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Linfoma T angioinmunobldéstico: caso clinico y
revision de la literatura

Sr. Director:

El linfomaT angioinmunobléstico (LTAI) es una variante de
linfoma de células T periférico. Representa el 4% de todos los
linfomas, y el 20% de los linfomas T. Se caracteriza por un borra-
miento parcial o difuso de la arquitectura de los ganglios linfati-
cos, con una proliferaciéon marcada de las vénulas poscapilares de
endotelio alto, y de las células dentriticas foliculares (CD21+).La
cépsula puede estar respetada, aunque con frecuencia hay afecta-
cion de la grasa periganglionar. También existe un infiltrado mix-
to de células linfoides, formado por linfocitos pequefios, células
plasmaticas, y sobre todo numerosos inmmunoblastos (no son
células neopldsicas),que se debe a una marcada proliferacion
policlonal de células B. Por dltimo, cabe mencionar la presencia
de células de Reed-Stenberg-Like (células no neoplésicas). Des-
de el punto de vista del inmunofenotipo (IHQ), las células neo-
plasicas son de estirpe T, presenta el antigeno comiin leucocitario
(ACL) CD45, asi como antigenos T (CD2,CD3 y CD4) positivas,
con los marcadores de superficie CD10, CD57 y Bcl-6 positivas.
El CD45 es una glicoproteina transmembrana de 180-220 kD (1),
cuyo gen se localiza en 1q31-q32, existiendo al menos 8 isofor-
mas de CD45 producidas por el splicing alternativo de 3 de sus
34 exones (2). Las mutaciones genéticas (C77G) que interfieren
con el splicing de CD45 podrian favorecer el desarrollo de las
neoplasias del sistema inmune.

Entre las alteraciones genéticas destacan el reordenamiento de
los genes de TCR (cadena gamma) en el 75%; la presencia del
genoma del VEB en el interior de los linfocitos tanto B como T
(EBERI +) (3,4), y la trisomia del cromosoma 3 y/o 5 (5).

Las manifestaciones clinicas son muy variables tales como
fiebre, sudoracién profusa, sindrome constitucional (particular-
mente pérdida de peso), exantema cutdneo (6), adenopatias gene-
ralizadas, fendmenos autoinmunes, sobre todo anemia hemolitica
e hipergammaglobulinemia policlonal, con inmunodepresion
(mayor predisposicion a las infecciones) (7).

El curso clinico generalmente es desfavorable, con una agresi-
vidad media (8), aunque en ocasiones se han descrito remisiones
espontdneas, que no son predecibles por los hallazgos histologi-
COs.

El tratamiento del LTAI no estd bien establecido. Se sabe que
el 30% de los pacientes pueden presentar una remision inicial con
el empleo de corticoides, o al menos una mejoria clinica, aunque
se incrementa el riesgo de infecciones; pero la mayoria de los
pacientes requieren poliquimioterapia:

1. Corticoides: prednisona/metilprednisolona. Se puede consi-
derar como primera linea de tratamiento, siempre que no haya un
compromiso vital o no se trate de un paciente joven.

2. Poliquimioterapia: se considera tratamiento de segunda
linea, cuando fracasan los corticoides. Aunque, debe ser trata-
miento de primera linea si se trata de un paciente joven y/o hay
un compromiso vital, empleando diversos esquemas como CHOP
quincenal, CHOP trisemanal, CVP, IMV, etc.

En los pacientes candidatos a trasplante de médula dsea
(TMO) autdlogo o alogénico se debe de plantear dicha posibili-
dad tanto en primera linea como en la recidiva (9).

La supervivencia mediana es de 15-24 meses; y el 20% de los
LTAI desarrollan un segundo linfoma de estirpe B con VEB
positivo (linfoma B de células grandes difuso).

Presentamos el caso clinico de una mujer de 31 afios con
hipotiroidismo primario que ingresa en Medicina Interna por pre-
sentar adenopatias cervicales, fiebre sin focalidad de 1 mes de
evolucién e hipergammaglobulinemia policlonal IgG (6.290
mg/ml). En la exploracidn fisica destaca la presencia de conglo-
merados adenopaticos cervicales, axilares e inguinales bilaterales
y esplenomegalia a 4 cm de reborde costal. En la radiografia sim-
ple de térax se objetivaban adenopatias hiliares bilaterales.

Se realiza TAC toracoabdominal que objetiva conglomerados
ganglionares axilares bilaterales, adenopatias en region paratra-
queal derecha, espacio prevascular, hiliares bilaterales y en
regioén subcarinal. También existe un discreto derrame pleural
bilateral. En el abdomen se demuestra un higado discretamente
aumentado de tamafio. Esplenomegalia con un didmetro longitu-
dinal de aproximadamente unos 18 cm.

Se demuestran también adenopatias retrocrurales, en tronco
celiaco, retroperitoneales y en la raiz del mesenterio del intestino
delgado conformando practicamente un conglomerado.

También se demuestran adenopatias en pelvis menor siguien-
do a los vasos iliacos primitivos y a sus ramas, con adenopatias
acompafiando a los vasos ilfacos externos de hasta 37 mm de dia-
metro. Se demuestra también adenopatias inguinales bilaterales
de hasta 2,5 cm. No se demuestran lesiones Oseas. Se realiza
biopsia de una de las adenopatias cervicales, que presenta un
parénquima ganglionar desestructurado a expensas de elementos
linfoides de talla intermedia de nidcleo irregular, asociados a
hiperplasia venular y frecuentes microagregados histiocitarios y
grupos de células plasmaticas de aspecto reactivo. La cdpsula
ganglionar aparece infiltrada en puntos. No se observan granulo-
mas, ni pardsitos. La IHQ muestra una proliferacién de células
T(CD3+). De forma dispersa se encuentran redes de células den-
triticas foliculares (CD21+), frecuentemente en situacion perivas-
cular. La investigacion mediante PCR de los genes IgH
(FR2/VDJ) y TCR-gamma (VJ) muestra tnicamente reordena-
mientos de cardcter oligo o policlonal. Se remite al CNIO y el
diagndstico final es de LTAIL La biopsia de médula ¢sea descarta
la infiltracién linfomatosa.

Se instaura tratamiento con Prednisona en Medicina Interna
con mejoria clinica y se traslada a nuestro Servicio donde con el
diagnostico de LTAI estadio III-B se inicia poliquimioterapia de
induccién con esquema CHOP quincenal con G-CSF (pegfilgras-
tim) previo a TMO autdlogo en primera linea de tratamiento.
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