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RESUMEN HISTOR!flS CLINICAS: 

Cleo: L - 1 

~tS 

IIi&. de 13 "5os que acude a consul ta por se=cicSn de opl-esi6n retroest el'­

nal. L-:. ::-adioeraf!r. de t6rax muestro = gran masa mul tilobulcdn ocupando 

modi astino anteroouper ior . Ho ha y evi dcnoia de adenopat:!n cervical . Se ~ec­

tu6 tor~tom!n, cnoontr6ndose un tumor mul tinodular , en la regicSn t!mioa . Unn 

reseccicSn parcial fue lle~da a cabo seguidn por un ourso de rndioter api o . 

Caso: L - 2 

Hompre de 39 anos con historia de dolor tor~cico des de 1970. Una radi oeraf! a 

de tcSr ax tomada en 1971 mostr6 lesionee pulGJOMrcs parenquimatosaG en el 16-

bulo s uperio r i zquierdo, as! como agrandamiento hilia r. El enfermo f ue ~xami­

nado nuevamente en 1973; la rndi ograf!a do tcSr ax mostr6 una masa en oediasti-

no anterior. Se efoctucS t oracot om!a, encontrondose una casa tumoral quo f~ 

extirpru:la en su totnlid.:ld . I..."' pieza macrosc6piCil pesabn 300 gr o. ; ero lobula ­

do , firme, de color blanquecino y aspocto hornog~eo. 

Coso: L - 3 

Mujer de 57 afios con cdenopatla cerviccl, ·a x.ilar e inguincl indolora. !lo hny 

esplenomegalia ni hcpatomcgal:ia . k'l G:IJ18re perif~riC<l es normr.l . 

Coso: L - 4 

Hombr e de 67 afioo con l i nfadenopat! o asintomdtica en ln ond~ yugular dere­

chn. La rodi ogrnf! o de t6rox es normal. Hematocri t o y reouento de el6bulos 

blancos es UOI'!IIQl . Ho !my f i ebrc. 
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~L 5. 

Ni fio de 4 afios origiru)rio de MartiniO.'\ que presento. masns inguinales bibte-

rales notn~s desde el nacimiento. Et· crecimiento de estas masas fu~ esta-

cionario h~stn unas seman~s ~ntes de lu operaci6n, en qUe aumentar0n brus-

camente de tnmafic. k masa izquierda media 4,5x3x.3 ctlB, y pesabn ,?5 gro , La 

izquierda pesabn 20 grs. limbos eren lobuladns, de consistencia firrne y colc­

r aci6n amarillenta. Los test!culos estaban en el escroto y p.~recian l i gera-

mente c.tr6.ficos . Ho se encontrnton malf9~1.ciones urogenitu.lcs. 

Caoo: L - 6 

I.lujer de 49 niles que acu~1.6 a consulb. en 1967 por adenopatia 11xilar izquicr-

da . La biopcin ga11glionar fu<'l diagnostica da como linfosar.conm. Se efec~~6 la-

pnrotomia exploradora ; cl diagn6stico histol6gico de este rn.'\terial fu~ el de 

lin:fos:>rcO!n<l. en b azo, genglios nbdominales e higado. La enfei:'llla recibi6 un 

.curso intenoivo de quiniot.era1~i<l . 

n • •L ~ 

Nino de 14 nflos ~ue ncude a consulta per adenopat!a solitari a en regi6n pos­

terior derecha de cuello, El ga."1glio es firme , indoloro, no adherido a piel 

ni a p lanes p rofundae y mide 2 ems. de di~etro, 

Case: L - 8 

ijbmbre de 57 a~s con largo histori1l de mielofibrosis, En 1973 s~ efectti6 es-

ple.-,ector.;ia. l•hora el enfermo se presenta con proceoo leucoeri trobU.ztico en 

satl8re perif~rica )' :ll£rllndamiento de ganglio supracllwiculnr. Fu~. llevada ;1 

cabo una biopsia - ganglionar. 
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Caso: L - 9 

MUjer de 55 afios que presenta pancitopenia y esplenomegalia masiva. Se efec­

tu6 espleneotom!a, junto con 'biopsia de ganglios linf~.tico.s. intra~bdolitineles 

y m~dula 6sea. 1-•s secciqne~distribu!dk•s provienen del bazo, 

Case: L - 10 

liifm de 14 nnos oon a denopatra inguinal bi.later.al. O.tros grupos gangliona res 

110 estht agrandados, El dnico hallazgo. bematol6gico de importancia en la =­
gre perif~rica fu~ la pl:'esencia de· a]lemia normocromica microc!ti ca. 



SEMINARI01 PATOLOGIA GANGLIONAR- Prof. J, Rosai 

(Discusi6n hiatorias cl:Cnica-s) 

CASO: L-1 ENFERMEDAD DE HODGKIN 

DE Tll'O NODULAR ESCLEROSANTE EN TIMO 

- 1-

Ha habido mucha controversia sobre 1a natur4leza de esta epfermedad desde que 

Jamep Ewing 1a describ;l.era en 1916 con e1 nombre de "timoma de tipo granulomatoso." 

El concepto que eats entidad represents un timoma fue popularizado por E. Lowen­

haupt y R. Lattes y aceptado por la mayor!a de los pat&logos. Sin embargo, es-

tudios r ecientes ban demonstrado en forma concluyente que esta enfermedad no es un 

timoma sino un ~jemplo de enfermedad de Hodgkin localizado en el timo y acompanado 

de una reaccion peculiar del epitelio t!mico. Los proponentes de este concepto , 

que ~hora ea aceptado por el mismo Lattes, fueron Benjamin Castleman, de Boston, y 

Lauren V. Ackerman, de St. Louis. 

Todos los .casoa de enfermedad de Hodgkin qua hemos visto en el timo han s:ldo de 

la variedad nodular eaclerosante. 
. . 

Los ganglios linfaticos mediastinalea y cervicales 
, 

pueden tambien· estar afectados. 

Las caracter!sticas histologicas de esta enfermedad son la presencia de nodules 

redondeadoa de hordes poco definidos, formados por masas linfoideas separadas 

entre s! e infiltradas por grues~s tabiques fibrobi~os. El components l i nfoideo es 

de composicion mixta, predominantemente linfoc!tico y contiene c~lulas de Sternberg-

Reed de la. variante histologies que Lukes llama "lacunar." 
I 

Los nucleos de estaa 
~ . ., 

celulas tienen un caracter1stico aspecto multilobulado. 

Muchos de los n&dulos se encuentran en !ntima relacion con corpJsculos de Hassell. 

Las celulas epiteliales t!micas atrapadas en el infiltrado tienden a proliferan y a 

formar pequeftos quistes. 

La mayor!a de los enfermos son adultos jo'venes. . ' La excision quirurgics debe siempre 

I 
complementarse con radioterapia. Si la enfermedad de Hodgkin esta limitada al timo, 

la laparotom!a exploradora no est~ indicada. 
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CASO :... Lt-2 TIMOMA 

La definici~n de timoma es la de un tumor originado en las celulas epiteliales 

dmicas. Si el tumor se origina en los linfocitos dmicos , se trata de un J.infoma 

maligno 'del timo y no de un timoma. Este concepto de timoma no niega el hecho que 

en el 96% de estos tumores hays un components linfoc!tico agregado al elemento 

epiteliaJ. neoplastico ,' Este components linfoc!tico, que es probablemente no 

tumoral, ·puede ser tan acentuado como para simular un linfoma mal igno de tipo 

linfodtico. El presente caso es un ejemplo de esc·e tipo de timoma. • El diagnostico 

diferencial entre timoma y linfoma maligne se basa en l a p'esencia en el timoma de 

una 0 mas de las siguientes caracter!sticas: 
I gruesa capsula fibrosa, a veces 

' calcificada·; $rues.os tabiques fibroses separando las masas de linfocitos en lobules; 

I I . 
areas de diferenciacion medular; espacios perivasculares; formaciones glanduliformes 

en la capsul·a 0 en el mismo. tumor; y, fundamentalmente, identificaci on de celulas 

epit eliales. Las ultimas pueden encontrarse aisladas en uiedio de un mar de linfocitos, 

en cuyo caso es muy dif!cil diferenciarlas de histiocitos, o formando grupos de 

I dos, tres o mas celulas, en cuyo caso la natvraleza epitelial se hace manifiesta. 

Levi ne y Polliack, de la Stanford University en California, han demonstrado que los 

linfocitos presentes en timomas tienen todas las caracter!sticas asociadas con 

l infocitos T. Muchos de estos linfocitos mues tran evidencia morfologica y funcional 

I i • I de estimulacion o act vac1on, a.l igual que los elementos linfoideos presentee en 

el timo normal. El Dr. Llombart-Boscb ha mostrado evidencia ultraestruct ural que . 

los linfocitos de timomas pueden penetrar el citoplasma de l a s c.;lulas epiteli~les, 

un fen~meno conocido con el nombre de emperipolesi s . • El significado de este feno-

meno en timomas se desconoce. 

Nosotros no hemos encontrado ninguna relacion entre el n~ero de linfocitos en un 

timoma · y la pr e.senc:l,a o ausencia de miastenia gravis en el paciente. 
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El 90% de los timomas son encapsulados y se curan con la excision quirur gica. 

• • A menos que haya evidel)cia macroscopica o microscopies de malignidad, la radio-

terapia post-operatoria es innecesaria y puede ser per judicial. 
, 
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. La presencia de fol:!culos en linfoma f ve descripta por primers vez por Chon Y 

Roman en 1916 . Sin embargo, no fue hasta la d•kada siguiente en que Bryl1, 

Baehr:y Rosenthal en 1925, y Symmers en 1927 definieron claramente esta entidad, 

aunque ambos grupos la consideraron erroneamente un proceso benigno secundario a hyper-

plasia gigante de ganglios linf~ticos. 
I • t 

En 1932, Baher reconocio su error y sugin.o 

el nombre de "linfoblastoma folicular." 

El ep&nimo de "enfermedad de Bryll- Symmers" fue aplicado a esta enfermedad, que 

actualmente es considerada como un tip0 histol6gico de linfoma maligne. Gall y 

I 

colaborsdores , en 1941, y Rappaport y col., en 1956, definieron con precision los 

criterios his.tolC:gicos para diferenciar el linfoma folicular de la hyperplasia 

folicular. Los m4s importantes son los siguient es: 

LINPOMA FOLICULAR 

Arquitectura ganglionar 
totalmente alterada 

Distribuci&n de fol!culos 
pa~eja ·en corteza y medula 

Poca variacion en tamano y 
forma de foliculos 

Pobre delimitaci&n de 
los fo!iculos 

Infiltracion masiva capsular 
y pericapsular 

Aspecto "endotelioide" de 
c~lu!as foliculares 

Ausencia de fagocitosis 

Pocas mitosis; algunas 
ad.picas 

HYPERPLASIA FOLICULAR 

Arquitectura ganglionar 
preservada 

Foliculos m~s prominentes 
en corteza 

Marcada variac:!on· en tamano 
y forma de fol!culos 

Centres germinativos 
netamente demarcados 

Infilt.racion capsular y 
pericapsular ausente o escasa 

Ausencia de aspecto 
"endotelioide" 

Fagocitosis activa 

Numerosas mitosis en 
centros germinativos; no 
mitosis at!picas 
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Rappaport y sus colaboradores concluyeron que el linfoma folicular no es 4n tipo 

especffico de linfoma maligno sino uma forms de crecimiento (que denominarop 

"nodular") que linfomas de cualquier tipo citolbgico pueden presenter. Tambie'n 

I I I ~ concluyeron que los. nodulos no ten~an relacion con fol~culos. 

I 

EVidencia acumulada en los ultimos anos sugiere que esta interpretacion es 

probablemente incorrecta y que el linfoma folicular es en realidad una entidad 

dentro d.e los linfomas. Tanto Lennert y col. como Levine y col. han demonstrado 

I ev·idencia ultraestructural de la relacion entre el linfoma folicular y los centros 

germinativos normales. 
I 

Jaffe y col. han demonstrado por medio de tecnicss in-

munologicas que los linfomss foliculares se originan de linfocitos B y que el 

concepto de linfoma folicular "histioc{tico" es probablemente incorrecto. 

• f I I 
El linfoma folicular tiene mej.or pronostico y evolucion mas leota que el difuso . 

'l'iende a ser generalizado desde el comienzo. y es excepcional en ninos y adolescentes. 
I 
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Esta entidad es a menudo confundida con timoma y con linfoma maligno porque los 

centres germinstivos caracter!sticos de esta enfermedad tienen una similitud super-
• , • I 

ficial tanto con corpusculos de Hassall como con los nodules del linfoms folicular . 
• ' I I I I 

La localizacion mas comun 'es el mediastino medio, pero .casos han sido tambien 

. . 
descriptos en cuello, pulm.on, cavidad abdominal, z:etropen.toneo y en partes 

blandas de extrewidades. Puede alcanzar un tamano de hasta 16 em. Aunque algunos 

autores han postulado la existencia de un hamartoma linfoide, ya sea originado en 

t I 
tejidos blandos o en ganglio linfatico, la hipotesis original de Castleman que se 

• trata sinplemente de una hlperplasia ganglionar masiva es probablemente correcta. 

En un eatudio reciente de esta entidad, Keller y colaboradores la dividieron e~ dos 

I 
tipos histologicos: vascular-hialino y plasmocelular. El primero, que comprende 91% 

, 
de los caaos y es generalmente asintomatico, se caracteriza por la presencia de in-

numerable& fol!culos linfoideos distribuidos regularmente en un fondo que es tambitn 

de caracter linfoideo. 
1 • r I 

Los nodules estan compuestos de un anillo periferico de 

linfocitos msduroa y un centro formado por "grandes c~lulas linfoideas" e histiocitos. 

Uno o mas vaaos de paredes gruesas y celulas endoteliales tumefactas puede ser ap-

reciado en el centro germinative. 
. ( 

Hialinizacion es muy comun, con tendencia a 

. ' . 
distribuirse en forma de laminas concentricas alrededor del va~o central. El tejido 

interfolicular contiene numerosos vasos, cJlulas plasmaticas (con cuerpos de Russell), 
, 

linfocitoa, eosinofilos y "grandes celulas linfoides." 

El tipo plasmocelular comprende el 9% de los casos y suele estar asociado con sintomas 

I ' t 
sistemicos, tales como iiebre, artralgia, anemia, eritrosedimentacion acelerada, hiper 

g~globulinemia e hipoalbuminemia. ' La extirpscion de la mass generalmente induce 

la remisi&n. de estoa s!ntomas. Histologicamente, la caracter~stica m~s importante es 

la acumulacion maslva de plasmac~lulas en, el tej ido interfolicuiar; 
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las lesiones vasculares hialinas son poco acentuadas y los centres geminat~voa 

tienen mayor tamano que en la variedad anterior. 

Be importance tener en cuenta que, en raras circunstancias , casoa de enfermedad de 

I 
Hodgkin del tipo nodular esclerosante pueden contener areas con un aapecto JIIUY 

semejante al de la hiperplaaia ganglionar gigante. 
I 
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Bate ganglio linf~tico muestra las alteraciones dpicas de la entidad deecripta 

en 1969 con el nombre de "hietiocitosie einusal con adenopat!a masiva." Un 

segundo articulo fue publioado en 1972, analizando 34 casas de eata enfermedad. 

Lampert y J;.ennert, de Munich, tien.en un articulo en prensa en la reviata Cancer 

' 
describiendo 15 casoe adicionalee. y el Dr. Zimmerman, del Armed Forces ln~titute of 

Pathology en Washington, esttl preparando un ardculo sobre 4 casos con lesiones en la 

orbits. El Or. A. Valle Jimenez y colaboradores, de las catedras de Anatomia 

Patologica y Patolog:la General de la Pacultad de Medicina de Madr i d, han descrito 

rec'ientemente uno de los casos mejor estudiados de este sindrome. Ellos mencionan 

otro caso estudiado en Espana por el Dr. A. Moragas. 

Junto con el Or. Ronald Dorfman, de la Stanford University en California, hemos 

estudiado unos 80 casas de histiocitosis sinusal con adenopst!a masiva. Se trats 

de una enfermedad benigna, que puede aparecer en cualquier edad pero que muestra una 

marcada predilecciJn ~or la primer decada de la vida. El signo cl!nico mas 

caracter:letico es la adenopat:la cervical, que puede alcanzar dimensiones notables. 

Otros grupos ganglionares suelen estar tambi~n afectados en menor grado. Bemos 

encontrado lesiones extraganglionares 'en aparato respiratorio superior, tej idos 

blandos de orbits, huesos y pie1. Es comtin encontrar fiebre, leucocitosis con 

eosinofilfa., eritrosedimentaci&n acelerada e hiper-gammaglobulinemia. 

I I I Los hallaa.gos histologicos mas impo.rtantes son: fibrosis per~capsular; dilatacion de 
' 

senos; presencia de.numeroaos histiocitos intrasinusales con abundance citoplasma 

claro o levemente acidofilo, a veces multinucleados, espumosos o at{picos; y gran 

# # # numero de celulas plasmaticas maduras. Un hallazgo constante es l a presencia de 

celulas del sistema hematopoietico, prin~ipalmente linfocitos, dentro del citoplasma 

de los histiocitos. 
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I 
Bl curso de la enfermedad ea generalmente prolongado, pero tiende a la resolucion 

I espontanea total o parcial. Las medicaciones tienen muy poco efecto sobre el · 

curso de la enfermedad. La etiolog{a es desconocida, aunque es probable que ae 

trate'de un proces~ infeccioao inespec!fico en pacientes con un defecto iamtinol~gico . . 
I aun no identificado. 
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LINFADENOPATIA INMUNOBLASTICA 
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El concepto de "linfadenopada inmunobl~stica" fue propuesto por Lukes para cubrtr 

un variedad de altera·ciones ganglionarea en. enfertuoa con adenopada localizada 0 

generalizada, a vec~s asociada con fiebre, anemia hemol!tica y gammopatia poli­

clonal. La gran mayor!a de los pacientes tienen mia de 60 anos en el memento que 

la enfermedad sc hace cl!nicamente manifiesta. Es probable que esta entidad sea 

I I la misma que la "linfadenopat>.a disproteinemica progresiva" de Rappaport y el "lin-

foma a c•flulas linfoepitelioides" de Lennert . 

I I 

Microscopicamente, hay alteracion .marcada de la arquitectura gangl 1onar
1 

intensa 

I I 
vascularizacion y proliferacion acentuada de una gran varieded de elementos hemato-

poieticos , tales cono grandee c.tlulas linfoideas (inmunoblastos"), c~lulas plasm~ticas 

y eosinbfilos. Bl aspecto hiatol6gi,co recuerda mucho al de la enfermedad de Hodgkin, 

pero la ausencia de c~lulas de Sternbe.rg-Reed permite diferenciarla de esta tiltima. 

I I 

En alrededor del 50% de los casos , tambien se encuentra un gran numero de hiatiocitos 

epitelioidea. yo sea formando no.dulos bien definidos 0 mezclandose {ntimamente con 

r los demas elementos celulares. 

Este proceso puede permanecer localizado por varies anos o bien generalizarse y 

I 
atacar bazo, h{gado, ganglios abdominales y medula ,osea. En algunos casos, J.a 

I I I evolucion ha sido benigna, con resolucion espontanea luego de la biopsia ganglionar 

o la esplenectom!a. En los otros , .que constituyen la mayorla, el proceso es fatal , 
I 

I I 
ya sea por la aparicion de complicaciones infecciosas o por la "transformacion 

ID4ligna" del mismo proceso. 
I I 

Este u1timo fenomeno, que Lukes llama "sarcoma inmuno-

bl~atico," se acompaiia de una proli~eracion celular mas monoforma y adpica. 
I 
• I 

La naturaleza de esta enfermedad es jaun muy confusa. Es de esperar que los trnbajos 

, I I 
de Lukes, Dorfman y Rapaport, que e~tan actualmente en preparacion, clarifiquen la 

posicion nosologies de este proceso{y definan mejor su historis natural . 
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Las caracterfsticas histoldgicas de la linfadenopatfa secundaria a toxoplasmosis 

han sido bien descriptas por Piringer-Kuchinka y col ., Saxen y col., y St~nafe.ld. 

Estas alteraciones son poco manoa que espec!ficas, como el trabajo de Dorfman y col. 

ha demostrado . . ' Estes autores evaluaron los estudios serologicos en 31 enfermos con 

el diagnostico histologico presuntivo de linfadenopat!a por Toxoplasma y constataron 

que el test de Sabin-Feldman era positive en todos ellos (con dtulos de 1: 1024 a 1: 

32,768, siendo en 81% de los cases 1: 4096 o mayor) y que el test con anticuerpo IgM 

fluorescence era positive en 97% de los casos . 

Los cambios his tologicos mas importances son : gran h i perplasia de fol{culos linf~ticos; 

grandee centr es germinati vos; acentuada fagocitosis de detritus nucleares por histio­

citos;~upos de cJlulas epitelioides (sin c~lulas gigantes tipo Langhans ) en la 

periferia de los fol!culos linfaticos y en el ccntxo de los centros germinativos; 

distension focal de senos subcapsulares y trabeculares por c~lulas que Dorfman 

llama "monocitoides", debido a su semejanza com los monocitos de sangre perife'rica; 

I I I 
y presencia de celulas plasmaticas y grandee celulss linfoideas (inmunoblas tos) en 

los cordones medulares. 
, 

El hallazgo de quistes de Toxoplarna en estes gangli?S confirms el diagnostico , pero 

' son tan diffciles de encontrar que el diagnostico de toxoplasmosis debe basarse en la 

gran mayor{a de los cases no en su presencia sino en los cambios histol&gicos tan 

caracterfsticos qne inducen en el ganglio afectado. 
I 
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El ganglio linfatico de este caso muestra un alteracion completa de la arquitectura 

como tesultado ·de u_na proliferaci&n pleomorfica de elementos hematopoieticos . Hay 

elementos multinucleados que semejan c~lulas de Sternberg-Reed, lo que acent~ 
I I I 

aun mas la similitud histologies de esta lesion con la enfermedad de Hodgkin. Sin 

I 1 

embargo , la coloracion de von Leder demuestra un gran numero de elementos cel~lares 

• • de la aerie mieloide y comparacion de los hallazgos histologicos entre este ganglio 

y el bazo y medula ~sea del mismo enfermo sugieren que muchas de las celulas 

gigantes multinucleadas son megacariocitos at!picos y no celulas de Sternberg-

·- . ·' lm'i , Reed . ~ rev1s1on c ca y patologica del material previo de este enfermo demues tra 

cambios caracter{sticos de mielofibrosis en m~dula osea con hematopoiesis extra-

medular en bazo . 

I I 
La aporicion de tumores mieloides extramedulares es un felloroeno raro pero bien 

I 
documentado en mielofibrosis primaria. Estos han sido descriptos en ganglios 

linf~ticos, mediastina, h!gado, epiplon, intestine y piel. I 
La evolucion de estos 

I 

pacientes ha sido generalmente fatal y por lo tanto se considers que la aparicion 

de masas tumorales como la del presente caso es evidencia de "transformacio'n 

maligns" de la mielo.fibros is . 

• 
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, 
En los ultimos anos, varios srt!culos ban aparecido definieado los critertoa 

- 18 -

morfol&gicos y las caracter!sticas cl!nicas de esta enfermedad, que ha~sido de-
. , , 

scripta ~ucho tie~po atras con el nombre de reticuloendotelioeie leucemica. Bl 

, , ' sexo ~asculino es afectado con mas frecuencia. La evolucion es cronies, el comienzo 

ee ineidioso y el eigno cllnico m~s importance ee esplenomegalia masiva. Junto con 

eeta ~tima, es com~n observar signos de hipereeplenismo. 

"Hairy cells" se suelen encontrar en la sangre perif~rica y los intentos de 

, ' obtener medula osea por puncion a menudo fracasan. 

Las lesiones histol&gicas mas dpicas se obse.rvan en el bazo. Hay una marcada 

, ' infiltracion difusa de los cordones y senos de la pulpa roja por una poblacion 
, 

uniforme de celulas mononucleares. 
, , 

Bl nuc:j.eo de estas celulas es oval, frecuentemerte indentado y con cromatina fina. 

Los nucleolos no son prominences y las mitosis son escas!simas. Bl citoplasma es 

generalmente escaso, aunque puede ser abundante y claro. Los hordes celulares son 

dif!ciles de distinguir. 

' , En los ganglios linfaticos afectados par esta enfery>edad, la infiltracion celular 

se localiza en los senos subcapsulares, corteza y cordones medulares. La .arquitectura 

' I ga~glionar esta conservada, por lo menos en parte. Otros organos generalmente 

afectados son la m~dula osea e h!gado. 

A pesar del ataque generalizado propio de esta enfermedad, la sobrevida es muy 

prolongada. En la aerie de 21 enfermos publicada por Burke y colaboradores, solo 4 

fallecieron . Esplenectom!a es el tratamiento electivo . 

, , ' i 
Ray aun discusion sobre la naturaleza de las celulas de esta enfermedad. Catovsky 

y oolaboradores sostienen que son B-linfocitos, mientras que Daniel y col., al 

igual que Ira Green, del N.I.H. , han mostrado evidencia en favor de la naturaleza 

histiomonoc:ltica de estas c~lulas . 
( 

El autor de esta nota prefiere esta ultima 
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Lo histiocitosis maligns es una entidai clinico- patologica bien defip!4Q, que tiene 

suficientes caracterfsticas propias como para justificar una separaciJq taqto de 

la histiocitosis como del linfoma maligno de tipo "histioc{tico." 

Aunque puede ocurrir en cualquier edad , la mayoria de los casos que he~os visto han 

sido en nifios. La enfermedad es generalizada desde el comienzo y generalmente se 

presents con linfadenopat{a, fiebre , anorexia y perdida de peso . 
I 

Es comun encontrar 

t I t I 
tambien hepatomegalia, esplenomegalia y erupcion cutanea . Lesiones oseas son 

mucho ~s raras que en la histiocitosis X. Radiograf!as de torax muestran casi 

siempre adenopat{a mediastinal. Es com~n que el diagn~stico clinico inicial sea el 

de un proceso infeccioso, tal como mononucleos~s infecciosa y, en los sitios donde 

estas enfermedades son end~cas, histoplasmosis y tularemia. Generalmente, la 

t t I unica anormalidad de laboratorio es una anemia normocromica microc1tica. 

I t I 
Los hallazgos histologicos en el ganglio linfatico son caracter1sticos. Los 

I 
histiociJ;os neoplasicos, que muestran signos evidentes de malignidad, ocupan los senos 

subcapsulares y trabeculares y de all{ se extienden a la regi6n interfolicular d·el 

ganglio. Esto resulta en una obiteraci6n progresiva de los fol!cuio~ linfaticos , 

que .en un caso t{pico de esta enfermedad est~n reducidos de tama~o, totalmente 

rodeados por la proliferaci~n histioc{t ica. Los n~cleos de los histiocitos son 

I grandes, hipercromaticoa , con numerosas mitosis; como regla general, no muestran las 

lobulaciones y surcos evidentes en casosde histiocitosis X. Bl citoplasma es 

I 
geoeralmente escaso y de tinte acidofllico; a veces contiene element os hematopoiet icos 

fagocitados, especialmente gl&bulos rojos . Otros elementos celulares que pueden 

I I I 
encontrarse en esta enfermedad son plasmacelulas (a veces en gran numero) y eosino-

filos . 

Bl diagnostico diferencial debe hacerse con tumor metast~sico (en especial lin-

foepitelioma y rabdomiosarcoma embrionario), histiocitosis X, linfoma maligne e 

histiocitosis sinusal con adenopatfa masiva. 
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. , 
No se sabe con ~erteza si las celulas nepplasicasde esta enfermeda4 son r~a~ente 

hiatiocitos, annque estudios preliminaree llevados a cabo por Shevach y col. , 

t 
parecen confirmar esta· presuncion. 

i l , 

La histiocitosis maligne tiene una evolucion cl{.nica muy r~pida, por lo menos en 

ninos. En l a mayor!a de los casos que hemos estudiado, la evolucion fue fatal en el 

lapso de 6 meses. 
t 
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PATOLOGtA DE GANGLIOS LINFATICOS 

Dr. Juan Rosai 

Han pasado casi 150 aiios desde el dia en que Thomas Hodgkin describiera la enfermedad 
que hoy lleva su nombre en un articulo que constituye la primera exposiciofi detallada 
de un tumor originado en tejidos linforeticulares. Virchow , unos aiios mas tarde, 
defini6 lQs terminos de leucemia, linfoma y linfosarcoma. Billroth, en 1871, propuso 
por primera vez el termtno de linfoma maligne para esta familia de tumores . Los aiios 
subsiguientes vieron un sucederse de trabajos sobre el tema , propuestas de clasificac ione 
e innumerables controversias. 

En los Estados Unidos, el intento mas eficaz de desarrollar una clasificaci6n satis­
factoria de linfomas malignos fue el de Gall y Mallory, en 1942. La classificaci6n 
que ellos propusieron fue ligeramente modificada por Gall y Rappaport en 1958 y por 
Rappaport en 1966. Esta ult1ma, general mente conocida con el nombre de "clasifi caci6n 
de Rappaport:•, es la que la gran mayoria de los pat6logos americanos ha adoptado . Casi 
todos 1 os estud i os clini co-patologi cos recientes de 1 i nfomas mali gnos en 1 os Estados 
Unidos han sido hechos en base a esta clasificaci6n, que sin embargo no ha sido nunca 
popular en Europa. 

En este estado de cosas, comenz6 en la decada del sesenta la gran revolucion immuno­
logica en la que aun nos encontramos. Los avances conseguidos en la definicion del 
sistema i nmunol6gico, de su fil ogeni a, ontogenia y mecani smo de acci tin han sido 
extraordinarios. Como no podia ser de otra manera, estos nuevos conocimientos han 
modificado notablemente los conceptos tradi cionales de los linfomas malignos . 

Oe los centenares de nuevos datos aportados por los 1nmunol6gos, los mas importantes 
desde el punto de vista del pat6logo son; 

1. La definicion de dos sistemas bien definctos de mecanismos inmunol6gicos. El primero , 
llamado de inmunidad humoral, med1ado por inmunoglobulinas producidas por plasma celulas . 
Las ultimas se originan de linfocitos B, a su vez originados en la medul a osea y pre­
parades para su funci.on especifica en otro 6rgano, que en las aves es la bursa de Fa.bricic 
y que en el hombre no ha sido aun definido. El segundo, llamado de inmunidad celular 
y mediado por linfocitos T, originados en la medula osea y preparados para su funci6n 
especifica por el timo. 

2. La descripcion de una multitud de tecnicas ~in vitro·~ que permiten diferenciar los 
1 infocitos T de 1 os 1 i nfoci tos B. · 

3. El hallazgo de que linfocitos By linfocitos T se segregan en los organos linfo­
ideos perifericos . Por ejemplo. en los ganglios linf~ticos, los linfocitos B forman 
los folfculos linfoideos y centros germinativos, asi como el resto de la corteza per­
iferica, mientras que los linfocitos T estan localizados en la corteza profunda o 
paracortex. 

. 
La aplicacion de este bagage de nuevos conocimientos en el terreno de la patologfa ha 
resul tado en los siguientes hallazgos: 

1. La prediccion por parte del pat6logo del tipo de reaccion inmuno16gica presente en 
un ganglia linf~tico en base al tipo de c~lula y su locali zacion. 
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2. La det erminacion que la gran mayorfa de las leucemias l infociticas cronicas y 
linfomas linfocfti cos de adultos estan constituidos por linfocitos B. 

3. La determinacion que l as celul as del mieloma multiple, macroglobulinemia de 
Waldenstrom y otras gammopatfas son de naturaleza By de origen monoclonal . 

4. La determinacion que la mayorfa de los llamados "linfomas malignos de tipo 
hi st·i ociti co" son en rea 1 i dad tumores de ori gen 1 i nfocitari o. 

5. La determinacion que aproximadamente la mitad de los casos de leucemia l infocftica 
aguda infantil estan formados por linfocitos T y que en la otra mitad las celulas no 
tienen caracterfsticas de celulas T ni B. 

6. La determinacion que las celulas "cerebroides" de la micosis fungoides , que apatecen 
en la sangre periferica en el sindrome de Sezary, son linfocitos T. 

7. La determinacion que los l i nfomas malignos nodulares son tumores originados en 
las celulas centrofoliculares y que son de naturaleza B. 

8. La determinacion que por lo menos en algunos casos de histiocitosis maligna, 
reticulosis histiocitica maligna y l eucemia de celulas vellosas, las celulas tumorales 
tienen caracterfs ticas immunol6gicas de histiocitos. 

9. La confirmaci6n que procesos caracterizados por estimulacion antigenica cr6nica 
pueden predi sponer a 1 a aparici on de un 1 i nfoma mali gno. Nos referimos a 1 as 
"enfennedades del colageno" , enfennedad de Sjogren, enfennedad celiaca, administraci6n 
de drogas anti convulsivantes y otras. 

10. El ha 11 azgo que paci entes con i nmunodefi cienci as, ya sea espontaiieas o i atrogeni cas, 
mani fiestan una gran tendencia a desarrollar linfomas malignos. 

El corolario desafortunado de este diluvio de menos conocimientos ha sido la proposicion 
intempestiva de nuevas clasificaciones de l i nfoma maligno , que se contradicen entre ellas 
y que usan criterios divergentes en su de'finicion. 

Huestra acti t ud al ' respecto ha sido la de continuar con la clasificaci6n tradicional 
de l infoma , Qualguiera ella fuera; para comunicarnos con clinfcos y cirujanos y esperar 
a adoptarotra hasta que los datos acumulados y que seguiran acumulandose puedan ser 
evaluados ·en forma crftica y reproducidos en varios laboratories. 
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