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Hamartomas linfoides intra y extratordcicos

Hiperplasia angiofolicular de los ganglios linfaticos.

Reporte de dos casos y revision de la literatura

Por los Dres:

AGUSTIN PARAMIO RUIBAL (*)

En 1954, Castleman’-¢ describié un
paciente con una “masa tumoral” en
mediastino anterior, que al ser extirpada
se catalogé como una hiperplasia benigna
gigante de los ganglios linfaticos y que
presentaba wuna estrecha semejanza
radiolégica, macro y microscépicamente
con los timomas. En 1956, Castleman y
sus colaboradores” reunieron 13 casos de
este tipo, estableciendo wuna nueva
entidad y separandola del grupo de los
timomas; se incluyeron entre estos casos,
dos previamente
tirhopnass o

Microscépicamente existian dos caracte-

reportados como
intrapulmonares.1.12

risticas prominentes: hiperplasia de los
foliculos linfoides y marcada prolifera-
cion capilar, con hiperplasia de los fo-
liculos linfoides y marcada proliferacion
capilar, con hiperplasia endotelial, la
cual recordaba superficialmente los cor-
pusculos de Hassall. Otros casos habian
sido reportados anteriormente como ti-
momas3! y algunos considerados como
ganglios hemolinfaticos gigantes.14-26,28
En 1957, Cohén!® reporté6 2 casos de
“proliferaciones parecidas a tumores del

tejido linfoide ’ que se encontraban en
el mediastino y musculo deltoide res-
pectivamente, con caracteristicas
semejantes a los casos anteriores. Abell!
en el mismo ano considera esta lesion
como un hamartoma.

Zettergreen3t en 1961, propuso el
nombre de linforretieuloma folicular
para estas lesiones, pensando que eran
neoplasias benignas linfaticas.

En 1962, Lattes y Patcher?t refutaron
la histogénesis de esta lesion como un
ganglio linfatico inflamado e
hiperplastico y se apoyaron en la
clinica, los patrones histologicos y las
coloraciones de fibras reticulares para
considerarlas como hamartomas o
coristomas.

Harrison y Bertnatz®® en 1963, revisaron
138 casos de timomas tratados
quirurgicamente, encontrando 3 casos
como los anteriormente senalados,
para los cuales emplearon el término
descriptivo de “Hiperplasia
angiofolicular de los ganglios
linfaticos”, de acuerdo con sus dos
caracteristicas mas salientes.

Desde entonces *65 casos se han re-
portado en la literatura de esta
entidad, considerandose como ganglios
hemolinfaticos, lesién inflamatoria,
hiperplastica, liamartomatosa,
neoplasica y aun como una respuesta
inmunolégica. Sin embargo, a pesar de
su histogénesis todavia imprecisa,

estas lesiones constitu-



yen una entidad anatomopatolégica bien
definida.

El presente reporte tiene por objeto
anadir dos casos mas de nuestro medio,
hacer algunas observaciones y revisar la
literatura.

REPORTE DE CASOS
CAso 1.

0. I. F. (H.C. 430815) 7 anos, femenina,
mestiza, procedente de La Habana que
ingresa en el Hospital Docente “Cmdte. M.
Fajardo” el 19-111-65 por aumento de
volumen localizado en la region lateral
derecha del cuello. Segin informacion
materna, desde el tercer dia de nacida le
notoé una “pelotica” en esta region, la cual
ha aumentado paulatinamente de volumen
en el curso del tiempo hasta adquirir el
No ha

enrojecimiento, ni supuracion a este nivel

diametro actual. presentado
y nunca ha sido dolorosa, asimismo no ha

sufrido modificaciones con los

tratamientos impuestos por varios
facultativos, ni se ha acompanado de otra
sintomatologia. Fue vacunada con B.C.G.
al nacer y posteriormente con triple y
antipolio. Al examen fisico es una nina
eutrofica, que no luce estar afecta de
enfermedad aguda, con temperatura
axilar de 36.4°C y mucosas ligeramente
hipocoloreadas, una
de de

aproximadamente 6 cms. de longitud en su

que presenta

tumoracion forma oval,
eje mayor, situada en el lado derecho del
del

al cual levanta

cuello, por delante musculo
esternocleidomastoideo,
algo, movible, sin adherencias a los planos
superficiales, ni profundos, sin
alteraciones de la piel que la recubre, no
dolorosa y de una consistencia elastica
(Fig. 1-A y B).

adenopatias pequenas (0.3-0.5 cms.) en

También se palpan

regién cervical izquierda

El
examen fisico es negativo. Se realizaron

y ambas

regiones submaxilares. resto del
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los siguientes examenes complementa-
rios: Hematies 4,100,000 por milimetro
cabico, Hematocrito: 37 vol.%, Hb.: 10,5
%, 13,500 por
milimetro cubico, con un diferencial de

gramos leucocitos:
2 Stabs, 42 segmentados, 52 linfocitos y 4
eosinofilos, eritrosedimentaciéon: 9 mm. a
la hora, coagulacion, sangramiento, urea y
glicemia: dentro de limites normales,
Serologia, prueba de Hook, orina y heces
fecales: negativos. Mantoux: positivo. Rx
de torax: no se comprueban alteraciones

pleuropulmonares. Se procede a la biopsia

quirurgica el 1-IV-66, extirpandose
facilmente la tumoraciéon situada por
delante y debajo del
esternocleidomastoideo derecho. El

espécimen quirurgico correspondi6é a una
tumoracion de forma oval, que media
8 x 6 x4 cms. en sus diaAmetros mayores y
pesaba 49 gramos (Fig. 2-A). Se encontraba
rodeada por una fina capsula de tejido
conjuntivo y al ser cortada era sélida, de
consistencia elastica, estando constituida
por varios ndédulos de color blanquecino
amarillento, con aspecto linfoide (Fig. 2-
B). No se encontraron zonas quisticas,
necrosis, ni calcificacion.

El examen microscopico demostré que
estas masas estaban constituidas por te-
jidos linfoide con un patrén folicular, el
cual se encontraba uniformemente
distribuido en todo el espesor de la
formacién. Un detalle llamativo lo cons-
tituyo la presencia de vasos sanguineos
abundantes en los foliculos y tejidos
interfolicular (Figs. 3 y 4). Estos vasos en
su mayoria correspondian a capilares con
hiperplasia endotelial, aunque
ocasionalmente se observaba una gruesa
arteriola en los foliculos (Fig. 3). En el
centro de los foliculos se apreciaban
células reticulares, sin detritus celulares,
y fibrosis concéntrica de los capilares que
penetraban el foliculo. La coloraciéon de

fibras reticulares no evi-
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dencio senos linfaticos subscapulares o

medulares, identificAndose en la capsula
dilataciones vasculares que
correspondieron.

No se identificaron mitosis, células bizarras
o gigantes. La paciente no ha presentado
recidiva de la lesion hasta el momento
actual.

Caso 2.

R. S. R. 15 anos, masculino, negro ocupacion
procedente de Oriente, que ingresa el 29 VIII
66 en el hospital docente “Cmdte M Fajardo”
remitido por un hallazgo radiolégico. Tiene
antecedentes de falta de aire desde pequeio,
que se le hacia patente al realizar algunos
ejercicios, pero a los cuales su familia no dio

importancia, no visitando ninguna
facultativa. En ocasion de venir a la habana
consulta a wuno, que por los hallazgos

radiologicos lo remite a este centro. Ha
presentado expectoracion
hemoptoica en ocasiones. Al examen fisico es
un paciente de 1.65m de talla y 53 Kgs de
peso, con una temperatura axilar de 36.4 C
que no luce afecto de enfermedad aguda,

los con

siendo los tunicos datos positivos wuna
expiracion algo ruda en hemitorax derecho.
En los examenes complementarios
realizados se observa los siguientes

resultados: 12.3 gramos, hematocrito 45 %
leucocitos: 13.000 por milimetro cubico, de
los cuales 4% eran Stabs, 78% segmentados y
18% linfoctos, 100
milimetros a la hora, heces fecales: Quistes
de Ameba Coli. Telecardiograma: Se
comprueba la existencia de una gran masa
tumoral de bordes bien precisos, que sigue al
area cardiaca en todas las vistas practicadas
y que desborda en gran parte hacia el
hemitorax derecho, ocupando el tercio

eritrosedimentacion

medio y parte interne del tercio inferior de
dicho hemiferio.

R. C. Mty* -N
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El transito esofagico es normal. No hay
lesiones intrinsecas en pared esofagica y si
compresion, sin desplazamiento, sobre el
tercio medio e inferior. Abertura del Angulo
intertraqueobronquial. Hay ligero
engrosamiento pleural marginal del
hemitorax derecho. Rx torax dorsal; No se

comprueba alteraciones en los cuerpos
vertebrales. La masa tumoral parece
originarse en mediastino medio,

proyectandose hacia la derecha en la vista
AP sin que se produzca compresion sobre la
traquea. Angiocardiograma: la tumoracién
no es en parte la vena cava superior, asi
como las ramas correspondientes a la arteria
pulmonar derecha. También se comprueban
signos de compresion sobre las
correspondientes al
Abdomen
alteraciones.

venas
pulmén  derecho.
no se comprueban

loracotomia

simple:
Se
exploradora encontrandose una tumoracion
de 12 cms, de diametro,
mediastino posterior que sobrepasa la
gotera costo vertebral unos 6 cms, y se
ardiere intimamente al es6fago desde D1
Hasta D10. El tumor se considera irresecable
realizandose congelacion de fragmento
tomado con trocar de Vim Silverman, la
actual no es concluyente, cerrandose previa
biopsia del tumor y de los ganglios linfaticos

realiza

situada en

cercanos.
Los hallazgos bolsicos correspondieron con
los casos descritos

como hiperplasia

angiofolicular linfatica o hematomas
linfoides y seran descritos con el espécimen
quirurgico. Los ganglios linfaticos vecinos
solamente mostraron el cuadro de wuna
linfadenitis inespeciifica.

Por el resultado histolégico se decide la re
intervencion después de corto tiempo siendo
imposible liberar las adherencias a esé6fago,

pared costal
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y pulmén, por lo cual se penetra la cap-
sula realizandose extirpacion intracap-

sular.

La pieza quirurgica correspondié a una
formacién tumoral de 12 x 12 x 8 cms. en
sus diametros mayores y 500 gramos de
peso (Fig. 7). La superficie externa era
algo rugosa, deslustrada y de apariencia
algo lobulada; al corte la consistencia era
firme y la superficie de seccion era sélida,
de color blanco grisaceo homogéneo, con
zonas de consistencia fibrosa y color
blanco mate (Figura 8). Conjuntamente se
recibieron 3 fragmentos laminares
correspondientes a parte de la capsula, de
aspecto fibroso, que promediaron 0.5 mm.
de El

mostré que esta formacion era semejante

espesor. examen microscopico

al caso anterior, aunque con ligeras
diferencias. El patron folicular y vascular
era semejante, pero en este ultimo la
fibrosis de los capilares foliculares era
mas intensa (Figs. 11, 12 y 14) y la fibrosis
concéntrica en el centro de los foliculos
rememoraba mas cercanamente los cor-
pusculos de Hassall (Fig. 9 y 10). Bandas
anchas de fibrosis fueron identificadas
también en las areas interfoliculares. Los
linfocitos en la periferia de los foliculos se
disponian concéntricamente en algunos
lugares (Fig. 13). Las coloraciones de
reticulo hacian mas evidentes el patréon
vascular interfolicular y folicular; no se
identificaron senos linfaticos medulares.

Tampoco se identificaron células
anormales, mitosis o pigmento
antracotico. Los fragmentos co-

rrespondientes a la capsula estan forma-
dos por tejidos conectivo denso con tejido
adherido. El
paciente cursé un postoperatorio libre de

pulmonar intimamente
complicaciones, siendo dado de alta doce
dias después, no habiendo presentado
evidencias de recidiva hasta los momentos
actuales.
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REVISION DE LA LITERATURA

En los 67 casos reportados en la lite-
ratura la incidencia ha sido casi igual en
hombres y mujeres (30 y 37 casos res-
pectivamente). El paciente mas joven en
las localizaciones intratoracicas tenia 8
anos, en las extratoracicas 7 anos, co-
rrespondiendo este ultimo al caso No. 1 de
este trabajo y el mas viejo contaba 59 anos.
El mayor porcentaje de casos (45%) se
encontr6 entre los 15 y 30 anos. La forma
de presentacion mas comun ha sido el
de

anormal en la placa de torax (ver tabla 1)

hallazgo radiografico una masa
en las localizaciones intratoracicas y un
aumento de volumen localizado en partes
blandas, en las extratoracicas (ver tabla 2).
El tiempo de duracién del nodulo antes de
la intervencién variéo de algunos meses a
19 anos y el seguimiento posterior no evi-
dencié recidiva, aun si la lesiéon fue
extirpada incompletamente3-14»15 hasta 18
anos después. De los 67 casos 50 estaban
localizados en la cavidad toracica y 17
fuera de esta cavidad (ver esquema 1A, IB
y 2). En algunos casos intratoracicos es
dificil
localizaciéon de la lesi6on. De acuerdo con

establecer con exactitud la
Harri'son y Bertmttz!* han sido divididos
en mediastinales y peri- bronquiales; 27
casos correspondieron a la localizacién
mediastinal (13 en mediastino posterior, 1
mediastino medio superior, 12 mediastino
anterior y uno no especificado (esquema
1A) y 17 a los peribronquiales (esquema
IB, de los cuales a su vez, 6 estaban
localizados en las cisuras interlobares

(localizaci6on intrapulmonar) .

Desde el punto de vista clinico y mor-
folégico Laltes y Patcher?t han resumido
perfectamente las caracteristicas de estas
formaciones. Clinicamente presentan 3

caracteristicas fundamentales: Estas

R.C. M.
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formaciones son esencialmente

aaintomaticas buscando atencion por
propositos cosméticos o a través de un
hallazgo radiolégico.

_ Estas masas estan presentes durante
largos periodos de tiempo.

_ La ausencia de recurrencia, aun
después de resecciones parciales. Mor-
folégicamente desde el punto de vista

macroscopico:

—Tienen gran tamano, variando de 3 a 16

cms.

—Son encapsuladas o por lo menos bien

delimitadas.

—Son solitarias, la mayor parte de las
veces no son multinodulares y cuando
esto ocurre no son el resultado de

adherencias de varias masas solitarias.

Desde el punto de vista microscopico
se senalan cinco detalles de mayor im-

portancia y otros detalles menores.

Los primeros son:

1. La arquitectura folicular esta distri-
buida difusamente en toda la masa,
mas bien que en la periferia como
sucede en los ganglios linfaticos nor-

males.

2. La caracteristica mas notable es la
presencia de centros foliculares con
apariencia epitelioide, que recuerdan
vagamente los corpusculos de Has-

sall.

3. Ausencia de arquitectura sinusoidal
de ganglio linfatico.

4. Un patron definido vascular en los
foliculos y tejido interfolicular.

5. Citolégicamente: ausencia de células

bizarras o anaplasicas.

Los detalles menores son:

R.C. M.
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—Disposiciéon concéntrica de los lin-
focitos periféricos en los foliculos.

—Areas colagenizadas dentro y fuera de
los foliculos.
—Buena delimitaciéon entre los foliculos

y las areas interfoliculares y en
muchos de los foliculos delimitacion

entre el centro y la periferia.
—Grado minimo de fagocitosis.
—No mitosis atipicas.

Existe un patron vascular tipico en los
Estos

vasos, en su mayor parte sin luz, entran

foliculos y tejido interfolicular.
en los foliculos en forma radiada, alli sus
paredes se hialinizan y son estas es-
tructuras las que semejan un corpusculo
de Hassall. En ocasiones se identifican

células plasmaticas y eosinofilos.

Bersak* considera independientemente

de su etiologia dos posibles subgru- pos:

1. Uno con centros germinativos pro-
minentes (recordando los corpusculos

de Hassall) sin calcificacion focal.

2. Otro con calcificacion focal, pero con

ausencia de foliculos prominentes.

Considerando la etiologia de estas ma-
sas linfoides no frecuentes, Ciistleman y
colaboradores? los separaron del grupo de
los timomas y sugirieron que repre-
sentaban una hiperplasia localizada de
los ganglios linfaticos, basandose en su
localizacion fuera del mediastino anterior
y en ocasiones fuera del torax, el patron
folicular y la falsa identificacion de
corpusculos de Hassall. Ellos seinalaron
la hi-

pcrplasia de los foliculos y la infiltracion

que la proliferacion capilar,

por células plasmaticas y esosinéfilos son
hallazgos caracteristicos de la
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cronica
la

Linfadenitis inespecifica 'y
pensaron que lesion posiblemente
resultara de un proceso
cronico, no especifico, de poca intensidad

inflamatorio

y de varios anos de duracion, ya que
cambios similares, aunque de grado muy
ligero fueron encontrados en una revision
de muchos ganglios hiperplasticos de ora
zona. Solamente Jamplis ha reportado
pigmento antracotico en estas lesiones, lo
cual abogaria también en favor de la
linfadermis.

Zettergreen considero esta lesion como
una neoplasia benigna y sugirié el nombre
de linforreticuloma folicular. El pensé que
los centros germinativos de este tipo son
poco comunes y no son los asociados con
un proceso inflamatorio crénico y que es
poco probable que tal proceso este
confinado a un solo ganglio y los vecinos
se encuentren respetados en algunos casos
Wada y Hamazaki Harriso y Bertnatz
mostraban linfangitis
simple. Asi mismo sucedié en el caso 2
aqui reportado. Por otra parte,
procesos inflamatorios eronicos intra y
estratoracicos de larga duracién, como las
bronquiectasias y ostcomielitis, por
ejemplo, bastante frecuentes, por cierto,

solamente wuna

en

no son usualmente vistos agrandamientos
linfaticos de este tipo y excepcionalmente
n la zona de drenaje linfatico de dicha
lesion. casos de los
reportados se han constatado fenémenos
inflamatorios en el area de drenaje no
existiendo en el resto historia o
comprobacién de esta posibilidad.

Las objeciones a la teoria neoplasica son:
la ausencia de recurrencia aun después de
reseccional incompletas y la falta de una

En muy pocos

neoplasia maligna con una estructura
similar. Esta lesién no guarda relacion con
el linfoma folicular gigante.
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Algunos autores consideran que la

lesion es un ganglio linfatico, pero

solamente Iverson y Masson han senalado
de
sinusoidal en esas formaciones. En estos

la presencia una arquitectura
casos no ha habido evidencia fotografica.
La ausencia de arquitecturas sinusoidal,
como en los casos aqui referidos, ha sido
senalada por la mayor parte de las
publicaciones. Chipman y Dolan sugieren
que la ausencia linfatica normal y de los
senos revestidos por celulas endoteliales,
de

mecanicos asociados a expansion en un

podria ser el resultado factores
espacio restringido. Iveson senala que el
notable componente vasculas seria el
resultado de un proceso congestivo debido
a obstruccion o aumento de la presion
venosa. De extraordinario interés es el
hallazgo de Timme de un ganglio linfatico
y parcialmente

entidad de

parcialmente normal

involuntario por la que

tratamos.
Pemberton y Grimes consideraron estas

lesiones como ganglios hemolinfaticos, sin
ha
fehacientemente que estas estructuras se

embargo, no se demostrado

encuentran en el hombre.
Latter y Parcher sostienen que estas

linfoides son
que

de naturaleza
cuando se

masas
hematomatosas y

encuentran en sitios donde esta tesis

apoyandose los siguientes datos:

presencia durante largos periodos de

en

sin modificaciones;
de

extirpada; aun incompletamente la lesion;

grandes
recurrencia después

tiempo
ausencia de

localizacion en area extratoracicas donde
es escaso o ausente el tejido linfoide y la
evidencia por las coloraciones de fibras
reticulares, de ausencia de la arquitectura
ganglionar normal. Los hallazgos en

R.C. M.
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Nuestros casos estan acordes con estos
pontos de vista.

Harrison y Bertnatz prefieresn el
termino descriptivo Hiperplasia
angiofolicular de los ganglios linfaticos
que se refiere a los datos basicos
microscopicos. Sugieren que puede estar
presente un defecto estructural basico en
el ganglio linfatico y que, la hiperplasiarea
iadueida por wuna variedad de cau-
sis'plieide originar Un subsecuente cre-
ciniiento.

iEn el caso de Lee y colaboradores25 ae
plantea! una teoria jnrounolégicii para gtf
etfplifcaeién. Este caso presentaba almilas
caracteristicas particulares como eran:
anemia mierocitica hipocrémica
refractaria al tratamiento,''aumento del
almacenamiento férrico, fiebre, espleno-
megalia y plasmocitosis de la médula
tiiea, todo lo cual sugeria un proceso in-
flamatorio crénico El examen histolégico
iy el cultivo de la masa toracica no
demdstr6 agenté infeccioso, sin embargo,
la prolongada y aparente remisién
completa de los sintomas despides de la
extirpacién, sugieré que el tejido extraido
estaba relacionado con los hallazgos
clinicos. El examen histolégico, segun
Castlemen; no se diferenciaba de los casos
previamente reportados. Green ha
sugerido que bajo ciertas circunstancias
los linfocitos maternos pueden alojarse en
los ganglios linfaticos fetales y un tiempo
después del nacimiento producir
anticuerpos contra los tejidos del huésped
y apollandose en esto los autores sugieren
que este fenémeno explicaria las
concederaciones de este caso. Las celulas
maternas se alojarian en los ganglios
linfaticos  mediastinales  produciendo
anticuerpo capaz de reaccionar en contra
de los tejidos del nifio, o servir como
antigenos en el propio tejido linfoide del
el cual reaccionaria después de
extinguirse la inmunotolerancia.

nifo,

567

En el momento actual es dificil una
categorizacion deginatica de estas masasy
se necesitaran estudios posteriores para
una mejor clasificacién etiopatogenica.

SUMARIO

Se presentan dos casos, en pacientes
jévenes de masas linfoides localizadas en
mediastino y regién cervical, cuya
histogenosis fue considerada como
hisperplastica  en principio 'y
hamartometosa en los tultimos tiempos.
Estas lesiones son usualmente
asintomaticas y se encuentran presentes
largo tiempo, estando en uno de los casos,
el mas joven reportado, presente desde el
nacimiento. Una revision de los casos
reportados en la literatura, indica que,
aunque compuesto de elementos linfoides,
no se encuentran presentes las
caracteristicas morfolégicas de un ganglio
linfatico y poscen otras que no son propias
de los ganglios linfaticos comunes. A pesar
de no estar todavia dilucidada su
etiologia, esta generalmente aceotado que
son benignos y no recidiran aun siendo
incompleta su extripacion. Los casos
reportados han sido recogidos en tablas y
esquemas y se ha hecho una revisién de
las destintas teorias con respecto a su
histogénesis.

un

R.C. M.

OcTuBre 31, 1967



featores of a lympli node and possesses
another character.'stics not found in or-
dinary lympli node. In spite its etiology is
no clear, it is generally agreed tliat they
are benign and no masses have re- curred,

even after incomplete removal. The cases
in the literature have been tabulated and
an exaniination of the dif- ferent theories
regarding the hystoge- nesis of this lession
has been made.
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Esquema 1-A Esquema I B

Localizacion de los hamartomas linfoides in- Localizacion de los hamartomas linjoides in-
tratordcicos mediastinales. trxtordcicos peribronquiales.

Esquema 2

Loci izacioms cxlratordcicas de los hamartomas y coristomas linfoides.
Plano anterior.
Plano osterior.
Laringe.









Fig. 6.—<Caso 2. (b). Aspecto
radiolégico post operatorio.

Fig, 7,—Caso 2. Superficie externa con aspecto algo lobulado de la tumoracion.



Fig. 8—Caso 2. Superficie de seccion de aspecto homogéneo con algunos tractus fibrosos (f'.echas)
correspondientes a la tumoracién de la figura anterior.

Fig. 9—Caso 2. Foliculo en cuyo centro se identifica una Fig. 10— Caso 2. Imagen a mayor aumento de un centro
estructura semejante a un corptsculo de Hassall. H-E X folicular que semeja un corptsculo timico, debido a la
200 aprox. proliferacién e hialiniza- cion vascular en forma

concéntrica. H-E X 450 aprox.



Fig. 11.—Caso 2. Foliculo con presencia de abundantes Fig. 12.—Imagen a mayor aumento de la figu ra
vasos hialinizados que se disponen en forma radiada. anterior. H-E X 450 aprox.
H-E X SO aprox.
Fig. 13.—Caso 2. Vascularizacién anormal e Fig. 14.—Caso 2. Predominio de la hialinizu: cién en las
hialinizacién con disposicion concéntrica de los estructuras vasculares. H-E X 200 aprox.

linfocitos periféricos a nivel de este foliculo. H-E X 200
aprox.
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