos, ests lesifin se presentf con mayor frecuencia después
de 1z quinta década de la vidas.

Respecto al sexo ls relacibn fue de 2:1 con un predo
minio del sexo masculinoc respecto al femenino.

5e ha descrito una correlacifn del sitio anatSmico y
el tipo histolfgico, as{ se menciona que laz variedad ege-
clerosis nodular se observa con mayor frecuenclis en sl mg
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diastino. En el presente estudio no se observd ninglin casao
de ésta variedad y =1 sitio enatdmico de nuestros casos fue

la regidn cervical.

Los tipos deplecidn linfocitaris v celularidad mixta ==
pueden localizarse en unaz Tepidn linfética v coexistir con -
sitins extranodales, su diseminecidn ocurre por extensidn =
través de una cadena ganglionar a otra. Las panglios supra
claviculares del lado izquierdo afectados, con frecuencis in
volucran a los ganglios parafirticos sbdominales, mientras —-
gque los supraclaviculares derechos tienden a asociarse a adg
nopatfas mediastinales. Los ganglios paraorticos abdoming-
les con frecuencla se extienden e involucran el bazo, poste-
riormente higado y médula Hsea.

La esclerosis nodular 25 el tipo histoldgico que mas -
comiinmente tiende z dlseminarse por contiguided.

MAs del 20% de los casos se encuesntrs invasidn vascular
y slounos autores consideran gue por ssts via la enfermedad-
de Hodgkin se disemina, a bazo y médula dsea. Rappaport y
colshoradores hen demostrade invesifn de venas en un 6 a 14%
de los diagnosticos en biopsiss de ganglic linfatico. l.as
tinciones de reticulina de plata son {itiles para demostrar -
la presencia de células melignss en los vasos.

t.a invasién vescular se ha zsociade mAs cominmente al
tipo histolégico de deplecifn linfoc{tica.

1

Los estadios clinicos de la snfermedad de Hodokin son
evaluados de acuerdo & los criterios propuestos por Rye en
la conferencia de 1966, Al heter uns correlscidn con los
tipos histolégicos se ha observado que la veriedad predomi--
nio linfocitico se zsocia 2 los estsdios 1 vy 11, la esclero-
sis nodular sl estadio clinico 11, ls verieded celularidad -~
mixte a todos los estadios clinicos y el tipe deplecifn lin~
focftica = los estadios clinicos 111 y 1V, En un momento -
determinado los subtipos hlstolfgicos pueden ayudar e prede-
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cir el estadio ciinico.

Se mencionz gue un paciente de edad avanzada del sexo
masculino se asocia al tipo histolfigico menos favorable o
de pear prongstico vy 2 estadios clinicos avanzados al mo--
mento de la bioppsis.

La clasificacién histolbglce de Rappaport de los Line
fomas No-Hodgkin, fue seguida por varins autores, los cua-
les se basaron en caracteristicss citolbgicas e inmunoldgl
cas de los tumores. En estas clasificaciones un grupo de
tumores formados por células normalmente presentes en  los
centros germinativos se designaron como hendidas v no hen~
didas (Lukes y Collins), células peguefas centrofoliculz--
res: centrocitos y centroblastos{kiel); y segin Lennert,
tanto los tumores centrociiicos como centroblfsticos son -
tumores de crecimlients difuso, mientras que el linfoma ven
troc{tico-centrobléstico se comporta biolégicamente come -

folicular. (53)

Desde el punto de vista del prondstico de estos tumg-
Tes se consideraz que los linfomas centrociticos-centroblés
ticos son de bajo grado de malignidad, mientras gque los —-
linfomas centro-blasticos son de alio grado de malignidad.
(59)

En el departamento de este Hospital s= diagnosticaron
dos casos de linfomas foliculares, ambos correspondieron -
al subtipo centroblistico.

Consideramps gue la clasificacifn histoldgica méas ime
portante es la de Rappaport, seguids por la Lukes y - -« =
Collins. (57) Ests {ltima utiliza marcadores inmunolbgi-
cos y citolfpicos para su clasificacidn, lo gque hace rela-
tionar el tipo histolépico con el origen celular, detepmi-
nando de esta forma el comportamiento biolégica de los tu-
mores.

Algunos autores hen hecho una evaluacifn pronbHstica -

e l

3

DBRIGEN

ﬁl:;‘g

{1 Ay
Wl

r
IR
a

4 &hq
LiA DF

=
(1)

+



114

de las diferentes clasificacliones, y se ha encontrado que en
gl 25% de los casos los datsos no son concordantes segln las-
diferentes clasificaciones; por lo tanto un tumor gue dg - -
scuerdoc a una tlasificacidn es considerado de bajc grado de-
malignided, resulta gue otra clasificacién lo consldera de -
alto grado de malignidad.

En general, la separacifin histolégica de linfoma felicuy
lar y difuso parece tener un significado pronbdstico. E1 -
curso clinico de estos tumores parece ser muy variable.

En los Oltimos trabajos se considera gque el Linfoma fo-
licular centrobléstico estd clasificadp como de malignidad -
intermedia, (59) sin embargo la pocaz experiencis nos ha de--
mostrado gue el perficdo de sobrevida es muy carto; per con--
siguiente estos resultados parecen justificar el tratamiento
agresivo de los pacientes con linfoma folicular centroblésti

Cd.

La linfadenopatia sngiocinmunobléstica es un sindrome re
cientemente descrito, caracterizado por sintomas constitucig
nales severos, rash, linfadenopatia peneralizada, hepatoes--
plencegalia e histoldgicamente por un cuadro especifico en -
los ganglips linfAticos, relacionado o es idéntica a la con-
dicidn referids por Lennert como linfogranulomatosis X.

En el presente trabajo se encontrd un caso que se diage
nosticd comp compatible con linfadenopatis angioinmunoblésti
cz y 2 la reinterpretacidn se observd gue el tejido linféti-
co pstaba hipocelular con borramiento de ls argultectura con
poblacifn celular polimorfa y formsda por inmunoblastos, cé-
lules plasmiticas, linfocltos plasmacitoides, polimorfonu---e
cleares y eosindfilss, con una marcada praliferacibn arbores
cente de capilares con célules engdoteliales prominentes y =
acimulos de material intersticiel eosinéfila. Esta entidad
se ha asocisdo a un orlgen infecciosc como toxoplasmosis, in
feceifin virsl y recientemente a infeccién por Yersinia ente-
rocolitica.
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El pronbstico de esta entldad es inciertn, Nathawani y
colaboradores consideran que el curso clinico de esta pato-
logia es particularmente agresivo y gque en cerca del 50% de
los casos la evolucidn hacia lz malignidad es 1z regla, in-
clusc mencionan &1 linfoma de tipo inmunoblistico como la -
variedad histolOgica m&s cominmente encontrada en estos pa~

tientes.

Las linfomas No-Hodgkln, tradicionelmente hen sido cla
sificades de acuerdo 2 criterios histomorfoldgicos; existen
por lo menos seis clasificaclones reconotidas mundlalmente,
de estes tumores.

Se trata de un grupo hetercgénec de enfermedades con -
pronbstice variable v ls identificacifn del subtipo histulé
oico estd Intimamente relacionada con el pronéstics, can -
ese fin se menciona gue los linfomes de la variedad linfoc{
tico bien diferenciado tienen un pronbstica favorable, mien
tras que los linfomas linfociticos por diferenciados tienen
un curso ctlinice poco favorable a corto plazo. De acuerdo
8 nuestros hallazges existen tres casos de linfomas linfoci
ticos poco diferencimdos segln la clasificacién de Rappa---
port y desafortunadsmente desconocemos sg evolucién clinica
por tal motivo, no podemos esmitir un criterio e1 respecto.

l.s neoplasiss malignas secundarias eéstén relacionadas-
con metéstasis de adenocarcinoma; los sitios del tumor pri-
mario fueron tubo gastrpintestinal y aparato respiratorio.

Las matistasis de carcinoma epldermpide estén en {nti-
ma relacién con carcinoma epidermoide del cérvix y aparato-

respiratorio. .
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CONCEUSTDNES

Al iniciar la elsboraclén de este trabajo, consideramas
en nuestra hipbtesis gue el diagnéstico que més frecusntemen
te se emite en las blopsias ganglionares 28 el de Hiperplae-
sia reactiva, £sto al Plnal de nuestra investipgacibn es rati

ficadne.

De acuerdo & nuestros resultados el 36% de las blopsias
correspondieron @ hiperplasias reesctivas, seguldas por los -
procesos neoplésicos secundarics en un 25.3% del totsl de ca
50S y &n tercer lugar, los procesos neoplésicos primarios en
un 17.3%.

E) diagnbBstico etinlfnlco de cualguier linfadenomegslise
constituye uno de los obstéculos gue tiene que enfrentar tan
to el clinico come el patblogo; en los genglios encontramose
lesiones muy diversas y entremezcladas y arbitreriemente su-
estudio se ha clasificado en tres grandes cepitulos: Leslig
nes inflamatorlas, lesiones resctivas y procesos neoplésicos
£stos ® su vez se subtiividen en primarips y secundarios.

El exémen higstolhgico del ganglio debe ser sistematiza-
do, snalizando los sigulentes aspectos gensrales: a) estruc
tura borrads o conservads, b) caracterfstices de la cépsula-
y tejidos sdyacentes s la misma, C) caracteres de los senos=-
subcapsulares y medulares y poblacidn celular de su luz, d)
poblacibn celular del parénguima nedal, e) carecter{sticas -
de los foliculps y centros germinales, f) grade de fibrosis-
y vascularizacifn y g) disposicifn de las fibras reticulares
y componentes del cltoesgueleto.

Este endlisis sistematlzado se llevf a cabo al revisar-
nuevamente las laminilles encontrendo que los casos diagnos-
ticedos como hiperplasia reactive ( 54 en total ), de acuer~
do con la clasificaci6n de las hiperplwmsias, ampliamente deg
crita en pAgines esnteriores; correspondieron a patrbn mixto-
més del S0% de las hiperplasies ( 28 cssas ), patrbn folicu-
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lar 17 casos y 21 resto no clasificasble.

En los procesos neoplésicos, las células barran la es
tructura del perénguima nodal y muestran predominio de las
células neoplésicas. Las metésiasis epiteliesles coloni--
zan sohre todo en forma de grupos, nidoes o cordones. (43)

Para 2! estudiante de patologis, representa una difi-
cultad desde el punto de vistz microscipico, hacer la dife
renciacifn entre procesos neoplésicos mclignos primarios e
hiperplésis reactiva, sobre todo con el linfoma folicular,
(e

A pesar de los progresos en el disgnfstico microschpi
co la determinacibn del estadio clinico vy el tratamiento =
de los enfermos con linfoma, aln no se conoce con segurie-
dad la identidad de la célula neoplésica caracteristica de
la enfermedad, de ahi que frecusntemente se emitan diagnfs
ticos erronecs al interpretar una blopsia.

L.os linfomss estén compuestos por un nimero verisble-
de célules morfolbplcemente y citngenéticamente anormales=-
asocizde con linfocitos pequefins, eosindfilps, células - -
plasmiticas y basbfilos de aspecto normal. €on la progre
sifn de la enfermedad, puede perderse parte del componente
inflametorio y asumentar el nitmero de células morfolbgica—-
mente anormeles o neoplésices; cuando sucede esto diffcil-
mente se confunde un diagndstico pero son pocas 1as perSe-
pectives gue se le ofreeen al peclente la dificultad radl-
ce en estadios tempranos o paco diferenciados y lg conduc-
ta a seguir es determinante para el prandstico del pacisne
te.

Las dudas que existieron de primers intencidn a1l emi-
tir un diagnbstico de Linfoms, persistieron al hacer nueva
mente la revisifn histolbgica y las razones son de diversa
indole, en las que se incluyen: métodos de laboratoric li-
mitados a la técnica de Hemstoxilina y Eosima y algunas --
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técnicas especiales para microscopia de luz, poco toncluyen
tes para diferenciar entre procesos neoplisicos malignos e
hiperplasizas veactivas; si hlen es cierto gque estudios como
microscopia electrdénica han demostrade no ser definitivos -
para hacer el diagnbstico de certezas, la ayuda gque brinda -
al patblogo es insuperable. L8 inmunoperoxidasa y técni—-
cas de immunocitoquimica han demostrado ser las técnicas -=
maAs adecuadas, no solamente para diferenciar entre estops --
dos polos, sino gue son de gran valor en la clasificacifn -
de los procesos neoplasicos malignes. Al no tener acceso-
8 ests metodologia es 16gico suponer gue nuestras dudas ber
sistan., Sin embargo, el comportemiento clinico y la con--
ducta biolégica de las lesiones gque diagnosticamos en el la
barstorio de anatomfa petoldgics, en algunas ocsslones naos
han confirmado el diagnéstico emitido. Las manifestacig--
nes clinicas han sido el mejor método dimgndstico con que -
contamos y 28 por esa razin gque la colaboracidn del clfnico
a8 sido definitiva en nuestros estudios.

Entre los procesos inflamatorios de causa conocida gue
gon relativa frecuenciz encontramos en los resultados fue -
e} de Tuberculosis, de ninguna manera refleja ls verdadera-
incidencia de este padecimiento en nuestro medic. Se recl
bieron biopsias ganglionares de aguellos casos cuya sintoma
tolopfa ne fue ls clésica y gue clinicemente representsron-
alguna dificultad diagnbstica.

Desde 1921 en que Guthrie describil la puncidn diagnbs
tica de ganglios linfatices, se hsn publicado muchos traba-
jos relacionados con el mejoramiento de la técnica de pun--
cibn. Une de lss mayores ventajas es la sencillez del pra
cedimiento y la disminuciéin del riesgo pera el paciente; ya
que la aspiracibn puede ser a nivel de consultoric y bajo -
anestesia locel; sin embargo el aspirado muchas veces no rg
presente 2n sy totallidad los cembios histolbglcos y pueden-
pasar inadvertidos peguefios focos demostretivos de la lp--e
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eién;: por ese motivo la citologfs negetiva no es fidedigna
en un 100%.

En nuestro Departamento sg tlene poca sxperiencia con
este m2todo, pers nos inclinamos en favor del estudio hise
tolfigico completo del ganpolio, tomando en cuenta que los -
ganglios blopsiados generalmente son superficimles y que -
en manos expertss disminuyen el riesgo para el paciente vy
y de esta manera se nos brinda la opertunidad de reslizar-
un mejor estudio del tejido.

En slgunas ocasiones, no solamente se recibieron gan-
glios superficiales para su estudio; como se menciond en -
los resultedos se recibieron ganglios de la cevidad perito
neal y pélvica y el diagnbstico histopatolégico en la mayp
ris de ellos fue de hiperplasia reactivs seguidos por pro-
cesus metastAticos. Existe una lists enorme de los proce
cesos de tlpo inflamatoric gue de alguna manera tienen una
repercusifn a nivel ganglionar; Hymie en 1581 publica un =
casc de enfermedad celiaca e hiperplasia linfoide nodular-
manifestada tamblén en gl tgjidn linfoide intestinal.

Asimismo, la hiperplasis linfolde se he asociado a dg
ficiencias inmunolépicas primarias y cuya patogeniz alin no
es clara. (11, 7, 5)

Desde el punto de viste inmunoldgico la hiperplasia -
reactiva sa he relscionado directamente con la presencis -
de inmunoglobulinas en su superficle de tipo policlonal, =
(8) dejando las monuclonales para los procesas neoplésices

(5, 3). En 1983, Levy informa doce tasos de hiperplasia -
con inmunoglobulinas de superficie de tipo monoclonazl, (3)
lo que viene & rectificar lo cicho anteriormente por otros
sutores; en su srticulo menclona gue esta respuesta pusde-
deberse a8 un estimulo entigénico probablemente de tipo in-
feccioso por parte de un sistems inmune anormal o alglin es
tadio prelinfomatose y hece &nfasis en correlacionar los -
estudios inmunoldgicos con los datos histolbgicos y clinie

Y e o e ¢ e
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cos antes de emitir un diagnfistico.

En 1975, Humphreys y colaboradores informan un caso de
hiperplasia reactiva mesentérica y sindrome nefrbdtico (4) y
en 1982 Karcher informa otro caso.

Es de suma importancia sefimslar que las hiperplasias --
linfoides resctivas representan una respuests a estimulos -
de diversos origenes (9) y gue es obligecién nuestra, no sp
lamente emitir el disgnistico de algo tan inespecifico como
las hiperplasias sino buscar de una manera minucliosa el ori
gen o causa de esta respuesta, ya gue de esto dependerd el
mane jo de huestros paclantes.

Al hacer una revisidn de la pztologis genglionar el =-
fin no splamente es estadistico, sino gque es an3lisis de i)
sihilidades diagnfsticas y blsguedz de manifestaciones clfi-
nicas que nos sugieran y orienten haclia el tratamiento; asi
mismo, también se puede szportar informscifin, de acuerda a -
la respuesta inmune manifestades morfoldgicamente, de la evp
lucién y pronfstico de los pacientes con procesos malignos.

l.a correlacifin clinico~patolbgica es en suma nuestro -
objetivo en la interpretacibn de la bilopsie ganpglionar.
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RESUMEN

El pbjetivo de este estudio es hacer una revisifin sobre
las biopsias de ganglios linfaticos recibidas en el Departe-
mente de Anatomfia Patolfgica del Hospital General Ignacio 2ag
ragoza de} 1.5.5.5.7.E., en el pericdo comprendido de Enero-
de 1980 a Junio de 1983.

Hipotéticamente y sn base a los estudios realizados par
diversos sutores, creemgs gque nuegstros hsllazgos no serédn di
ferentes a lo escrito en la litgratura mundial. Esio ce rg
fiere 8 gue el diagnistico histopatolégico més comin al in--
terpretar bioppsias de ganglios linfhticos es el de HIPERPLA-
SIAS; por tal mpotivo gus el piesente trabajo dzrd mayor im--
paortancia a los pracesps hiperplésices de los linfonodos, --
analizando sus causas y su metofologia para llegar a un diag
nostico de certeza.

Asimismo, y deg acuerdo con los informes de la literatu-
ra se analizarén las diferentes clasificaciones de los proce
sos melignes primarios de los linfonodos y su relacidn con -

g2l peripdo de sohrevida.

Se revisgarcn 14,913 biopsias, de las cuales correspone--
dieron a bliopsias de ganglig linfatico 150 cases, su estudio
se dividid en dos aspectos principales: a) morfolégico y -
b)Y relacién clinicu-patnlégicé.

Las biopsiags fusron recibkidas y fljadas en formol al -
10% y algunas en solucidn Bouin (especificamente las biop---
sias recibidas durante el afio de 1983); el tiempo de fija---
cifin fus de 24 horas, posteriormente se procesaron bajo el -
métode de parafina y fusron tedidas scon Hematoxllina y eosi-
na; en casos muyy especisles se practlcaron tinciones como: -
tinci6n del Acido perybdico de Schif, Zielh-Neelsen, tricrd-
mico de masson y tincidn pava fibras reticulares y Grocott.

E)l anédlisis clinico de lz biopsias se llevd a cabo basa
dos en los siguientes datos: sexo, edad, tiempa de evolucifin
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manlfestaciones clinicas, diagnéstice clinico, estudics de
laboratorio, sitio de extirpacidn del ganglio vy caracteres
macroschpicas de la piezs.

Al final del trabajo s=2 dlscuten los resultados obte-
nidos y se hace un estudio comparative en relacifn a la 1e
visifin bibliogrifica.
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