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Linfadenopatia angioinmunoblastica.
Fisiopatologia, citogenética, histologia y tratamiento

Paul Frenk,* Ledn Ylgovsky**

RESUMEN

La linfadenopatia angioinmunoblastica, a pesar de ser cli-
nicamente similar a la enfermedad de Hodgkin, es una en-
tidad hiperinmune distinta, aparentemente de linfocitos
B. Es una enfermedad caracterizada por sintomas consti-
tucionales y linfadenopatia. El diagnéstico se establece
mediante biopsia del ganglio linfatico, con la cual se obser-
van alteraciones en la morfologia del mismo, ausencia de
centros germinativos, arborizaciéon de vénulas poscapila-
res y un infiltrado polimorfo que incluye inmunoblastos.
Los hallazgos de laboratorio incluyen, anemia hemolitica
autoinmune e hipergammaglobulinemia policlonal.

Palabras clave: Linfadenopatia angioinmunoblastica,
linfoma de células T periférico,

linfadenopatia angioinmunoblastica con disproteinemia,
virus de Epstein-Barr, citomegalovirus.

INTRODUCCION

La linfadenopatia angioinmunoblastica (LAIB) es un
sindrome clinicopatolégico de fisiopatologia desconocida;
sin embargo, hay una elevacion de los linfocitos B secun-
daria a una falla en la regulacién de los linfocitos T.1
En 1972, Flandrin y Westerhausen notificaron un
sindrome inmunoproliferativo que clinicamente co-
rresponde a la LAIB. En 1973, Lukes y colaborado-
res registraron el primer estudio en el que se descri-
ben los criterios morfol6gicos, caracteristicas clini-
cas, evolucién y supervivencia de este padecimiento.
En 1974, Frizzera report6 una nueva entidad clinica,
la cual llamé linfadenopatia angioinmunoblastica

* Medicina Interna. Hospital ABC.
** Medicina General. Hospital ABC.

Recibido para publicacion: 18/03/99. Aceptado para publicacién: 10/06/99.

Direccion para correspondencia: Dr. Paul Frenk
Gelati 29-302, Col. San Miguel Chapultepec, 11850 México, D.F.
Tel: 5-272-86-28. E-mail: frenk@df1.telmex.net.mx

ABSTRACT

Immunoblastic lymphadenopathy, although it resembles
Hodgkin’s disease, is a distinct hyperimmune disorder
apparently of the B-cell system. It’s a disorder character-
ized by a sudden onset of constitutional symptoms and
lymphadenopathy. Diagnosis requires a lymph node biop-
sy that shows architectural effacement, absence of germi-
nal centers, arborization of post capillary venules, and a
polymorphous infiltrate that includes immunoblasts.
Laboratory features include autoimmune hemolytic ane-
mia and polyclonal hypergammaglobulinemia.

Key words: Angioimmunoblastic lymphadenopathy,
peripheral type T-cell lymphoma,

angioimmunoblastic lymphadenopathy with dysproteinemia,
Epstein-Barr virus, cytomegalovirus.

con disproteinemia, que tiene las mismas caracteris-
ticas clinicas que la descrita por Lukes.

Este padecimiento ha sido denominado de varias
formas: linfadenopatia angioinmunoblastica (LAIB),
linfadenopatia inmunoblastica (LIB), asi como linfo-
granulomatosis X (LgX).? Con el advenimiento de la
biologia molecular se ha logrado entender a esta enti-
dad, gracias a la caracterizacion de las células clonales.

Con esta técnica, combinada con estudios citoge-
néticos e inmunohistoquimicos, se han individuali-
zado tres estados patolégicos: a) LAIB sin evidencia
de proliferacién monoclonal; b) LAIB en transforma-
cién y c) linfoma de células T-asociado a LAIB. Este
altimo originado de un padecimiento proliferativo
monoclonal de células T.57

La LAIB es un padecimiento que ha sido descrito
en los dltimos 30 anos, pero que ha sido aceptado
como una entidad clinica y patolégica en la tltima
década.? Tiene un curso que es rapidamente fatal, y
puede ser un punto critico en aquellos procesos que
dan origen a enfermedades autoinmunes y padeci-
mientos linfoides malignos. El término de “linfade-
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nopatia inmunoblastica” se utiliza para enfatizar el
componente celular inmunobléstico de la lesién his-
tolégica y el curso clinico dramatico de la linfadeno-
patia. La naturaleza precisa de este proceso es in-
cierta; sin embargo, la proliferacién prominente de
los inmunoblastos (linfocito B o T estimulado, que se
encuentra en proceso de diferenciacién a célula plas-
matica si estéd en linea de diferenciacién B o a linfoci-
to T maduro productor de linfocinas), inmunoblastos
plasmocitoides y células plasmaticas asociadas con
una gammapatia monoclonal sugiere que el proceso
es una respuesta inmunolégica anormal que ocasio-
na una respuesta exagerada en la transformacién de
linfocitos del sistema de células B.!

PATOGENESIS

Originalmente se consideré como una condicién con
deficiencia tanto de las funciones reguladoras de los
linfocitos T y activacién anormal del sistema de célu-
las B, o una proliferacién hiperinmune del sistema
de células B, llevada a cabo por un antigeno.

Otros mecanismos patogénicos descritos son au-
sencia en la activacién de células T supresoras, asi
como un incremento en la actividad de estas células.?
Se ha observado una elevacion dramatica en el por-
centaje de linfocitos que expresan el antigeno HLA-
DR (clase II), que generalmente se encuentra en los
linfocitos B.? Honda, Steinberg y colaboradores han
demostrado que las células B en LAIB no proliferan
espontaneamente (como se habia cuestionado con
anterioridad) y que las células T en LAIB inducen
proliferacién y produccién de inmunoglobulinas (Ig),
con activaciéon de células B, que se refleja clinica-
mente con una hipergammaglobulinemia policlonal e
inmunoblastos circulantes.?

Es posible que ciertos agentes virales jueguen un
papel importante en la génesis de este padecimiento.
Por medio de métodos inmunohistoquimicos y el uso
de anticuerpos monoclonales murinos, como anti-
cuerpos primarios, se detect6 el antigeno de citome-
galovirus (CMV) humano en ganglios de diferentes
pacientes con este padecimiento; también se identifi-
c6 el ADN del CMV en la células mononucleares de
sangre periférica. De acuerdo a lo anterior y a la si-
militud de las anormalidades inmunolégicas, tanto
en LAIB como en la infeccién por CMV, se sugiere
un posible papel del CMV como uno de los agentes
que predisponen a LAIB .1° La infeccién por el virus
Epstein-Barr (EBV) ha sido implicada en algunos ca-
sos de LAIB con plasmocitosis excesiva. En estos ca-
sos se han encontrado titulos elevados de anticuer-
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pos contra el antigeno de la capside del EBV. Los es-
tudios de inmunohistoquimica, asi como los de hibri-
dacién in situ, han demostrado que la mayoria de las
células positivas al EBV, expresan el antigeno de cé-
lulas B (CD20). Gracias al método de reaccién en ca-
dena de polimerasa (PCR), asi como a estudios de hi-
bridacién in situ, se encontraron las secuencias del
acido nucleico del EBV en 96% de pacientes con
LAIB. La elevada y anormal cifra encontrada de EBV
en estos pacientes con LAIB y linfoma asociado a
LAIB, pueden ser el reflejo de una inmunocompeten-
cia disminuida en estos enfermos.1112

La significancia de estos estudios, es que la infec-
cién viral persistente es un factor patogénico que
debe ser evaluado mediante métodos de biologia mo-
lecular. Los cambios encontrados en los ganglios lin-
faticos de pacientes con virus de la inmunodeficien-
cia humana (estadios avanzados), son similares a los
descritos en pacientes con LAIB.5

EXPRESION ONCOGENICA

Actualmente se considera una enfermedad de origen
clonal.? Los protooncogenes celulares son secuencias
de ADN (homélogas a los elementos de transforma-
ci6én de crecimiento dominantes de ciertos ARN) in-
volucradas en los mecanismos que regulan la mitosis
¥y que, al ser alteradas por factores fisicos, quimicos o
biolégicos (virus), se transforman en secuencias on-
cogénicas que conducen a la divisién celular desorde-
nada, es decir, a una neoplasia.?

A través del analisis cromosomal, se corroboré la
existencia tanto de formas clonales como no clonales
de LAIB. Hasta hoy en dia, se han estudiado a los
oncogenes, sugiriendo que tanto los oncogenes que
codifican para las nucleoproteinas, como para las
proteinas de superficie celular, estan implicados en
la patogénesis de LAIB en etapas tempranas de la
enfermedad. El oncogén de la proteina latente de
membrana 1 (LMP1) es una de las principales pro-
teinas sintetizadas por el EBV. Se expresa en dife-
rentes entidades incluyendo entre otras: LAIB, en
las células de Reed-Sternberg y en las células tumo-
rales del carcinoma nasofaringeo, etcétera.l3

Se han detectado niveles elevados de un oncogén
conocido como c-myb RNA que indica una transcrip-
ci6n de este oncogén, detectada en la médula 6sea de
estos pacientes.® Existe un oncogén que reside en la
superficie celular y funciona en la transduccién de
las senales de crecimiento, conocido como ras.

Los pacientes con LAIB expresan tres a cuatro a
veces mas el mensaje del gen N-ras, a diferencia de
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controles. Se encontr6 que, después de tratamien-
to con ciclofosfamida, los niveles de N-ras fueron
normales. Luego de varios estudios, se concluy6
que esta entidad representa una expansion linfoi-
de oligoclonal, que involucra tanto a células B
como T (predominio de CD4+ sobre CD8+).914 En
una revisién efectuada por Tagaki y colaboradores
se demostré6 que en un 30% de pacientes con LAIB
no se encontré evidencia de clonalidad, a pesar de
utilizar métodos muy sensibles (investigacién ge-
nética molecular).

El punto més importante es si las células tumora-
les en una lesién pueden estar implicadas con la au-
sencia total de receptores de células T clonales (TCR)
en el reacomodo genético de algunos casos de LAIB.1%

Otros estudios citogenéticos analizados, han reve-
lado translocaciones genéticas en algunos pacientes
con LAIB y linfoma inmunobléstico de células T. Es-
tas translocaciones ocurren entre el cromosoma 7 y
14, especificamente: 7q35y 14q11.

El surgimiento de linfoma de células T en pacien-
tes con LAIB parece estar relacionado con la presen-
cia de células clonales con translocacién 7:14 anor-
mal, que representa un marcador muy sensible de
clonalidad en la linea de maduracién de células T.16
En un estudio chino, Lorenzen y colaboradores en-
contraron implicado el locus gamma del receptor de
células T.817 Schlegelberger y asociados, en un anali-
sis retrospectivo de 50 pacientes con LAIB asociado a
linfoma de células T, concluyeron que los hallazgos
citogenéticos tienen significancia pronéstica.l8

MANIFESTACIONES CLINICAS

La LAIB-linfoma de células T es un padecimiento lin-
foproliferativo raro que ocurre predominante en per-
sonas de edad avanzada, aunque se han descrito algu-
nos casos en ninos. Se le considera un padecimiento
neoplasico, con la excepcién de que tiene una frecuen-
cia alta de clonas no relacionadas citogenéticamente,
asi como células tnicas que no derivan de una célula
madre, debido a la diversidad de cariotipos.1?

La incidencia es mayor en los varones con una
proporcién hombre:mujer de 1.2:1. La edad de pre-
sentacion es entre la quinta y sexta décadas de la
vida. Més del 75% son mayores de 50 anos.* El inicio
de la enfermedad es rapido, desarrollando signos y
sintomas de una enfermedad sistémica en un par de
dias a semanas. Los pacientes se presentan con una
linfadenopatia generalizada, hepatoesplenomegalia y
sintomas constitucionales como fiebre, diaforesis
nocturna y pérdida de peso.

Pueden cursar con menos frecuencia con edema
localizado, ascitis, derrame pleural, infiltrados pul-
monares, o crecimiento de parétidas, rash maculopa-
pular con prurito etcétera.3510.20 Al inicio de la pre-
sentacion, la linfadenopatia localizada se generaliza
en semanas y se acompana por manifestaciones der-
matolégicas, si el tratamiento se retrasa.

En algunos casos, el inicio es insidioso, cursando
con anorexia y adenopatias hasta dos anos previos al
diagnéstico.> Aunque raro, puede asociarse ocasio-
nalmente con poliposis linfomatosa multiple del
tracto gastrointestinal 2!

La LAIB suele asociarse con algunos otros padeci-
mientos autoinmunes como lupus eritematoso sisté-
mico, sindrome de Sjégren, enfermedad de cadenas
alfa, artritis reumatoide juvenil y del adulto, hiper-
gammaglobulinemia, hipotiroidismo, etcétera.*

Lukes y Tindle fueron los primeros en observar
la evoluciéon de la LAIB a linfoma. Esta progresion
con un mal pronéstico, puede ocurrir en el curso
temprano o tardio de la enfermedad. La frecuencia
de transformacién maligna es de aproximadamen-
te 18% (basado en un estudio de por lo menos cin-
co anos). Se ha demostrado que esta transforma-
cién maligna afecta multiples sitios linfaticos y
ocasionalmente 6rganos extralinfaticos como el ri-
nén, estémago, pulmén, asi como sistema nervioso
central. Se ha corroborado evolucién de LAIB a
linfoma-B-inmunoblastico, linfoma de células T
periféricas y enfermedad de Hodgkin.1322:23

Un 15-20% de pacientes puede desarrollar un linfo-
ma maligno.?? También se ha asociado con carcinoma
(4%) y con el virus de inmunodeficiencia humana con
sarcoma de Kaposi negativo. Se ha identificado la pre-
sencia de Pneumocystis carinii y citomegalovirus.? En
algunos casos, la LAIB evoluciona a sarcoma inmuno-
blastico, que ha sido definido como una entidad patolé-
gica con cuadro clinico variable y que en la microscopia
de luz se encuentran transformaciones de células a es-
tados malignos de los linfocitos o inmunoblastos. Si
bien los hallazgos histol6gicos son generalmente benig-
nos, el curso clinico de la enfermedad es maligno en la
mayoria de los casos, y la supervivencia después de es-
tablecido el diagnéstico es menor a dos afos.?

Algunos de los aspectos clinicos y morfol6gicos pue-
den ser reflejo de la expresién anormal de ciertas cito-
cinas. Se han encontrado transcripciones de factor de
necrosis tumoral (TNF) y de linfotoxinas (L'T) en cé-
lulas T atipicas asi como en inmunoblastos B, en la
mayoria de los casos de LAIB-TCL; mientras que las
interleucinas 1y 6 se encontraron en células no linfoi-
des. En este estudio se evidenci6 que la expresion ge-
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nética de factor de necrosis tumoral y linfotoxinas por
las células infectadas por el EBV estuvo restringido
principalmente a los inmunoblastos B.%*

El curso de la enfermedad es fatal en la mayoria
de los pacientes, aunque ocasionalmente se han re-
gistrado remisiones espontaneas. La supervivencia
se acerca al afno, a pesar de un tratamiento intensivo
y efectivo. Menos del 20% de pacientes sobrevive a
cinco anos después de haber sido diagnosticados.20-25

La principal causa de muerte es por infecciones,
principalmente septicemia y bronconeumonia y los
principales gérmenes encontrados son pseudomonas,
estafilococos y citomegalovirus.*

LABORATORIO

Anemia leve a severa, generalmente hemolitica,
Coomb’s positivo, asociado a trombocitopenia. Linfo-
penia que se caracteriza por una disminucién signifi-
cativa en las células CD4, con un incremento o dis-
minucién en las células B.

También se han encontrado células plasmaticas,
plasmoblastos e inmunoblastos, con infiltracién a
médula 6sea, en un 60% de los casos; generalmente
es de naturaleza policlonal. Ademas, pueden presen-
tar eosinofilia, mielopoyesis con desviacién hacia la
izquierda y eritropoyesis. La disproteinemia es un
aspecto regular en el analisis de los componentes del
plasma sanguineo. Se ha documentado hipergamma-
globulinemia de hasta 60 g/L, asociada a células plas-
maticas circulantes e hipoalbuminemia. Un marca-
dor serolégico para LAIB lo representan los anti-
cuerpos dirigidos contra vimentina, un componente
principal de los filamentos intermedios.1*58

HALLAZGOS HISTOPATOLOGICOS

La LAIB con disproteinemia es una enfermedad con
aspectos histopatoldgicos y clinicos similares a la en-
fermedad de Hodgkin. Los criterios histolégicos para
su diagnéstico han sido descritos en detalle por Lukes
y Tindle, Frizzera y colaboradores, Radaszkiewicz y
Lennert.?6 De acuerdo con la clasificacién de Kiel,
LAIB es histolégicamente una subentidad de linfoma
de células T periférico de bajo grado de malignidad.?
Histolégicamente, la LAIB puede presentar lesiones
no sélo en los ganglios linfaticos, sino también en el
bazo, higado, médula 6sea y piel. En el ganglio linfati-
co, hay obliteracién total de la arquitectura con con-
servacion focal de sinusoides subcapsulares. El infil-
trado celular es polimorfo, compuesto por numerosos
inmunoblastos, linfocitos, células plasmaéticas, eosiné-
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filos e histiocitos epitelioides (Figura 1). Estos tlti-
mos pueden ser tan abundantes como para conside-
rar, histolégicamente linfoma T rico en histiocitos
(linfoma de Lennert). Ademas hay proliferacién arbo-
rescente de vasos sanguineos que corresponden a vé-
nulas de endotelio alto. Caracteristicamente no hay
centros germinales, y lo que se encuentra son agrega-
dos de histiocitos y células epitelioides, conocidos
como “centros germinales quemados”, y/o atréficos
con ausencia de elementos celulares y proliferacion de
vasos sanguineos.l:4:5.8,9,27-30

En todo el ganglio linfatico hay depésito de mate-
rial amorfo PAS positivo. Por inmunohistoquimica
la proliferacion celular de la LAIB corresponde a lin-
focitos T (con expresion T normal, sin expresién abe-
rrante) con células B policlonales.

Puede existir transformaciéon de LAIB a linfoma
tipo LAIB; esto ocurre cuando hay agregados de linfoci-
tos atipicos pequenios y/o grandes con citoplasma claro,
mediante inmunohistoquimica se observa reordena-
miento de receptores T. Ocasionalmente, la LAIB pue-
de virar hacia linfoma inmunoblastico B con expresién
de EBV.2431 La mayoria de los casos de LAIB registra-
dos han mostrado un patrén monoclonal de células T,
sugestivo de linfoma asociado a LAIB.??

Mediante la microscopia electrénica, en la sangre
se detectan numerosas células mononucleares con
caracteristicas linfoides y un reticulo-endoplasmico
rugoso abundante.* Por medio de estudios inmu-
nofenotipicos de los ganglios afectados, se encontré
preponderancia de células T en todos los pacientes,
con predominancia de células CD4+ sobre CD8+.
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Figura 1. Linfadenopatia angioinmunobléstica: Se observa infiltrado in-
flamatorio polimorfo con vasos arborescentes resaltados por medio de
inmunomarcador para vimentina (Biogenex, San Ramén, California).



Frenk Py Ylgovsky L: Linfadenopatia angioinmunoblastica

136

An Med Asoc Med Hosp ABC 1999; 44 (3): 132-137

TRATAMIENTO

El tratamiento apropiado para estos pacientes ain es
desconocido. Frizzera y colaboradores sugirieron Gni-
camente tratamiento sintomaético y observacion, ya que
puede haber regresién espontdnea del proceso.?8 En
sujetos con afeccién sistémica importante, asi como con
deterioro clinico, se han utilizado diversos esquemas
terapéuticos con corticosteroides y agentes citotéxicos.
Respuestas transitorias han sido observadas con dosis
altas de prednisona (60 mg/dia) y se ha recomendado
como tratamiento inicial, ya que mejora los sintomas B
y reduce el tamano del tumor en la mayoria de los pa-
cientes.?26 Cuando se da prednisona como monotera-
pia, se ha observado remisién completa en aproximada-
mente la mitad de los casos. Ambos tratamientos se
asocian con un alto riesgo en estos pacientes (general-
mente de edad avanzada). Se han descrito tratamientos
en los que se incluye la utilizacién de interferén alfa 2a,
el cual es efectivo y bien tolerado.32

En un trabajo publicado por Murayama y colabora-
dores se ha senialado que el tratamiento con interferén
alfa, esteroides y quimioterapia no ha sido del todo
efectivo.? Estos mismos autores mencionan que la ci-
closporina A, como agente inmunosupresor, bloquea la
produccién de interleucina-2 y otras citoquinas, asi
como la interaccién de células T y células B. Por lo tan-
to, se consideré la posibilidad de que la ciclosporina A
pudiera bloquear la interaccion de células T y B en pa-
cientes con LAIB, sin inducir efectos adversos. Mencio-
nan una remisién completa en uno de sus pacientes, asi
como disminucién de la linfadenopatia en el paciente.?

Siegert y asociados informan remisiones comple-
tas de un 56-64%, en aquellos pacientes tratados con
quimioterapia (COPBLAM/IMVP-16), a diferencia
de aquellos que recibieron inicamente prednisona
(29%). Concluyen que quimioterapia intensiva es su-
perior a prednisona en este tipo de pacientes.3

Se han observado remisiones espontianeas en un
10% de los casos, en las primeras semanas o meses de
la enfermedad, con una duracién de hasta cinco afos.?

Los resultados, después de utilizar un agente qui-
mioterapéutico (ciclofosfamida, fludarabina, predni-
sona etcétera) son divergentes. La frecuencia de in-
duccién a remisiéon completa mediante poliquimiote-
rapia es mayor que con otras modalidades. En una
serie de 13 pacientes, se alcanzé remisién completa
con MOPP (meclorethamina-vincristina-procarbazi-
na-prednisona).

Remisiones secundarias son menos frecuentes
(< 20%), de menor duracién y casi siempre secun-
darias a poliquimioterapia.?33

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

BIBLIOGRAFIA

Lukes JR, Tindle HB. Immunoblastic lymphadenopathy: A
hyperimmune entity resembling Hodgkin’s disease. N Engl
J Med 1975; 292: 1-8.

Murayama T, Imoto Sh, Takahashi T, Mitsuhiro I, Matozaki
S, Nakagawa T. Successful treatment of angioimmunoblastic
lymphadenopathy with dysproteinemia with ciclosporin A.
Cancer 1992; 69: 2567-2570.

Siegert W et al. Treatment of angioimmunoblastic lymphad-
enopathy (aild)-type t-cell lymphoma using prednisone with
or without the COPBLAM/IMV-16 regimen. A multicenter
study. Ann Intern Med 1992; 117: 364-370.

Esténs RM, Hernandez BF, Gabayet KD, Saita KO. Linfade-
nopatia angioinmunoblastica. Presentacién de un caso clini-
co. Med Inter Mex 1989; 5: 28-32.

Knecht H. Angioimmunoblastic lymphadenopathy: Ten year’s
experience and state of current knowledge. Semin Hematol
1989; 26: 208-215.

Fest T, Angonin R, Dupond JL, Caln JY. Angioimmunoblas-
tic lymphadenopathy: A pathogenic intersection between
dysimmune, viral and lymphomatous disease. Rev Med In-
terne 1991; 12: 383-388.

Li GD, Lorenzen J, Hansmann MI. Detection of T-cell recep-
tor gamma V gene rearrangements in angioimmunoblastic
lymphadenopathy type T-cell lymphoma by PCR and family
specific primers. Chung-hua-Ping-Li-Hsueh-Tsa-Chin 1994;
23: 211-224.

Honda M, Smith RH, Steinberg DA. Studies of the pathogen-
esis of angioimmunoblastic lymphadenopathy. J Clin Invest
1985; 76: 332-340.

Steinberg et al. Angioimmunoblastic lymphadenopathy with
dysproteinemia. NIH Conference. Ann Intern Med 1988;
108: 575-584.

Yu AM, Song RL, Yu Z, Chen YP, Wang FZ et al. Detection of
human cytomegalovirus antigen and DNA in lymph nodes
and peripheral blood mononuclear cells of patients with an-
gioimmunoblastic lymphadenopathy with dysproteinemia.
Arch Pathol Lab Med 1992; 116: 490-494.

Medeiros LdJ et al. Detection and localization of Epstein-Barr
viral genomes in angioimmunoblastic lymphadenopathy and
angioimmunoblastic lymphadenopathy-like lymphoma. Blood
1992; 79: 1789-1795.

Oshima K, Takeo H, Kikuchi M, Uike N et al. Heterogeneity
of Epstein-Barr virus infection in angioimmunoblastic lym-
phadenopathy type T-cell lymphoma. Histopathology 1994,
25: 569-579.

Knecht H, Martius F, Bachman ET et al. A deletion mu-
tant of the LMP1 oncogene of Epstein-Barr virus is asso-
ciated with evolution of angioimmunoblastic lymphaden-
opathy into B immunoblastic lymphoma. Leukemia 1995;
9: 458-465.

Kanzaki Y, Eura M, Chikamatsu K, Yoshida M, Musuyama
K et al. Angioimmunoblastic lymphadenopathy like T-cell
lymphoma. A case report and immunologic study. Auris Na-
sus Larynx 1997; 24 (2): 199-206.

Takagi N et al. A phenotypic and genotypic study of three
node-based, low grade peripheral T-cell lymphomas: angio-
immunoblastic lymphoma, T zone lymphoma, and lymphoe-
pithelioid lymphoma. Cancer 1992; 69: 2571-2582.

Cosimi MF, Casagranda I, Ghiazza G, Rossi G, Galvani P. Rear-
rangements on chromosomes 7 and 14 with breakpoints at
7935 and 1411 in angioimmunoblastic lymphadenopathy and
IBL-like T cell-lymphoma. Pathologica 1990; 82: 391-397.



Frenk Py Ylgovsky L: Linfadenopatia angioinmunoblastica

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

Lorenzen J, Li G, Zhao HM, Wintzeer C, Fischer R, Hans-
mann ML. Angioimmunoblastic lymphadenopathy type of T-
cell lymphoma and angioimmunoblastic lymphadenopathy:
A clinicopathological and molecular biological study of 13
Chinese patients using polymerase chain reaction and paraf-
fin-embedded tissues. Virchows-Arch 1994; 424: 593-600.
Schlegelberger B, Zwingers T, Hohennadel K, Hemmebruns
D, Schmitz N et al. Significance of cytogenetic findings for
the clinical outcome in patients with T cell lymphoma of an-
gioimmunoblastic lymphadenopathy type. J Clin Oncol
1996; 14 (2): 593-9.

Schlegelberger B, Zhang Y, Weber MK, Grote W. Detection
of aberrant clones in nearly all cases of angioimmunoblastic
lymphadenopathy with dysproteinemia-type T-cell lympho-
ma by combines interface and metaphase cytogenetics.
Blood 1994; 84: 2640-2648.

Bagilet D, Diab M, Aristiqui R, Magaro J, Sivori O, Naves A.
Angioimmunoblstic lymphadenopathy and colonic lympho-
ma. Medicina 1990; 50: 548-552.

Goenka MK, Vaiphei K, Nagi B, Sriram PV, Joshi K, Koch-
har R. Angioimmunoblastic lymphadenopathy: An etiology
for gastrointestinal lymphomatous polyposis. AM J Gastro-
enterol 1996; 91 (6): 1236-8.

Cavanna I, Di Stasi M, Paties C, Formari F, Civardi G et al.
Angioimmunoblastic lymphadenopathy with dysproteinemia
associated with carcinoma. Case report and review of the lit-
erature. Oncology 1988; 45: 318-321.

Chang HJ, Su IJ, Chen CL, Chiang IP, Chen YC et al. Angio-
immunoblastic Lymphadenopathy with dysproteinemia, lack
of a prognostic value of clear cell morphology. Oncology
1997; 54 (3): 193-198.

Foss HD, Anagostopoulus I, Herbst H, Grebe M, Ziemann K
et al. Patterns of cytokine gene expression in peripheral T-
cell lymphoma of angioimmunoblastic lymphadenopathy
type. Blood 1995; 85: 2862-2869.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

137

An Med Asoc Med Hosp ABC 1999; 44 (3): 132-137

Schmiez NM, Pange E, Harariach T, Griesse H, Sonnen R,
Schlegelberger B. High dose chemotherapy and autologous
bone marrow transplantation in relapsing angioimmuno-
blastic lymphadenopathy with dysproteinemia (AILD). Bone
Marrow Transplant 1991; 8: 503-506.

Schauer P et al. Angioimmunoblastic lymphadenopathy:
clinical spectrum of disease. Cancer 1981; 48: 2493-2498.
Saramotos et al. Clinicopathologic and therapeutic aspects
of angioimmunoblastic lymphadenopathy-related lesions.
Cancer 1992; 69: 1259-1267.

Upara S, Ruchutrakool T, Sukpanichnant S. Lymph node
pathology in patients with a clinical diagnosis of angioimmu-
noblastic lymphadenopathy with dysproteinemia (AILD): An
analysis of 37 cases. Asian-Oac-J-Allergy-Immunol 1997; 15
(1): 15-20.

Schmut M, Ramaker J, Trautman C, Hummel M, Schmitt
GA, Stein H, Goerdt S. Cutaneous involvement in prelym-
phomatous angioimmunoblastic lymphadenopathy. J AM
Acad Dermatol 1997; 36 (2): 290-295.

Sallah AS, Bernard S. Treatment of angioimmunoblastic
lymphadenopathy with dysproteinemia using 2-chlorodeoxy-
adenosine. Ann Hematol 1996; 73 (6): 295-296.

Abruzzo LV, Weiss LM. B cell-lymphoma arising in angioim-
munoblastic lymphadenopathy: A case of oligoclonal gene
rearrangements associated with Epstein-Barr virus. Blood
1993; 82: 241-246.

Siegert W, Nerl C, Meuthen I, Zahn T, Brack N et al. Recom-
binant Human Interferon-Alfa in the Treatment of Angioim-
munoblastic Lympadenopathy: results in 12 Patients. Leu-
kemia 1991; 5: 892-895.

Ong ST, Koeppen H, Larson RA, Olopade OI. Successful
treatment of angioimmunoblastic lymphadenopathy with
dysproteinemia with fludarabine. Blood 1996; 88 (6):
2354-2355.



