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Se expone el caso de una paciente de 73 afios que presento cua-
dro constitucional y dolor en miembros inferiores, con sospecha
inicial de mieloma multiple. Durante el proceso diagnéstico apa-
recieron discordancias entre la evolucién clinica y los hallazgos
en pruebas complementarias. Tras un curso clinico fulminante en
pocos dias, la paciente fallecio; se obtuvo el diagndstico post
mortem de linfoma angioinmunoblastico. Se repasan los aspec-
tos fundamentales de esta patologia poco frecuente, de patoge-
nia todavia incierta.
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Angioimmunoblastic lymphoma
in a 73-year-old woman

We describe the case of a 73-year-old woman with constitutional
disorder and pain in the lower limbs, leading to initial suspicion of
multiple myeloma. During the diagnostic process, there were dis-
crepancies between the clinical course and findings of comple-
mentary tests. After a fulminant clinical course for a few days, the
patient died, and a postmortem diagnosis of angioimmunoblastic
lymphoma was established. We review the main aspects of this
highly infrequent disease, the pathogenesis of which remains un-
certain.
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CASO CLIiNICO

Mujer de 73 afios que acudié a urgencias por cuadro
constitucional de 3 meses de evolucién, con pérdida de 6
kg de peso en el ultimo mes y dolor sordo en cara anterior
tibial de ambos miembros inferiores y escasa respuesta a
tratamiento analgésico. Entre sus antecedentes personales
destacaban: hipertensién arterial, diabetes mellitus tipo II,
hipercolesterolemia, fibrilacién auricular paroxistica, os-
teoporosis con aplastamientos de vértebras lumbares L2 y
L4 y cirugia de catarata en ojo derecho.

Respecto a su situacién basal, la paciente era indepen-
diente para las actividades basicas e instrumentales de la
vida diaria; presenté deterioro funcional dias antes del in-
greso hospitalario. Mentalmente presentaba dnimo triste
reactivo. En el dmbito social era viuda, con dos hijos y
buen apoyo familiar.

En la exploracién fisica no se encontraron datos rele-
vantes y se descarté la presencia de adenopatias y viscero-
megalias.

En la analitica destacaban una velocidad de sedimenta-
cién globular de 103 mmHg, discreta anemia normociti-
ca-normocrémica hiperregenerativa, un frotis de sangre
periférica con hematies en pila de monedas y bioquimica
con ligera elevaciéon de GOT, GPT y gamma-GT. Las sero-
logias virales resultaron negativas, asi como de Toxoplas-
ma, Leishmania y Rickettsia, y el Mantoux.

Se observo hiperproteinemia (9,2 g/dl) con marcada hi-
pergammaglobulinemia (49,6%). Tras la inmunoelectro-
foresis y la cuantificacién de inmunoglobulinas, se objeti-
v6 una gammapatia policlonal con elevacién de los niveles
de inmunoglobulina (Ig) G (4.580 mg/dl), IgA (934
mg/dl) e [gM (493 mg/dl); el cociente kappa/lambda fue
normal. No se demostrd paraproteinemia con técnicas de
inmunofijacién, hallazgo tipico del mieloma (fig. 1). Sor-
prendentemente el aspirado de médula ésea mostrd celu-
laridad normal, con plasmacitosis del 36 al 70%, muy su-
gestivo de mieloma.
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En resumen, se trata de una paciente que ingres6 con
sospecha de mieloma mdltiple, confirmado por aspirado
medular, en la que, sin embargo, aparecen datos de gam-
mapatia policlonal en la inmunoelectroforesis. Ante estos
hallazgos, se pensé como entidades diagndsticas la posibi-
lidad de enfermedad de Castleman, linfoma con alta car-
ga tumoral y como posibilidad mds rara un mieloma no
secretor.

A los 20 dias del ingreso hospitalario, la paciente pre-
sent6 bruscamente fiebre elevada, lesiones cutdneas pur-
puricas y adenopatias dolorosas con hepatoesplenomega-
lia; falleci6 2 dos dias después.

La necropsia solicitada se informé como linfoma T pe-
riférico CD4* asociado al virus de Epstein-Barr, y plasmo-
citosis policlonal, con afectaciéon ganglionar generaliza-
da, hepatoesplénica, medular, del anillo de Waldeyer,
mamaria, pulmonar bilateral y cutdnea, compatible con
linfoma angioinmunobldstico. En los ganglios (fig. 2)
existia infiltracién neopldsica de crecimiento difuso, de
citologia polimorfa, con expresiéon de antigenos T, fre-
cuentes acumulos de células plasmaticas policlonales,
ocasionales células CD30" y abundantes células EBER*
(ARN especifico de la fase latente del virus de Epstein-
Barr), todo ello compatible con un linfoma T-angioinmu-
nobléstico (T-AIL). A diferencia de casos paradigmaticos,
las células dendriticas foliculares y los linfocitos B eran
muy escasos.

DISCUSION

El interés del caso se centra en que el linfoma angioin-
munoblastico, a pesar de presentarse en ancianos, es una
entidad poco frecuente, que en este caso cursé con agresi-
vidad y rapidez; los sintomas iniciales son anodinos, aso-
ciados tinicamente con deterioro funcional subagudo. Las
pruebas de laboratorio iniciales orientaron hacia el diag-
nostico de mieloma, debido a la hiperproteinemia, la velo-
cidad de sedimentacién elevada, la anemia normocitica y
el aspirado medular compatible. En pocos dias el deterioro
clinico e inmunolégico de la paciente fue fulminante, con
fracaso multiorganico fatal, por lo que el diagndstico se re-
aliz6 postmortem.

Los linfomas T-AIL representan el 2% de los linfomas
no hodgkiniano y el séptimo tipo de cancer en frecuencia
en el Reino Unido?. Es una enfermedad de predominio en
ancianos y presenta su maxima incidencia hacia la sexta o
séptima décadas de la vidaZ.

No se han descrito factores de riesgo ni agentes etioldgi-
cos consistentes hasta el momento. Se ha asociado con
linfoma T-angioinmunoblastico una serie de enfermeda-
des infecciosas, como la tuberculosis, criptococosis, o al-
gunos virus linfotropos, como el virus de Epstein-Barr, el
virus de la inmunodeficiencia humana, virus de la hepati-
tis C3, el herpes virus humano tipo 6% y tipo 8°; el prime-
ro de ellos es el mas significativo. El virus de Epstein-Barr
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Figura 1. Espectro electroforético del suero.

aparece abundantemente en los linfocitos T del 95% de los
pacientes con linfoma T angioinmunoblastico®, aunque
existen otros estudios con inmunohistoquimica e hibrida-
cién in situ que muestran que las células infectadas por el
virus de Epstein-Barr serian los linfocitos B7.



Figura 2. Tinciones IHQ
para poblaciones B
(CD20) y T (CD3, CD4,
CDs8).

El linfoma T angioinmunoblastico suele presentarse co-
mo una enfermedad sistémica, con poliadenopatias gene-
ralizadas y sintomas B, y simula con frecuencia un proceso
infeccioso. Como consecuencia de la disfuncién inmuno-
logica subyacente, suelen aparecer sintomas inflamatorios
sistémicos, infecciones y fendmenos autoinmunes. Los ha-
llazgos de laboratorio mas frecuentes son anemia, hiper-
gammaglobulinemia, autoanticuerpos y velocidad de sedi-
mentaciéon elevada.

El diagnostico diferencial del linfoma angioinmunoblas-
tico incluye procesos inflamatorios y neoplasicos. Los ha-
llazgos en sangre periférica y médula ésea son inespecificos.

Para el diagnoéstico es indispensable la realizacién de una
biopsia ganglionar de uno de los ganglios de mayor tama-
fo; se obtiene informacién morfoldgica, consistente en el
borramiento parcial de la arquitectura ganglionar por un
infiltrado celular polimorfo. En algunos pacientes los ha-
llazgos histolégicos podrian solaparse con linfadenitis
complejas, enfermedad de Castleman multicéntrica, linfo-
mas difusos de células grandes B y linfomas HodgkinZ.

Las localizaciones extraganglionares mds frecuentes son
médula ésea, bazo, piel y pulmén8. Las caracteristicas his-
tolégicas de la afectacidon extraganglionar no son especifi-
cas, aunque suelen existir paralelismos con los infiltrados
ganglionares.

El pronéstico de los pacientes con linfoma angioinmu-
noblastico es infausto, con una supervivencia media infe-
rior a los 36 meses’. La mayoria de los pacientes fallece por
complicaciones infecciosas y no por la propia neoplasia.
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