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Hamartoma linfoide.

Hiperplasia angiofolicular de los ganglios
linfaticos

Por los Dres.:

ANMGEL M. MORANDEIBA MARTIN.®

ARISTIDES MARTINEZ CANALEIOQ "

CARLOS CELAYA VEMEREO®** y RENEE ACHON POLHAMUS®***

rMorandeira Martin, A, M, y otros. Hamartoms finfoide. Hiperplagia sngiofolicular de los

ganglios linfdticos. Rev Cub Ped 50: 6, 1978.

S¢ revisan los aspectos ciinlco e histico del Hamartoma linfoide. Se presenta un caso
de esta afeceldn en una nifa de 9 afios de edad con localizacién poco frecuente: en la
region axilar izquierda. Se estudian los estados morbosos asociados con el hamartoma
linfaide. Se plantea ¢l tratamiento quirirgico como curativo de esta afeccidn, El hamar-
tama linfoide, entidad individualizada coma tal, recientemente. repreésenta un tomer be.
nigro de causa no precisada, incluso rara, pero con informes cada vexr més frecuentes de

S1 OCUrrencia.

Por crear confugidn desde el punto
de vista histico, y debido a su evolucion
clinica, esta entidad ha sido designada
con los nombres de timoma simple, ha-
martoma de ganglio linfatico, nédulo de
hemolinfa gigante, linforreticuloma foli-
cular, proliferacién de tipo tumoral del
tejido linfoide, hamartoma linfoide an-
giomatoso, asi como, hiperplasia angio-
folicular de ganglio linfatico®' y linforna
gigante benigno” Con anterioridad 2
Castleman, que en 1954 lo denomind hi-
perplasia ganglionar del mediastino,™'

* Especialista, Jele del departamento de ci.
rugia. Hospital pedidtrico docente de Centro Ha-
hana.

Hesidente de Jer. ano de cirugia pedis.
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tal pedidtrico docente de Centro Habana.

*u+0 Eenecialista. Jele del departamento de
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Symmers le llamé hemangiolinfoma de
ganglios linfaticos. Pemberton y colabo-
radores lo nombraron ganglios de he-
molinfa gigantes, mientras que Therburn
vy otros pensaron que se trataba de un
timoma benigno.

El origen y la naturaleza exactas de
esta lesién peculiar se comprenden
poco. Castleman atribuyd la causa a un
proceso inflamatorio crdnico no especi-
fico' (hiperplasia benigna gigante de los
ganglios linfaticos). Es, a partir de 1956,
en el estudio realizado por este autor
en 12 casos, que esta afeccidn se indi-
vidualiza.

Cohen, en 1957, informa dos casos.
Abell, en ese mismo afo, considera™ a
asta lesidn como un hamartoma. Zetter-
green, en 1961, estima estas lesiones
como neoplasias benignas linfaticas'”
(linforreticuloma folicular).”

Lattes y Patcher, en 1962, consideran
como hamartomas a las masas mediasti-
nicas e intrapulmonares y a aquellas lo-



calizadas en sitios donde existe normal-
mente tejido linfoide, ¥ coristomas a los
tumores intramusculares y subcutdneos
y que se encuentran localizados en si-
ties donde no existe tejido linfoide.’” En
este aspecto coinciden con ellos Hirst
y colaboradores, Garneau y colaborado-
res, asi como Climie,

Pemberton y Grimes consideraron es.
tas lesiones como ganglios hemolinfi-
ticos.

Harrison y Bertnatz, en 1953, emplea.
ron el término descriptivo de “hiperpla-
sia angiofolicular de los ganglios linfa.
ticos".

lee v colaboradores plantearon una
teoria inmunolégica’’ e informaron un
caso de anemia ferripriva grave, fiebre,
esplenomegalia marcada y plasmocitosis
de la médula dsea asociada a un hamar-
toma linfoide del mediastino. La anemia
fue curada después de la reseccién. Ca-
s0g similares han sido descritos por
Abell y colaboradoras, Neerhot y colabo-
radores, en un caso de hamartoma de
localizacién subhepatica detectado por
gammagrama con TC 99° asi como Lu-
thi y colaboradores.

Green, Dameshek, Desai y Creger han
sugerido que bajo ciertas circunstancias
los linfocitos maternos pueden alojarse
en los ganglios linfaticos fetales, v un
tiempo después del nacimiento producir
anticuerpos contra los tejidos del hués-
ped; o servir como antigenos en &l pro-
pio tejido linfoide del nifo, quien reac-
cionaria después de extinguirse la inmu-
natolerancia.

La causa de la proliferacian linfoide
misma no se comprende bien: sin em-
bargo. la. infeccion crénica y los virus
se han sugerido como causas posibles.

Paramio Ruibal y Pérez Martinez infor-
maron dos casos en nuestro medio en
1967: uno de localizacion intratordcica
en el mediastinoe posterior y otro extra.
toracico en la region lateral derecha del
cuello.

Hasta 1970 se habian informado 75
ejemplos de esta lesién,” que llegan a
78 casos con los tres dados a conocer
por Latour,'
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En 1971 el conjunto de casos conoci-
dos se acercaba a un centenar, seqdn
Souguet.”

En Francia se han informado varios
casos, asi como én la literatura médica
anglosajona, ¥y en los dltimos cinco anos
se han realizado numerosas investiga-
ciones.,

Prezentamos un caso mas de hamar-
toma linfoide de localizacion extratora-
cica en la region axilar izquierda, el cual
es de interés por lo infrecuente de su
aparicion y los excelentes resultados
del tratamiento quirdrgico.

Presentacion de un caso

Paciente M.R.R. de 9 afos de edad, sexo
farnening, raza blanca, con HC 80408, que in-
greésa por presentar aumento de volumen en
region axilar izquierda.

HEA. Nina procedente de Pinar del Rio que
acude a nuestre centro por WUMor en regidn axi-
lar izquierda, de algunos afos de evolucion,
qué tiene relacidn, seqgin la madre con varicela
padecida por la nifia cuande pequeda, Antece-
dentes de buena salud anterior. Por todo lo re-
ferido. se decide su ingreso para su estudio y
tratamiento.

APF. Bin datos de interés,

Antecedentes prenatales. natales y posnata-
lgs. Embarazos 4, partos 3 a térming, eutdcicos.
Actualmente se encuentra embarazada,

Pesd al nacer 7% librag; caida del cordén um.
bilical a los tres dias. Resto normal, Desarrollo
psicomator normal,

Ezcolaridad. Termind 3er. grado de primaria.
Buen aprovechamiento escolar.

Vacunaciones, BCG. no dejd huella. DPT. E
carné ascolar actualizado.

Alimentacidn. Leche materna hasta el afo de
edad, Buena ablactacién,

APP, Maricela cuando pesquena. Hepatitis vi-
ral hace 4 afos. Sepsis urinaria referida en una
ocazidn, Resto sin importancia. MNiega: alergia,
asma e intolerancia a medicamentos.

Examen fisico, Paciente normolinea que deam.
bula sin diftcultad, mucosas normocoloreadas.
Piel y faneras sin alteraciones. Peso: 54 libras.
Talla: 131 em. Soma: sin alteraciones.

Examen fisico regionsl. Créneo y cara: normal,
Cuzllo: normal. Térax: normal exceptoe en la
region axilar izquierda, que presenta tumor de
consistencia blanda, de 8 cm en su didgmetro
mayor, polilobulado, no adheride a los planos
superficiales v $i a los profundos: no doloroso
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v sin cambios en la coloracidn en la plel que
lo recubre, Abdomen sin alteraciones. Extremi-
dades sin alteraciones,

Examen fisico por aperatos. Megativo.

Complementarios. Hb: 126 g; Hto: 41; Leuco:
5800: Seg: 64; Eos: 1: Mono: 2: y Linfo: 33.

Parcial de orina: Leuco: 2 x campo. Epitelios
planns: algunos. Trazas de albimina. Abundan-
tes sales amorfas.

Tiempo de coagulacién: 9 min. Tiempo de san-
gramienta: 1 min, Tiempo da protrombina: con-
1rol 15 seq. Peote. 15 seq.

Heces fecales: dscaris. Directo 1 X campo.
Concentrado 10 X campo.

Fx de torax: no se observan alteraciones
plearopulmonares,

Comentarios., La paciente fue operada por
prasentar umor grande, polilobulade, ricamen-
te vascularizado en la regidn axilar izquierda,
con prolongaciones debajo de los misculos pec-
rorales izquierdos, asi como cuatro pequedos tu-
mores satélites del tumor mayor. Buena evolu-
gion pozoperatoria. Se le dio de alta a los 10
dias siguientas.

DISCUSION

Maltiples son las localizaciones des-
critas que puede tener esta afeccidn;
entre |as localizaciones Intratoricicas,
el mediastino posterior ocupa un lugar
predominante. Ha sido descrita en me-
diastino anterior y superior, en ambos
hilios, asi como en localizaciones peri-
bronquiales: otros sitios incluyen el pul-
mon y las fisuras interlobares.

Las localizaciones intratoracicas inclu-
ven 2 3 aproximadamente de los casos
descritos v el tercio restante correspon-
de a las extratoracicas (axila, cuello, pel-
vis."”" retroperitoneo,® misculos de la
pared toracica, hombro, brazo,” la mama,
el mesenterio,’” el ano, la vulva® y la
boca)” También ha sido informado como
causa de invaginacién del fondo del
ciego.™

Debe considerarse una afeccidn be-
nigna. En la literatura médica no se en-
cuentra recurrencia ni propagacién me-
tastasica después de la reseccién com-
pleta o incompleta.

Clinicamente presenta cuatro caracte-
risticas fundamentales:
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1. Es esencialmente asintomatico,'s
aunque en algunos pacientes se de-
tecta anemia, por deficlencia de hie-
rro, resistente al tratamiento,™ " asi
como sindrome de retraso del creci-
miento;** se ha descrito asociado a
un sindrome nefrético? En ocasiones
se han observado infecciones pulmo-
nares repetidas ¢ dificultad en la res-
piracin, asi como disfonia por una
localizacién laringea del tumor. Por
supuesto que pueden existir manifes-
taciones por la compresion del tu
mor, pero en general se descubre ac-
cidentalmente en un estudio radio.
gréfico del tdrax. Se ha informado
“fiebre de origen desconocido”, do-
lor en epigastrio, amenorrea y PFH
alteradas asociadas a un hamartoma
en el mesenterio del intestino delga.
do. 3i la fiebre estd asociada a ane-
mia refractaria e hiperglobulinemia
se debe tener en cuenta esta afec.
cion. El diagndstico estard dado por
la demostracidn del tumor.””

2. Estd presente durante largos perio-
dos de tiempo y crecen con mucha
lentitud.

3. Ausencia de recurrencia aun después
de resecciones parciales,

4. Se ve fundamentalmente en perso-
nas jovenes.

El paciente mds joven hallado entre
los que presentaron el tumor en loca-
lizacidn intratordcica tenia 8 afos v en
la de extratordcica, 7 anos: el més viejo
contaba 59 afios; el mayor porcentaje de
pacientes con este tipo de tumor se en-
guentra entre los 15 y 30 afios. Se ha
informado en todas las razas®™*’ y en
una proporcién casi igual en ambos
sex0s."

Macroscdpicamente tienen gran tama-
fio (3 a 16 cm, promedio 5 cm). > Son
encapsulados o al menos bien delimita-
dos*® v son solitarios. Con frecuencia
hay una masa predominante con otras
mas pequenas asociadas que pueden te-
ner el aspecto de ganglios linfiticos
agrandados normales. > La superficie
externa puede ser lobulada, aungue tam-
bién lisa. Al corte, la superficie tiende
a ser lisa y rojo homogéneo.’®
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Las caracteristicas histicas incluyen
hiperplasia de foliculos linfaticos con
proliferacion capilar marcada e hiper-
plasia endotelial que errdneamente pue-
den interpretarse como corplisculos de
Hassall del timo (figuras de la 1 a la 5).

Keller y colaboradores® describieron
dos tipos de caracteristicas histicas con
manifestaciones clinicas diferentes: 1.
El tipo hialinowvascular, fue encontrado
en el 80% al 90% de los casos informa-
dos, lo mismo asintomdticos que relas-
cionados con sintomas provocados por
presidn. 2. El tipo de célula-plasmaética
puede presentar varias anormalidades;
la mas frecuente es la anemia refracta-
ria, velocidad de eritrosedimentacidn ele-
vada, hipoalbuminemia e hiperglobuline-
mia. Otras ansrmalidades incluyen fie.
bre, retraso del crecimiento, trastornos
de la funcidn hepética, linfadenopatia v
leucocitosis. Estas anormalidades desa-
parecen o se hacen menos graves a los
30 6 60 dias después de'la escision del
tumor, ¥ 5U causa no estd bien definida.

Burgert y colaboradores demostraron
recientemente un factor de antieritropo-

yetina en el suero de un nino de 11 anos
con un hamartoma linfoide mesentérico
asociado a anemia resistente, hipergam-
maglobulinemia y retraso del crecimien-
to (edad dsea 6 anos), con correccidn
de los trastornos, v aumento del creci-
miento hacia el tercer mes posterior a
la intervencidn.

Aungue ocasionalmente se asocia al
sindrome nefrético, la causa del mismo
no estd bien definida. En el caso estu-
diado por Humphreys y colaboradores,
las caracteristicas histicas concuerdan
con una lesién glomerular de cambio mi-
nimo. Entre las consideraciones histicas
se incluyen el dafio inmunocomplejo glo-
merular v la nefrosis toxica. Los comple-
jos inmunes se han implicado como cau-
ta de lesion glomerular en ciertos casos
de sindrome nefratico que ocurren en la
enfermedad de Hodgkin o en el carci-
noma de pulmén o de colon. En el caso
estudiado por Humphreys, la ausencia de
inmunaoglobulinas, de complemento o de
depdsitos densos de electrones a lo lar-
go de los capilares glomerulares hacen
improbable esta causa. Es posible; segin

Figura 1. Se observan algunos foliculos linfoides, con la tipica disposicitn con-
centrica peritérica de linfocitos y centro en vias de hislinizacion y fibrosis
(hematoxiling ¥ eosing. X 100}
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Figura 2. Otro foliculo, de ofro campo, pard mostrar major la disposicion antes
descrita (hematoxiling y eosing. X 100),

cafia a mayor sumento de los dos foliculos centrales de los que
aparecen en i figura 1 (hematoxiling y eosing. X 200)

Fiqura 3. Forog
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Figura 4. Folografis a mayor sumento del foliculo aisfado, que aparece en la
figura 2 [hematoxilina y eosing. X 200).

refiere el autor. que el tumor linfoide
produfese una sustancia toxica que alte-
rase las propiedades metahdlicas de la
membrana basal permitiendo una per-
meabilidad mayor, quizés de la misma
forma que el aminonucledsido altera la
permeabilidad glomerular,

El tejido tumoral, aunque de origen
linfoide, tiene diferencias marcadas de
la arquitectura ganglionar normal y una
vascularidad estromal distinta. Su sumi-
nistro de sangre proviene de arterias
sistémicas grandes?

Lattes y Patcher' han resumido bien
las caracteristicas histicas. Los tumores
consisten en un tejido linfoide con un
cuadro folicular prominente, pero se ob-
serva la ausencia de senos linfoides en
la zona subcapsular y en el drea me-
dular. Con frecuencia los foliculos se
parecen a los corpisculos de Hassall, y
la arteria central estd revestida de ce-
lulas endoteliales. Alrededor de los fo-
liculos los linfocitos tienden a disponer.
se concéntricamente, y a menudo hay
una fibrosis considerable. El componen.
te fibroso no es distinto al visto en al-
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gunos gjemplos de granulomas de Hodg.
kin pero no se pueden identificar célu-
las de Redd-Sternberg. Pueden produ-
cirse depositos de calcio en el tejido
conectivo hialinizado. Muchos vasos san-
guingos prominentes penetran el tejido
de la zona capsular, v se ramifican va-
rias veces hasta que entran en un cen-
tro germinal. Los componentes celula.
res menores incluyen una propagacidn
de células plasmaéticas y unos pocos eo-
sindfilos.

De particular interés es el cuadro fo-
licular con centros germinales distribui-
dos méas uniformemente que en la peri-
feria, como ocurre en los ganglios lin.
faticos normales.” Insistimos en que los
centros foliculares, con frecuencia con-
tienen agrupaciones centrales de células
epitelioides con un grado variable de
hialinizacidén y un aspecto superficial se-
mejante al corplscule de Hassall del
timo, lo que explica la posible confu-
sién de estas lesiones con el timoma
cuando ocurren en el mediastino. En ge-
neral estd ausente el cuadro de los sinu.
soides-linfaticos, tipico de los ganglios
normales.

B.CP
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Bersak, considera dos subgrupos: uno

con centros germinativos prominentes
[que recuerdan los corpusculos de Has-
sall) sin calcificacién focal; v otro con
calcificacion focal, pero con ausencia de
foliculos prominentes.

Loz detalles histicos mayores seran,

por tanto:®

1.

[

La arquitectura folicular esta distri-
buida difusamente en toda la masa
més bien que en la periferia, como
sucede en los ganglios linfaticos
normales,

La caracteristica mis notable es la
presencia de centros foliculares con
apariencia epiteloide, que recuerdan
vagamente los corpisculos de Has.
sall,

Ausencia de arquitectura sinusoidal
de ganglio linfatico,

Un patrén vascular definido en los
foliculos vy tejidos interfoliculares

nLP.
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Figura 5. Regidn periférica subcap
swlar en fa que se observa, de arribs
hacia abajo: partes de la cipsula co-
mectiva del ganglio; en fa porcicn
central:  profiferacidn lintocitica: v
en la parte inferior: vasos sangui-
neos de grucss pared, gue se comti-
nuan mas periféricamente en al ox-
tremo fequierdo (no incluido en Ta
figura) fhematoxiling vy eosing.
X 100].

(marcada proliferacidn vascular al ni-
vel del foliculo y tejido interfolicular,
gruesa arteriola en el centro del fo-
liculo). El patrén tipico esta dado por
la penetracion de los vasos —la ma-
yoria sin luz— en los foliculos en
forma radiada, lo que hialiniza sus
paredes,

Ausencia de células bizarras o ana-
plasicas.

Entre los detalles menores tenemos:

Disposicion concéntrica de los linfo-
citos periféricos en los foliculos,

Areas colagenizadas dentro y fuera
de los foliculos.

Buena delimitacién entre los folicu-
los y las areas interfoliculares, y en
mucheos de los foliculos, delimitacién
entre &l centro v la periferia.

Grado minimo de fagocitosis, inclui-
dos pigmentos antracéticos.

Ausencia de mitosis atipicas.
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G. En ocasiones se identifican células terapia permitio la regresidn com-

plasmaticas y eosindfilos. pleta’
7. Se ha informado plasmocitosis en la — Histicamente debe ser diferenciado
médula dsea.’ de la hiperplasia de ganglios linfati-
ME cos reactiva simple, del granuloma de
CANGLYSIONGE Hodgkin, linfoma maligno y del ti-

El hamartoma linfoide es considera- moma.

do una lesion benigna.

— Su aspecto puede hacernos pensar
ademas de en el timoma, en un neu.
rimpma, en un bocio ectdpico, en un
angioma —tanto por su aspecto cli-
nico como angiografico—, en un te-

— Sus localizaciones pueden ser intra
0 extratoracicas, y corresponden al
mediastino posterior y anterior, el
mayor nimerd de casos.

— Entre las localizaciones extratoraci- ratoma —sobre todo si existen calci-
cas frecuentes se encuentran la axila, ficaciones intratumorales— o en un
el cuello, hombro, regidn supraclavi- aneurisma de la aorta (Souquet).
cular. pelvis y mas rara vez &l me- — Ante un sindrome nefrético asociado
RENTErIR. ' a una enfermedad tumoral, debemos

— Se ha descrito asociado al sindrome tener en cuenta, adem#s de la enfer.
nefrético: anemia por déficit de hie- medad de Hodakin y otros linfomas:
rro refractaria al tratamiento, altera- del carcinoma del pulmén, del esto.
ciones de la funcidn hepética, “fiebre mago, de los ovarios y del colon. la
de origen desconocido”, retardo del afeccidn que nos ocupa,
crecimiento, esplenomegalia, hipoal- : ; ;

i : : : —- Ha sido descrito el aumento del nivel
Eﬂ‘[f',igf,ﬂa Astsomg hipergommeotc: © de la fosfatasa alcalina, la elevacion
de las transaminasas pirivica y oxala-

— 8¢ informa la regresion de estas ma- cética, asi como la ligera concentra.
nifestaciones después de su extirpa- cidn de cobre urinario.
cidn.

— Cuando la fiebre prolongada de causa
no precisada estd asociada a anemia
resistente e hiperglobulinemia, se
debe considerar en el diagndstico di-

— Mo se ha demostrado recurrencia ni
metastasis hasta el prezente, aun en
un caso con 19 anos de seguimiento.”

— El tratamiento de eleccién es su ex- ferencial, la hiperplasia de un ganglio
tirpacidn quirdrgica. Algunas veces linfatico gigante ¢ hamartoma linfoi-
su ablacidn es imposible por las ad- de conjuntamente con enfermedad
herencias v los grandes vasos veci- reumatica, inflamatoria cronica del
nos. En el caso de Stanford la radio- intestino, e infecciones cronicas.

SUMMARY

sorandeira Martin,d A, B, et al, Lymphoid hamartoma. Angiofollicidar Treperplasta of lmph
nodes. Rev Gub Ped 50: 6, 1978

Clinical and histic features of lymphoid hamartoma are reviewed. A 9 year old girl with
a lymphoid hamartoma rarely located in the leR axilar region iz presented. Morbld
states associated to lymphoid hamartoma are studied. The surgical treatment is sugges-
ted as curative for this affection. Lymphoid hamartoma has been recently individualized
4% a bening tumor with an obscure origin and a rare appearance though reports on its
occurrency are each time more frequent.

RESUME

Morandeira Martin, A b ot al. Lymphoeid hamartoma, Angictollicular hyperplasia of limph
ganglions lymphatigues. Bey Cub Ped 500 &, 1978,
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Les aspects clinique et tissulaire représentés dans hemartome lympholde sont rewus.
Les auteurs présentent le cas dune fille dgée de 9 ans. porteuse d'un hamartome [ym-
phoide de localisation peu fréquente: & la région axillaire gauche. Les états maorbides
associés @ I'hamartome lymphoide sont étudiés. Le traitement chirurgical est recom-
mandé en lant que traitament curatif de cette affection. L'hamartome lymphoide. entité
individualisée récemment, représente une tumeur bénigne de cause non précisée, méme

rare, mais qui est chague jour plus fréquente.
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