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9LZ\TLU

El�linfoma T angioinmunoblástico es un subtipo agresivo de linfoma de células T peri-
féricas maduras, originado en las células T cooperadoras foliculares. Se caracteriza por 
SPUMHKLUVWH[xH�NLULYHSPaHKH��KPHMVYLZPZ�UVJ[\YUH��ÄLIYL��WtYKPKH�KL�WLZV�̀ �MLU}TLUVZ�
autoinmunitarios. Los estudios recientes en inmunohistoquímica, genética y de análisis 
de expresión génica han permitido mejorar la comprensión de la biología, la patoge-
nia y el diagnóstico de este subtipo de linfoma. Este artículo revisa las características 
histopatológicas e inmunohistoquímicas del linfoma angioinmunoblástico de células 
T y su diagnóstico diferencial.

7(3()9(:�*3(=,! Linfoma T angioinmunoblástico; linfoma T periférico; células T foli-
culares; inmunohistoquímica. 

(IZ[YHJ[

Angioimmunoblastic�T-cell lymphoma (AITL) is an aggressive and distinct subtype of 
mature peripheral T-cell lymphoma, of follicular helper T-cell (TFH) origin. It is charac-
terized by generalized lymphadenopathy, night sweats, fever, weight loss, and autoim-
mune phenomena. Recent immunohistochemical, genetic studies and gene expression 
analyses have elucidated our understanding of its biology, pathogenesis and diagnosis 
of this lymphoma subtype. This article reviews the histologic and immunohistochemical 
characteristics of AITL and its differential diagnosis.

2,@>69+:!�Angioimmunoblastic T-cell lymphoma, Peripheral T-cell lymphoma, Fol-
licular T-cells, immunohistochemistry

INTRODUCCIÓN 

�ĂƌĂĐƚĞƌşƐƟĐĂƐ�ŐĞŶĞƌĂůŝĚĂĚĞƐ

Las células T cooperadoras foliculares (TFH, por 
sus siglas en inglés: T follicular helper) son un 
grupo especializado de linfocitos T CD4+ con 
PUT\UVMLUV[PWV�LZWLJxÄJV��VYPNPUHSTLU[L�PKLU-
[PÄJHKHZ�LU�SH�HTxNKHSH�O\THUH�1,2,3 Las células 
T cooperadoras foliculares juegan un papel 

decisivo en la formación de centros germinales 
en los ganglios linfáticos, el bazo y las placas 
de Peyer, y promueven la supervivencia de las 
células B, la recombinación de cambio de clase 
de inmunoglobulina e hipermutación somática, 
WYVK\JPLUKV�ÄUHSTLU[L�JtS\SHZ�WSHZTm[PJHZ�KL�
HS[H�HÄUPKHK�`�JtS\SHZ�)�KL�TLTVYPH�2 

Hace poco se describió una variedad de 
linfomas T periféricos con características 
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inmunofenotípicas de linfocitos de células T 
cooperadoras foliculares (-PN\YH��).4,5 El linfoma 
T angioinmunoblástico (LTAIB) es el prototipo 
de linfoma T periférico derivado de las células 
T cooperadoras foliculares (TFH); representa 
1 a 2% de los linfomas no Hodgkin y es uno 
KL�SVZ�Z\I[PWVZ�LZWLJxÄJVZ�TmZ�JVT\ULZ�����
30%) de linfoma T periférico.4,6�:L�THUPÄLZ[H�
con mayor frecuencia en adultos entre la sexta 
y séptima décadas de la vida, ocasionalmente 
en adultos jóvenes, y rara vez en niños.7 La 
relación hombre-mujer es 1:1; sin embargo, 
algunos estudios han informado un ligero 
predominio en hombres, y es más frecuente 
en Europa y América del Norte que en Asia y 
América Latina.8 La mayoría de los pacientes 
sufre una rápida evolución de la enfermedad 
y la tasa estimada de supervivencia general a 
cinco años es de 45.4%.9,10 

Al inicio se consideró que el linfoma T an-
gioinmunoblástico representaba una reacción 
inmunitaria anormal, con alto riesgo de progre-
sión a linfoma, y los términos utilizados para 
designarla fueron: linfadenopatía angioinmuno-
blástica con disproteinemia por Glauco Frizzera 
en 197411 y linfadenopatía inmunoblástica-lin-
fogranulomatosis X por el grupo de Karl Lennert 
en 1975.12 Sin embargo, estudios posteriores 
demostraron reordenamiento clonal de los genes 
del receptor de células T (TCR, por sus siglas en 
inglés T-cell receptor) en la mayoría de los casos. 
,U��  ���SH�JSHZPÄJHJP}U�9,(3��Revised European 
(TLYPJHU�3PUMVTHZ�JSHZPÄJH[PVU� lo designó: lin-
foma angioinmunoblástico de células T.13 En la 
J\HY[H�LKPJP}U�KL�SH�JSHZPÄJHJP}U�KL�SPUMVTHZ�KL�
la Organización Mundial de la Salud (OMS), los 
linfomas ganglionares de células cooperadoras 
foliculares se agrupan según sus características 
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-PN\YH����Células T cooperadoras foliculares y los marcadores que expresan. Estas células originan diversos 
linfomas.



Segura-Rivera R y col. Linfoma T angioinmunoblástico
www.rev i s tapato log ia . com

Patología 
Revista Latinoamericana

�

fenotípicas y genotípicas comunes.8,14 El linfoma 
T angioinmunoblástico es un alteración propia 
(individual).14 La mayoría de los pacientes mani-
ÄLZ[H��JSxUPJHTLU[L��SPUMHKLUVWH[xH�NLULYHSPaHKH�
`� OLWH[V�LZWSLUVTLNHSPH�� ÄLIYL�� WtYKPKH� KL�
peso, artralgias y erupción cutánea pruriginosa.15 
Algunos pacientes expresan, además: edema, 
especialmente en las extremidades superiores 
y en la cara, acompañado de ascitis y derrame 
pleural. Frecuentemente hay alteraciones inmu-
nitarias asociadas: hipergammaglobulinemia 
policlonal, anemia hemolítica Coombs positiva, 
complejos inmunitarios circulantes, anticuerpos 
antinucleares y de músculo liso, factor reuma-
toide positivo y crioglobulinas. Puede haber 
LVZPUVÄSPH�`�WSHZTVJP[VZPZ�L_[LUZH�6,16 

Fuera de los ganglios linfáticos, los sitios más 
comúnmente afectados son la médula ósea (70% 
de los casos) y la piel. La erupción cutánea es 
una característica común en muchos pacientes.17 
Puesto que el linfoma T angioinmunoblástico 
Z\LSL� ZLY� \UH� LUMLYTLKHK� ZPZ[tTPJH�� SVZ� PUÄS-
trados linfoides característicos pueden aparecer 
en otros sitios afectados, como el hígado y los 
pulmones.

HISTOPATOLOGÍA

El diagnóstico preciso es primordial para imple-
mentar el tratamiento adecuado del paciente con 
linfoma T angioinmunoblástico, y el diagnóstico 
histológico puede difícil de establecer.10 Debe 
evaluarse un ganglio linfático completo y no se 
recomienda hacer biopsias con aguja delgada.10 
Además, tener en cuenta que histolpatológica-
mente se ha informado 68.7% de concordancia 
diagnóstica, y existe sobreposición morfológica 
con otros linfomas con inmunofenotipo de lin-
foma de células T cooperadoras foliculares.1 El 
ganglio linfático muestra alteración parcial o total 
KL�SH�HYX\P[LJ[\YH�̀ �LS�PUÄS[YHKV�JLS\SHY�LZ�[xWPJH-

TLU[L�WVSPT}YÄJV�18 mismo que está constituido 
por mezcla de linfocitos pequeños-medianos 
`�JHU[PKHK�]HYPHISL�KL�UL\[Y}ÄSVZ��LVZPU}ÄSVZ��
JtS\SHZ� WSHZTm[PJHZ�� JtS\SHZ� KLUKYx[PJHZ� ÄIYV-
blásticas y macrófagos (histiocitos) (-PN\YH��(). 
Esta mezcla celular ocupa, predominantemente, 
el área paracortical del ganglio linfático, y la 
atipia celular puede ser mínima, lo que puede 
llevar a establecer el diagnóstico de un proceso 
linfoide reactivo. Los sinusoides subcapsulares 
Z\LSLU�LZ[HY�HIPLY[VZ�`�SH�JHWZ\SH�PUÄS[YHKH��HZx�
como el área extraganglionar, lo que es una ca-
racterística de esta neoplasia8 (-PN\YH��)�̀ �*). En 
VJHZPVULZ�W\LKL�PKLU[PÄJHYZL�\UH�WVISHJP}U�KL�
células T neoplásicas, con contornos nucleares 
irregulares, abundante citoplasma claro y mem-
IYHUHZ� JLS\SHYLZ� IPLU� KLÄUPKHZ�� ,Z[HZ� JtS\SHZ�
claras tienden a agruparse alrededor de las vénu-
las de endotelio alto (VEA), lo que es una pista 
diagnóstica importante (-PN\YH��+). En algunos 
casos las células claras son numerosas, lo que se 
designa: “variante de célula claras del linfoma 
T angioinmunoblástico”.8,18 Sin embrago, debe 
considerarse que esta población celular puede 
variar de pequeños focos a grandes láminas ce-
S\SHYLZ�JVUÅ\LU[LZ��SV�X\L�LU�VJHZPVULZ�Z\WVUL�
problemas en el diagnóstico diferencial con 
linfoma T periférico NOS (Not Otherwise Speci-
ÄLK� por sus siglas en inglés). En esta situación, 
el inmunofenotipo ayuda al diagnóstico (vide 
infra). Puede haber linfocitos-B medianos-gran-
KLZ�KL�JP[VWSHZTH�IHZ}ÄSV��WVZP[P]VZ�H�*+����
esparcidos irregularmente en la proliferación 
anormal celular, pero que en ocasiones pueden 
ser numerosos (variante rica en linfocito B).18 
Algunas de estas células B pueden parecerse a 
las células mononucleares de Reed-Sternberg 
(células de Hodgkin (-PN\YH��(), y hay casos en 
SVZ�X\L�LS�PUÄS[YHKV�[PLUL�U\TLYVZVZ�THJY}MHNVZ�
(histiocitos), lo que puede dar la apariencia de 
un proceso granulomatoso.3,18 Las vénulas de 
endotelio alto suelen ser, característicamente, 
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HWHYLU[LZ�� PUJS\ZV�]PZ\HSPaHYZL� LU�LS� PUÄS[YHKV�
periganglionar, y se hacen más evidentes por 
medio de las tinciones Gömöri o PAS (ácido 
periódico de Schiff), o con imunomarcación 
con CD34 o CD31 (vide infra).8,18 -PN\YH��) y 
* Una característica distintiva del linfoma T an-
gioinmunoblástico es la proliferación marcada 
de células dendríticas foliculares (CDF), también 
llamadas células de Nossal, localizadas fuera 
de los folículos, que típicamente engloban a las 
vénulas de endotelio alto.8,10,18 La proliferación 
de CDF solamente se distingue por medio de 
inmunorreacción con CD21, CD23 o CD35. 

Los cambios arquitectónicos del linfoma T an-
gioinmunoblástico se dividen en tres patrones19: 
en el patrón I, la arquitectura ganglionar se 
encuentra conservada, con folículos linfoides 
y centros germinales hiperplásicos. La capa del 
THU[V�LZ[m� H[LU\HKH�V�LZ�WVJV�KLÄUPKH�� `� SH�
proliferación de vénulas de endotelio alto es 
escasa. En el patrón II existe pérdida de la ar-
quitectura ganglionar y coexistencia de folículos 
linfoides pequeños, con centros germinales pe-
queños, atenuados, semejantes a los observados 
en la enfermedad de Castleman (-PN\YH��+). En 
el patrón III, que es el más frecuente (60% de los 
casos), la arquitectura ganglionar se encuentra 

totalmente borrada, sin folículos linfoides, y es 
donde las características clásicas del linfoma T 
angioinmunoblástico son evidentes.8,18 Es posible 
observar patrones mixtos en la misma biopsia, 
y en las consecutivas del mismo paciente se ha 
observado transición del patrón I al III.3 El patrón I 
es, posiblemente, la etapa de la enfermedad más 
difícil de diagnosticar.3,8,18 La expansión de célu-
las dendríticas foliculares positivas a CD21/C35/
CD23 es un hallazgo útil para establecer el diag-
nóstico; sin embargo, esta característica puede 
o no estar presente. También ayuda la presencia 
de células TFH/CD4 positivas con expresión 
de CD10, BCL6 o PD1 en el borde externo de 
los centros germinales y la paracorteza, que es 
una característica importante de diagnóstico. 
Si se sospecha histológicamente el patrón I, es 
necesario que las características clínicas sean 
compatibles con el diagnóstico. En ocasiones es 
necesaria la evidencia molecular de expansión 
clonal de las células T. En biopsias subsecuentes, 
algunos de estos casos pueden mostrar progre-
sión a linfoma T angioinmunoblástico típico, con 
arquitectura ganglionar con patrón III.19 

Algunos casos de linfoma T angioinmunoblástico 
pueden coexistir o manifestarse tiempo después 
de padecer un linfoma difuso de células grandes 

-PN\YH����(� Componente celular del linfoma T angioinmunoblástico, constituido por una mezcla de linfocitos 
WLX\L|VZ�TLKPHUVZ�`�JHU[PKHK�]HYPHISL�KL�UL\[Y}ÄSVZ��LVZPU}ÄSVZ��JtS\SHZ�WSHZTm[PJHZ�L�OPZ[PVJP[VZ��)� La neo-
plasia ocupa predominantemente el área paracortical del ganglio linfático y los sinusoides subcapsulares por 
SV�NLULYHS�ZL�LUJ\LU[YH�HIPLY[VZ��ÅLJOHZ���*��3H�JHWZ\SH�JVU�MYLJ\LUJPH�LZ[m�PUÄS[YHKH�`�SH�ULVWSHZPH�ZL�L_[PLUKL�
hacia el tejido adiposo adyacente. +� Grupo de células claras que tiende a agruparse alrededor de las vénulas 
de endotelio alto (VEA). Esta es una característica importante para el establecer el diagnóstico.
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B (LDCG-B). Se ha sugerido la posibilidad de 
que la infección por el virus Epstein-Barr sea 
la que desencadene la proliferación neoplásica 
de células B, que a su vez se vea facilitada por 
SH�PUT\UVKLÄJPLUJPH�HZVJPHKH�JVU�SH�LUMLYTL-
dad y, posiblemente, por la inmunosupresión 
adicional inducida por la quimioterapia.8 La 
imagen histopatológica en estos casos es la típica 
del LDCG-B, cuyas células tienen apariencia 
de centroblastos o inmunoblastos, o pueden 
semejar a las células mononucleadas de Reed 
Sternberg (células de Hodgkin). Estas células B 

suelen ser positivas para el virus Epstein-Barr, 
CD20, CD30, y por lo general son negativas para 
CD15 (para diagnóstico diferencial ver sección 
de Inmunohistoquímica). También, el linfoma 
T angioinmunoblástico a menudo se asocia 
con plasmacitosis e hipergammaglobulinemia 
policlonal, aunque existen casos raros informa-
dos de células plasmáticas monoclonales.6 La 
afectación a la médula ósea se caracteriza por 
agregados linfoides no paratrabeculares, con 
\UH�JVTWVZPJP}U�JLS\SHY�WVSPT}YÄJH�ZPTPSHY�H�
la observada en los ganglios linfáticos.10,18

-PN\YH����(� Algunas de estas células pueden semejar a las células mononucleares de Reed-Sternberg (células de 
Hodgkin [Flechas]). )��Una característica del linfoma T angioinmunoblástico es la presencia de numerosas vénulas de 
endotelio alto, que se hacen más evidentes por medio de la tinción PAS (ácido periódico de Schiff) �*�. +� En el patrón 
II se observan folículos linfoides con centros germinales que semejan a los observados en la enfermedad de Castleman.
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INMUNOHISTOQUÍMICA

Los linfocitos neoplásicos en el linfoma T an-
gioinmunoblástico son T (CD3+ / CD2+ / CD5+) 
con mezcla de células CD4, CD8, célula T 
cooperadoras foliculares, macrófagos, células 
dendríticas foliculares y células plasmáticas 
(-PN\YH��). El CD7 por lo general es negativo, 
posiblemente por la hipermetilacion de su región 
promotora, y puede haber también reducción o 
ausencia de CD5.2,18,20 La población neoplásica 
expresa CD4�y son las células que predominan 
en la mayoría de los casos, aunque en ocasiones 

las células T CD8+ pueden constituir la mayor 
WHY[L� KLS� PUÄS[YHKV� SPUMVPKL�8,18 Las células B 
(CD20+/ CD79a+) se encuentran en cantidades 
variables y pueden estar presentes en grupos 
grandes cohesivos. Por lo general son células 
pequeñas-medianas, pero llegan a ser grandes, 
especialmente cuando están infectadas con el vi-
rus Epstein-Barr. Estas células B, hasta en 20% de 
los casos pueden ser positivas a CD30, dato que 
es de relevancia terapéutica para la indicación 
de Brentuximab.21,22 La expresión de la proteína 
latente de membrana del virus de Epstein-Barr 
(LMP1) se puede hacer evidente hasta en 96% 

-PN\YH����Esquema que muestra la celularidad del linfoma T angioinmunoblástico. Es una mezcla de linfocitos 
neoplásicos ce células T cooperadora foliculares, células B infectadas por virus de Epstein-Barr (B-EBV), células T, 
macrófagos, células plasmáticas e hiperplasia de células dendríticas foliculares (CDF), estas últimas predominan 
alrededor de las vénulas de endotelio alto (VEA).
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de los casos, y la hibridación in-situ para EBER 
(Epstein-Barr encoding región por sus siglas en 
inglés) es mucho más sensible para detectar el 
genoma viral.6 Es interesante hacer notar que 
son las células B reactivas y no las T neoplásicas 
las que se encuentran infectadas por el virus 
Epstein-Barr.6 -PN\YH��

Se ha demostrado que las células neoplásicas 
en una alta proporción de los casos de linfoma 
T angioinmunoblástico (80% a 90%) expresan 
CD10 (Common acute lymphoblastic leuke-
mia-associated, CALLA por sus siglas en inglés) 
y Bcl6 (transcription factor, B cell lymphoma 
6).23 La positividad aberrante de CD10 parece 
caracterizar la población de células T neoplási-
cas del linfoma T angioinmunoblástico, que en 

la mayoría de los pacientes corresponde a las 
células de citoplasma claro observadas con la 
tinción de hematoxilina-eosina. El CD10 varía 
de un caso a otro y es por lo general débil, he-
terogéneo, limitado a una pequeña población 
de células tumorales y frecuentemente muestra 
acentuación citoplásmica en forma de punto pa-
ranuclear.23 La expresión de CD10 es importante 
en el diagnóstico diferencial, puesto que sólo se 
OHU�PKLU[PÄJHKV�LU�����H�����KL�SVZ�SPUMVTHZ�
T periféricos y está ausente en el linfoma ana-
plásico de células grandes y en las hiperplasias 
linfoides paracorticales.8,18 El CXCL13 (C-X-C 
Motif Chemokine Ligand 13) se expresa en más 
de 80% de las células tumorales y se consi-
KLYH�LS�TmZ�LZWLJxÄJV�WHYH� PKLU[PÄJHY�JtS\SHZ�
T cooperadora foliculares.1,6 Si la morfología 

-PN\YH����Inmunohistquímica del linfoma T angioinmunoblástico (véase texto sección de inmunohistoquímica).
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es adecuada, la coexpresión de CD10, Bcl6 y 
CXCL13 sugiere fuertemente el diagnóstico del 
linfoma T angioinmunoblástico y proporciona 
evidencia adicional de que este linfoma deriva 
de células T cooperadoras foliculares. Las célu-
las T cooperadoras foliculares en el linfoma T 
angioinmunoblástico también expresan CD278 
(ICOS / Inducible Co-Stimulator), CD274/PD1 
(Programmed death-1), CD195/CXCR5 (C-C 
chemokine receptor 5), CD154 (CD40 ligand) y 
la proteína asociada con SAP [(SLAM-Associated 
Protein, MAF (c-MAF)], CD200 (OX-2 membrane 
glycoprotein), CD40L y NFATC1 (Nuclear factor 
of activated T-cells, cytoplasmic 1).1,14,24 El CD57 

�3L\���LZ�TLUVZ�LZWLJxÄJV�`�ZL�L_WYLZH��UPJH-
mente en una proporción menor de células T 
cooperadoras foliculares.1,3,10 La proliferación 
de células dendríticas foliculares es un dato 
característico del linfoma T angioinmunoblás-
tico y puede valorarse fácilmente mediante 
inmunomarcación con CD21, C35 y/o CD23. 
La malla de células dendríticas foliculares está 
desorganizada y predominantemente se centra 
alrededor de las vénulas de endotelio alto y hacia 
la periferia del ganglio linfático.1,8 -PN\YH��

Es importante mencionar que ningún marcador 
por sí solo establece el diagnóstico del origen de 

-PN\YH����(� En el linfoma T angioinmunoblástico hay hiperplasia de células dendríticas foliculares, como se 
muestra por medio del CD21. Existe una malla de células dendríticas foliculares positivas a citoqueratina �)��
y desmina �*�.
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células T cooperadoras foliculares.1,2,25 Diversos 
investigadores han postulado que PD1 e ICOS 
son más sensibles que CXCL13, BCL6 o CD10, 
por lo que se recomienda la expresión de por lo 
menos tres marcadores de células T cooperado-
ras foliculares para establecer que la población 
neoplásica se origine de estas células.3,18 Aunque 
la expresión de marcadores TFH es característica 
del linfoma T angioinmunoblástico, es impor-
tante conocer que hasta 28% de los linfomas 
T periféricos pueden expresar marcadores de 
células T cooperadoras foliculares y, además, 
mostrar algunas características similares al 
linfoma T angioinmunoblástico (LTAIB), lo que 
sugiere que su espectro puede ser amplio y existe 
sobreposición morfológica entre el LTAIB y el 
linfoma T periférico. Diversos investigadores han 
informado la proliferación de células reticulares 
citoqueratina positivas (cytokeratin interstitial 
reticulum cells, CIRC por sus siglas en inglés) 
en casos de LTAIB.23,26 Estas células, que son 
TPVÄIYVISHZ[VZ�LZWLJPHSPaHKVZ�KL�VYPNLU�TLZLU-
quimal, del ganglio linfático tienen citoplasma 
delgado, alargado de morfología dendrítica y 
coexpresan vimentina, desmina y citoqueratina27 
(-PN\YH��). Están distribuidas en forma difusa en 
la proliferación neoplásica y son de importante 
ayuda en el diagnóstico de LTAIB.26 Su función en 
el linfoma T angioinmunoblástico se desconoce; 
sin embargo, se sabe que estas células estromales 
W\LKLU�PUÅ\PY�LU�SH�OVTLVZ[HZPZ��SH�HJ[P]HJP}U�̀ �
la proliferación de linfocitos T. Particularmente 
se ha demostrado que estas células reticulares 
ayudan al mantenimiento de células T (naive), 
inducen tolerancia específica de antígenos 
((N�ZWLJPÄJ�[VSLYHUJL) y restringen la expansión 
de las células T recién activadas.27 

El origen celular del linfoma T angioinmuno-
blástico, a partir de células T cooperadoras 
foliculares, ofrece un modelo para explicar 
varias de las particularidades clínicas y patoló-

gicas inherentes a esta enfermedad.25 Algunos 
de estos rasgos son la expansión de las células 
B y la íntima asociación con los centros germi-
nales en etapas iniciales de la enfermedad, la 
considerable proliferación de células dendríticas 
foliculares, así como la hipergammaglobuline-
mia y las manifestaciones autoinmunes.3,28 El 
CXCL13 (C-X-C motif chemokine ligand 13) es 
probablemente un mediador clave en el linfoma 
T angioinmunoblástico. Esta quimiocina es esen-
cial en el reclutamiento de células B en centros 
germinales y para la activación y expansión de 
células B, la diferenciación plasmacítica y la 
hipergamaglobulinemia policlonal, así como 
para promover la proliferación de vénulas de 
endotelio alto, características de la enfermedad. 
Además, las células T cooperadoras foliculares 
sanas pueden suprimir las respuestas de las 
células T inhibiendo la proliferación y función 
de los linfocitos T/CD4, especialmente a través 
del factor de crecimiento transformante `, y la 
producción de IL-10, lo que puede contribuir a 
las respuestas defectuosas de células T, presentes 
en el linfoma T angioinmunoblástico.28 Esta alte-
ración de células T también puede favorecer la 
reactivación del virus Epstein-Barr con expansión 
de inmunoblastos B infectados, y la aparición 
ocasional de trastornos linfoproliferativos B-EBV 
positivos, que pueden verse en el linfoma T an-
gioinmunoblástico.3 Las manifestaciones clínicas 
de la enfermedad suelen expresar respuesta 
PUÅHTH[VYPH� `�V� ZPZ[LTH� PUT\UP[HYPV� HS[LYHKVZ�
(desregulados), lo que apoya el concepto de un 
sistema inmunológico disfuncional.3

DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL

Puede haber sobreposición morfológica entre el 
linfoma T angioinmunoblástico, la hiperplasia 
atípica paracortical de la zona T y el linfoma T 
periférico. La hiperplasia paracortical atípica por 
lo general se asocia con infecciones virales o con 
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reacción hiperinmunitaria secundaria a diversas 
enfermedades autoinmunitaria.29 La paracorteza, 
LU�LZ[VZ�JHZVZ��Z\LSL�LZ[HY�L_WHUKPKH�WVY�PUÄS-
trado celular mixt,o compuesto por linfocitos 
medianos y pequeños, sin atipia. Además, la 
confusión en ocasiones es mayor, puesto que en 
las hiperplasias reactivas puede haber mezcla de 
JtS\SHZ�WSHZTm[PJHZ��LVZPU}ÄSVZ�L�PUT\UVISHZ[VZ��
que es una población similar a la composición 
celular del linfoma T angioinmunoblástico. 
Lo que orienta al diagnóstico de hiperplasia 
paracortical atípica es la preservación de la ar-
quitectura de los ganglios linfáticos con folículos 
y centros germinales hiperplásicos, y la falta de 
proliferación anormal de células dendríticas 
foliculares. En estas circunstancias la inmuno-
marcación puede ayudar. La hiperplasia atípica 
por lo general tiene una población mixta de 
células T CD4/CD8 positivas con células CD20 
positivo dispersas, y una concentración variable 
de células CD30 positivas. Además, las células 
7+��̀ �*+���WVZP[P]HZ��ZP�ZVU�PKLU[PÄJHKHZ��LZ[mU�
JVUÄUHKHZ� H� SVZ� MVSxJ\SVZ�� ,U� SVZ� JHZVZ� J\`V�
KPHNU}Z[PJV�ÄUHS�ZLH�JVTWSPJHKV��H�WLZHY�KL�SV�
anterior, puede recurrirse al reordenamiento de 
receptores T (TCR).8,18 

,U�SH�JSHZPÄJHJP}U�KL�SH�64:�KL�������HKLTmZ�
del linfoma T angioinmunoblástico, se incluyen 
otros dos linfomas de originados de células T 
cooperadoras folicuclares (TFH) como enferme-
dades provisionales.1,14 El primero es el linfoma T 
periférico ganglionar con inmunofenotipo TFH, 
que comparte algunas de las características mor-
fológicas con el linfoma T angioinmunoblástico. 
Sin embrago, carece del entorno celular polimor-
MV�PUÅHTH[VYPV��SH�]HZJ\SHYPaHJP}U�H\TLU[HKH�̀ �
la expansión de células dendríticas foliculares 
típicas del linfoma T angioinmunoblástico. Es 
posible que este linfoma sea parte del espectro 
morfológico del linfoma T angioinmunoblástico 
y la OMS indica que si la proliferación celular 

neoplásica no llena todos los criterios deberá 
diagnosticarse: linfoma T ganglionar con inmu-
nofenotipo TFH.1,14 El otro es el linfoma folicular 
TFH, que puede asociarse con la translocación 
t(5;9)(q33:q22), presente, incluso, en 20% de 
los casos.1 Histopatológicamente puede pare-
cerse al linfoma B folicular, a la transformación 
progresiva de los centros germinales o al lin-
foma de Hodgkin de predominio linfocítico 
nodular.1,3 La manifestación clínica es similar al 
linfoma T angioinmunoblástico; sin embargo, 
histopatológicamente no tiene las característi-
cas típicas del mismo.1 Aún no está claro si el 
linfoma folicular TFH representa una variante 
o es una manifestación temprana de linfoma T 
angioinmunoblástico, pero es interesante que 
la translocación t(5;9)(q33:q22) también puede 
aparecer en algunos caos de linfoma T angioin-
munoblástico, y que algunos casos de linfoma 
T folicular TFH, en biopsias subsecuentes, han 
presentado datos histológicos de linfoma T 
angioinmunoblástico.1,18 Estos linfomas están 
incluidos en la misma categoría de linfomas de 
células T cooperadoras foliculares, no solo por su 
inmunofenotipo sino a que tienen características 
genéticas comunes. Estas incluyen mutaciones 
somáticas recurrentes de TET2, RHOA, IDH2, 
CD28 y DNMT3A, así como fusiones de ITK-
SYK y CD28-CTLA4.20,24 En la era de la medicina 
individualizada, estos hallazgos seguramente 
conducirán a ensayos terapéuticos dirigidos en 
pacientes con linfomas de células T cooperado-
ras foliculares.20

El diagnóstico diferencial entre el linfoma T 
angioinmunoblástico y el linfoma T periférico 
(NOS), en especial con la variante de la zona 
T, puede resultar difícil.18�,S�PUÄS[YHKV�JLS\SHY�LU�
estas enfermedades puede ser similar, incluida la 
PKLU[PÄJHJP}U�KL�JtS\SHZ�WLX\L|HZ�H�TLKPHUHZ��
JVU�WVJH�V� ZPU� H[PWPH� `�\U� MVUKV�WVSPT}YÄJV�
PUÅHTH[VYPV�JVU�LVZPU}ÄSVZ��JtS\SHZ�WSHZTm[PJHZ�
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e histiocitos epitelioides. En ambas alteraciones 
puede haber vénulas de endotelio alto promi-
nentes, grupos de células claras y las células 
dispersas que semejan células de Hodgkin. Las 
características que favorecen el diagnóstico de 
linfoma T angioinmunoblástico son la coexis-
[LUJPH�KL�]tU\SHZ�KL�LUKV[LSPV�HS[V�YHTPÄJHKHZ�
prominentes, los sinusoides corticales periféricos 
abiertos y distendidos, y la proliferación de cé-
lulas dendríticas foliculares. Cabe hacer notar 
que las células T con inmunofenotipo de célu-
las T cooperadoras foluclares (CD10+, BCL6+, 
CXCL13+, ICOS+ y PD1+), también pueden 
verse en el linfoma T periférico, pero no en la 
hiperplasia paracortical atípica.20 Puesto que 
muchos casos de linfoma T angioinmunoblástico 
muestran atipia citológica mínima de células T, 
la diferencia con el linfoma de Hodgkin clásico 
variante celularidad mixta puede ser compleja. 
En el linfoma T angioinmunoblástico puede 
haber numerosas células B positivas para el 
virus Epstein-Barr, con características similares 
a las células mononucleadas de Reed-Sternberg 
(células de Hodgkin) y el inmunofenotipo puede 
ser similar expresando CD30 y CD15. En esta 
situación debe prestarse atención especial a la 
expansión de células dendríticas, atipia celular 
y expresión de marcadores de células T coo-
peradoras foliculares. El análisis de clonalidad 
puede ser útil, pues a diferencia del linfoma 
de Hodgkin clásico, los estudios moleculares 
revelan reordenamientos clonales del gen de la 
cadena TCRa en el LTAIB18. 

Por último, debido a la frecuente aparición de 
blastos B distribuidos   aleatoriamente en el lin-
foma T angioinmunoblástico, el linfoma B rico 
en células T-histiocitos (LBRCTH) debe incluirse 
en el diagnóstico diferencial. En el LBRCTH, el 
PUÄS[YHKV�KL�MVUKV�UV�LZ�[HU�WVSPT}YÄJV�JVTV�
en el del linfoma T angioinmunoblástico, no 
hay proliferación de vénulas de endotelio alto 

ni tiene células dendríticas foliculares, y los 
blastos B son generalmente negativos a CD30 y 
al virus Epstein-Barr.30 Además, en el análisis de 
biología molecular del LBRCTH se encuentra 
reordenamiento del gen IGH monoclonal, y del 
gen TCR.30 

CONCLUSION

En patología linfoide, el interés en las células T 
cooperadoras foliculares se debe a que en años 
recientes se ha descubierto que originan diver-
sos linfomas T periféricos.10 Fue por medio de 
las características inmunohistoquímicas y de la 
L_WYLZP}U�KLS�WLYÄS� NLUt[PJV� (Gene expression 
WYVÄSLZ�.,7��X\L�W\KV�JSHZPÄJHYZL�H�SVZ�SPUMVTHZ�
T con inmunofenotipo de células T cooperadoras 
foliculares, donde el linfoma T angioinmuno-
blástico el representante principal de este grupo. 
3H�PTWVY[HUJPH�KL�LZ[H�JSHZPÄJHJP}U�LZ�X\L�OHU�
mejorado los criterios para el diagnóstico y se 
ha dado pauta para la creación de estrategias 
terapéuticas en pacientes con linfoma T angioin-
munoblástico.20 La historia natural del linfoma 
T angioinmunoblástico es posiblemente la más 
variable entre los subtipos de linfomas T periféri-
cos.1,2 A pesar de esta variabilidad, el pronóstico 
general en pacientes con linfoma T angioinmuno-
blástico sigue siendo muy malo.9,10 Sin embargo, 
recientes descubrimientos de diversos eventos 
genéticos en el linfoma T angioinmunoblástico 
proporcionado importante información sobre el 
origen y el desarrollo de este subtipo inusual de 
linfoma de células T cooperadoras foliculares.31,32 
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>ǇŵƉŚŽŵĂ��Ŷ͗� :ĂĨĨĞ� �^͕��ďĞƌ���͕��ĂŵƉŽ��͕�,ĂƌƌŝƐ�E>͕�
YƵŝŶƚĂŶŝůůĂͲDĂƌƚşŶĞǌ� >͕� �ĚŝƚŽƌĞƐ͘�,ĞŵĂƚŽƉĂƚŚŽůŽŐǇ�ϮŶĚ�
�ĚŝƚŝŽŶ͘��ŚŝŶĂ͗��ůƐĞǀŝĞƌ͖�ϮϬϭϳ͘�Ɖ�ϲϱϵͲϲϳϮ͘�

9. ,ŽŶŐ� ,͕� Ğƚ� Ăů͘ � �ŶŐŝŽŝŵŵƵŶŽďůĂƐƚŝĐ� dͲĐĞůů � >Ǉŵ-
ƉŚŽŵĂ͗� �� WƌŽŐŶŽƐƚŝĐ�DŽĚĞů� &ƌŽŵ� Ă� ZĞƚƌŽƐƉĞĐƚŝǀĞ�
^ƚƵĚǇ͘� >ĞƵŬ� >ǇŵƉŚŽŵĂ͘� ϮϬϭϴ͖ϱϵ͗ϮϵϭϭͲϮϵϭϲ͘� ĚŽŝ͗�
ϭϬ͘ϭϬϴϬͬϭϬϰϮϴϭϵϰ͘ϮϬϭϴ͘ϭϰϱϵϲϭϬ͘

10. ^ĐŚŵŝƚǌ�E͕�Ğƚ�Ăů͘�,Žǁ�/�ŵĂŶĂŐĞ�ƉĞƌŝƉŚĞƌĂů�dͲĐĞůů�ůǇŵƉŚŽŵĂ͕�
ŶŽƚ�ŽƚŚĞƌǁŝƐĞ� ƐƉĞĐŝĨŝĞĚ�ĂŶĚ�ĂŶŐŝŽŝŵŵƵŶŽďůĂƐƚŝĐ� dͲĐĞůů�
ůǇŵƉŚŽŵĂ͗�ĐƵƌƌĞŶƚ�ƉƌĂĐƚŝĐĞ�ĂŶĚ�Ă�ŐůŝŵƉƐĞ�ŝŶƚŽ�ƚŚĞ�ĨƵƚƵƌĞ͘�
�ƌ�:�,ĂĞŵĂƚŽů͘�ϮϬϭϳ͖ϭϳϲ͗ϴϱϭͲϴϲϲ͘�ĚŽŝ͗�ϭϬ͘ϭϭϭϭͬďũŚ͘ϭϰϰϳϯ͘�

11. ϭϭ͘�&ƌŝǌǌĞƌĂ�'͕�Ğƚ�Ăů͘��ŶŐŝŽŝŵŵƵŶŽďůĂƐƚŝĐ�ůǇŵƉŚĂĚĞŶŽƉĂƚŚǇ�
ǁŝƚŚ�ĚǇƐƉƌŽƚĞŝŶĂĞŵŝĂ͘�>ĂŶĐĞƚ�ϭϵϳϰ͖ϯϬϯ͗ϭϬϳϬͲϭϬϳϯ͘�ĚŽŝ͗�
ϭϬ͘ϭϬϭϲͬƐϬϭϰϬͲϲϳϯϲ;ϳϰͿϵϬϱϱϯͲϰ

12. ZĂĚĂƐǌŬŝĞǁŝĐǌ�d͕ �Ğƚ�Ăů͘�>ǇŵƉŚŽŐƌĂŶƵůŽŵĂƚŽƐŝƐ�y͘�<ůŝŶŝƐĐŚĞƐ�
�ŝůĚ͕� dŚĞƌĂƉŝĞ� ƵŶĚ�WƌŽŐŶŽƐĞ͘��ƚƐĐŚ�DĞĚ�tŽĐŚĞŶƐĐŚƌ͘ �
ϭϵϳϱ͖ϭϬϬ͗ϭϭϱϳͲϭϭϲϯ͘�ĚŽŝ͗�ϭϬ͘ϭϬϱϱͬƐͲϬϬϮϴͲϭϭϬϲϯϱϬ͘

13. ,ĂƌƌŝƐ�E>͕�Ğƚ�Ăů͘���ZĞǀŝƐĞĚ��ƵƌŽƉĞĂŶͲ�ŵĞƌŝĐĂŶ��ůĂƐƐŝĨŝĐĂƚŝŽŶ�
of lymphoid neoplasms. A proposal from the International 
>ǇŵƉŚŽŵĂ�^ƚƵĚǇ�'ƌŽƵƉ͘��ůŽŽĚ�ϭϵϵϰ͖ϴϰ͗ϭϯϲϭͲϵϮ͘

ϭϰ͘� ^ǁĞƌĚůŽǁ�^͕�Ğƚ�Ăů͘�dŚĞ�ϮϬϭϲ�ƌĞǀŝƐŝŽŶ�ŽĨ�ƚŚĞ�tŽƌůĚ�,ĞĂůƚŚ�
KƌŐĂŶŝǌĂƚŝŽŶ�ĐůĂƐƐŝĨŝĐĂƚŝŽŶ�ŽĨ�ůǇŵƉŚŽŝĚ�ŶĞŽƉůĂƐŵƐ͘��ůŽŽĚ͘�
ϮϬϭϲ͖ϭϮϳ͗ϮϯϳϱͲϮϯϵϬ͘�ĚŽŝ͗�ϭϬ͘ϭϭϴϮͬďůŽŽĚͲϮϬϭϲͲϬϭͲϲϰϯϱϲϵ

ϭϱ͘� �ƌŝĐŬǆ� �͕� Ğƚ� Ăů͘� �ůŝŶŝĐĂů� ƐƉĞĐƚƌƵŵ͕� ĞǀŽůƵƚŝŽŶ͕� ĂŶĚ�ŵĂ-
ŶĂŐĞŵĞŶƚ�ŽĨ� ĂƵƚŽŝŵŵƵŶĞ� ĐǇƚŽƉĞŶŝĂƐ� ĂƐƐŽĐŝĂƚĞĚ�ǁŝƚŚ�
ĂŶŐŝŽŝŵŵƵŶŽďůĂƐƚŝĐ� dͲĐĞůů� ůǇŵƉŚŽŵĂ͘� �Ƶƌ� :�,ĂĞŵĂƚŽů͘�
ϮϬϭϵ͖ϭϬϯ͗ϯϱͲϯϰϮ͘�ĚŽŝ͗�ϭϬ͘ϭϭϭϭͬĞũŚ͘ϭϯϮϯϵ͘�

ϭϲ͘� ^ĂĐŚĚĞǀ� Z͕� Ğƚ� Ăů͘� �ŶŐŝŽŝŵŵƵŶŽďůĂƐƚŝĐ� dͲĐĞůů� ůǇŵƉŚŽ-
ŵĂ�ƉƌĞƐĞŶƚŝŶŐ�ǁŝƚŚ� ĞǆƚĞŶƐŝǀĞ�ŵĂƌƌŽǁ� ƉůĂƐŵĂĐǇƚŽƐŝƐ�
ĂŶĚ� ŚǇƉĞƌŐĂŵŵĂŐůŽďƵůŝŶĂĞŵŝĂ͗� Ă� ĚŝĂŐŶŽƐƚŝĐ� ĐŚĂ-
ůůĞŶŐĞ͘� WĂƚŚŽůŽŐǇ͘� ϮϬϭϴ͖ϱϬ͗ϲϲϱͲϲϲϴ͘� ĚŽŝ͗� ϭϬ͘ϭϬϭϲͬũ͘
ƉĂƚŚŽů͘ϮϬϭϴ͘Ϭϯ͘Ϭϭϰ͘

ϭϳ͘� ,ŽƐŬŝŶƐ�^͕�Ğƚ�Ăů͘��ƵƚĂŶĞŽƵƐ�ŵĂŶŝĨĞƐƚĂƚŝŽŶƐ�ŽĨ�ĂŶŐŝŽŝŵŵƵ-
ŶŽďůĂƐƚŝĐ�dͲĐĞůů�ůǇŵƉŚŽŵĂ͘��ĞƌŵĂƚŽů�KŶůŝŶĞ�:͘�ϮϬϭϵ͖Ϯϱ͗ϭ͗ϰ͘

ϭϴ͘� �Ğ�>ĞǀĂů�>͘��ƉƉƌŽĂĐŚ�ƚŽ�ŶŽĚĂůͲďĂƐĞĚ�dͲĐĞůů�ůǇŵƉŚŽŵĂƐ͘�WĂ-
ƚŚŽůŽŐǇ͘ �ϮϬϮϬ͖ϱϮ͗ϳϴͲϵϵ͘�ĚŽŝ͗�ϭϬ͘ϭϬϭϲͬũ͘ƉĂƚŚŽů͘ϮϬϭϵ͘Ϭϵ͘ϬϭϮ

19. �ƚƚǇŐĂůůĞ��͕�Ğƚ�Ăů͘�EĞŽƉůĂƐƚŝĐ�d�ĐĞůůƐ�ŝŶ�ĂŶŐŝŽŝŵŵƵŶŽďůĂƐƚŝĐ�
dͲĐĞůů�ůǇŵƉŚŽŵĂ�ĞǆƉƌĞƐƐ���ϭϬ͘��ůŽŽĚ͕�ϮϬϬϮ͗ϵϵ͗ϲϮϳͲϲϯϯ͘�
ĚŽŝ͗�ϭϬ͘ϭϭϴϮͬďůŽŽĚ͘ǀϵϵ͘Ϯ͘ϲϮϳ

20. &ƵũŝƐĂǁĂ�D͕�Ğƚ�Ăů͘�ZĞĐĞŶƚ�WƌŽŐƌĞƐƐ�ŝŶ�ƚŚĞ�hŶĚĞƌƐƚĂŶĚŝŶŐ�ŽĨ�
�ŶŐŝŽŝŵŵƵŶŽďůĂƐƚŝĐ�dͲĐĞůů�>ǇŵƉŚŽŵĂ͘�:��ůŝŶ��ǆƉ�,ĞŵĂƚŽƉ͘�
ϮϬϭϳ͖ϱϳ͗ϭϬϵͲϭϭϵ͘�ĚŽŝ͗�ϭϬ͘ϯϵϲϬͬũƐůƌƚ͘ϭϳϬϭϵ͘

21. DŽƐŬŽǁŝƚǌ��:͘�WƌĂĐƚŝĐĂů�dƌĞĂƚŵĞŶƚ��ƉƉƌŽĂĐŚ�ĨŽƌ��ŶŐŝŽŝŵ-
ŵƵŶŽďůĂƐƚŝĐ�dͲ�Ğůů�>ǇŵƉŚŽŵĂ͘�:�KŶĐŽů�WƌĂĐƚ͘�ϮϬϭϵ͖ϭϱ͗ϭϯϳͲ
ϭϰϯ͘�ĚŽŝ͗�ϭϬ͘ϭϮϬϬͬ:KW͘ϭϴ͘ϬϬϱϭϭ͘

22. ^ĂďĂƚƚŝŶŝ� �͕� Ğƚ� Ăů͘� ��ϯϬ�ĞǆƉƌĞƐƐŝŽŶ� ŝŶ� ƉĞƌŝƉŚĞƌĂů� dͲĐĞůů�
ůǇŵƉŚŽŵĂƐ͘�,ĂĞŵĂƚŽůŽŐŝĐĂ͘�ϮϬϭϯ͖ϵϴ͗ĞϴϭͲϮ͘�ĚŽŝ͗�ϭϬ͘ϯϯϮϰͬ
ŚĂĞŵĂƚŽů͘ϮϬϭϯ͘Ϭϴϰϵϭϯ͘

23. >ſƉĞǌͲDĄƌƋƵĞǌ��͕�Ğƚ�Ăů͘�hƚŝůŝĚĂĚ�ĚŝĂŐŶſƐƚŝĐĂ�ĚĞů���ϭϬ͕���>Ͳϲ�Ǉ�
ĚĞƐŵŝŶĂ�ĞŶ�Ğů�ůŝŶĨŽŵĂ�d�ĂŶŐŝŽŝŶŵƵŶŽďůĄƐƚŝĐŽ͘��ƐƚƵĚŝŽ�ŝŶŵƵ-
ŶŽŚŝƐƚŽƋƵşŵŝĐŽ�ĚĞ�ϳ�ĐĂƐŽƐ͘�ZĞǀ��ƐƉ�WĂƚŽů͘ϮϬϬϱ͗ϯϮ͗�ϮϮϭͲϮϮϴ

Ϯϰ͘� :ŝĂŶŐ�D͕�Ğƚ�Ăů͘�>ǇŵƉŚŽŵĂ�ĐůĂƐƐŝĨŝĐĂƚŝŽŶ�ƵƉĚĂƚĞ͗�dͲĐĞůů�ůǇŵ-
ƉŚŽŵĂƐ͕�,ŽĚŐŬŝŶ�ůǇŵƉŚŽŵĂƐ͕�ĂŶĚ�ŚŝƐƚŝŽĐǇƚŝĐͬĚĞŶĚƌŝƚŝĐ�ĐĞůů�
ŶĞŽƉůĂƐŵƐ͘��ǆƉĞƌƚ�ZĞǀ�,ĞŵĂƚŽů͘�ϮϬϭϳ͖ϭϬ͗ϮϯϵͲϮϰϵ͘�ĚŽŝ͗ϭϬ
͘ϭϬϴϬͬϭϳϰϳϰϬϴϲ͘ϮϬϭϳ͘ϭϮϴϭϭϮϮ͘�

Ϯϱ͘� �ƌŽƚƚǇ�^͘�d�&ŽůůŝĐƵůĂƌ�,ĞůƉĞƌ��Ğůů��ŝŽůŽŐǇ͗����ĞĐĂĚĞ�ŽĨ��ŝƐ-
ĐŽǀĞƌǇ�ĂŶĚ��ŝƐĞĂƐĞƐ͘�/ŵŵƵŶŝƚǇ͘�ϮϬϭϵ͖ϱϬ͗ϭϭϯϮͲϭϭϰϴ͘�ĚŽŝ͘
ŽƌŐͬϭϬ͘ϭϬϭϲͬũ͘ŝŵŵƵŶŝ͘ϮϬϭϵ͘Ϭϰ͘Ϭϭϭ

Ϯϲ͘� :ŽŶĞƐ��͕�Ğƚ�Ăů͘��ŚĂƌĂĐƚĞƌŝƐƚŝĐ�WƌŽůŝĨĞƌĂƚŝŽŶƐ�ŽĨ�ZĞƚŝĐƵůĂƌ�ĂŶĚ�
�ĞŶĚƌŝƚŝĐ��ĞůůƐ� ŝŶ��ŶŐŝŽŝŵŵƵŶŽďůĂƐƚŝĐ� >ǇŵƉŚŽŵĂͲ�ŵ� :�
^ƵƌŐ� WĂƚŚŽů͘� ϭϵϵϴ͖ϮϮ͗ϵϱϲͲϲϰ͘� ĚŽŝ͗� ϭϬ͘ϭϬϵϳͬϬϬϬϬϬϰϳϴͲ
ϭϵϵϴϬϴϬϬϬͲϬϬϬϬϱ͘

Ϯϳ͘� Fletcher AL, et al. Lymph node fibroblastic reticular cells in 
ŚĞĂůƚŚ�ĂŶĚ�ĚŝƐĞĂƐĞ͘�EĂƚ�ZĞǀ�/ŵŵƵŶŽů͘�ϮϬϭϱ͖ϭϱ͗ϯϱϬͲϯϲϭ͘�
ĚŽŝ͗ϭϬ͘ϭϬϯϴͬŶƌŝϯϴϰϲ͘

Ϯϴ͘� DĂƌŝŶŽǀĂ��͕�Ğƚ�Ăů͘�'ĞƌŵŝŶĂů�ĐĞŶƚĞƌ�ŚĞůƉĞƌ�d�ĐĞůůƐ�ĂƌĞ�ĚƵĂů�
ĨƵŶĐƚŝŽŶĂů� ƌĞŐƵůĂƚŽƌǇ� ĐĞůůƐ�ǁŝƚŚ� ƐƵƉƉƌĞƐƐŝǀĞ� ĂĐƚŝǀŝƚǇ� ƚŽ�
ĐŽŶǀĞŶƚŝŽŶĂů���ϰd�ĐĞůůƐ͘�:�/ŵŵƵŶŽů͘�ϮϬϬϳ͖ϭϳϴ͗ϱϬϭϬͲϱϬϭϳ͘�
ĚŽŝ͗�ϭϬ͘ϰϬϰϵͬũŝŵŵƵŶŽů͘ϭϳϴ͘ϴ͘ϱϬϭϬ͘

29. >ŽƵŝƐƐĂŝŶƚ��͕�Ğƚ�Ăů͘� /ŶĨĞĐƚŝŽƵƐ�ŵŽŶŽŶƵĐůĞŽƐŝƐ�ŵŝŵŝĐŬŝŶŐ�
ůǇŵƉŚŽŵĂ͗�ĚŝƐƚŝŶŐƵŝƐŚŝŶŐ�ŵŽƌƉŚŽůŽŐŝĐĂů�ĂŶĚ�ŝŵŵƵŶŽƉŚĞ-
ŶŽƚǇƉŝĐ� ĨĞĂƚƵƌĞƐ͘�DŽĚ�WĂƚŚŽů͘� ϮϬϭϮ͖Ϯϱ͗ϭϭϰϵͲϭϭϱϵ͘�ĚŽŝ͗�
ϭϬ͘ϭϬϯϴͬŵŽĚƉĂƚŚŽů͘ϮϬϭϮ͘ϳϬ͘

30. ^ƵŬƐǁĂŝ�E͕�Ğƚ�Ăů͘��ŝĨĨƵƐĞ�ůĂƌŐĞ��ͲĐĞůů�ůǇŵƉŚŽŵĂ�ǀĂƌŝĂŶƚƐ͗�
ĂŶ� ƵƉĚĂƚĞ͘� WĂƚŚŽůŽŐǇ͘� ϮϬϮϬ͖ϱϮ͗ϱϯͲϲϳ͘� ĚŽŝ͗� ϭϬ͘ϭϬϭϲͬũ͘
ƉĂƚŚŽů͘ϮϬϭϵ͘Ϭϴ͘Ϭϭϯ͘

31. KĚĞũŝĚĞ�K͕�Ğƚ�Ăů͘���dĂƌŐĞƚĞĚ�DƵƚĂƚŝŽŶĂů�>ĂŶĚƐĐĂƉĞ�ŽĨ��Ŷ-
ŐŝŽŝŵŵƵŶŽďůĂƐƚŝĐ�dͲĐĞůů�>ǇŵƉŚŽŵĂ͘��ůŽŽĚ͘�ϮϬϭϰ͖ϭϮϯ͗ϭϮϵϯͲ
ϭϮϵϲ͘�ĚŽŝ͗�ϭϬ͘ϭϭϴϮͬďůŽŽĚͲϮϬϭϯͲϭϬͲϱϯϭϱϬϵ͘�

32. ^ĂŬĂƚĂͲzĂŶĂŐŝŵŽƚŽ�D͕�Ğƚ� Ăů͘�DŽůĞĐƵůĂƌ�ŵĞĐŚĂŶŝƐŵƐ�ŽĨ�
ĂŶŐŝŽŝŵŵƵŶŽďůĂƐƚŝĐ� dͲĐĞůů� ůǇŵƉŚŽŵĂ� ĚĞǀĞůŽƉŵĞŶƚ͘�
ZŝŶƐŚŽ� <ĞƚƐƵĞŬŝ� ϮϬϭϲ͖ϱϳ͗ϭϬϯϴͲϭϬϰϯ͘� ĚŽŝ͗� ϭϬ͘ϭϭϰϬϲͬ
ƌŝŶŬĞƚƐƵ͘ϱϳ͘ϭϬϯϴ͘


