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Histiocitosis de células de Langerhans con afectacion de la
Orbita en un lactante: reporte de un caso
Langerhans cell histiocytosis with orbital involvement in an infant: Case report

Estud. Alma V. Huidobro-Chdvez,* Estud. Gianmarco D. Vigo Pareja,* Dr. Carlos Pachas-Pefia™* y

Dra. Karina Patifio-Calla®

RESUMEN

La histiocitosis de células de Langerhans es una enfermedad
poco frecuente, caracterizada por la proliferacién clonal de
células dendriticas mieloides CD1a positivas, asociada a un
componente inflamatorio significativo. El compromiso éseo es
comun; en nifos, las lesiones liticas mds frecuentes son en la
ctipula craneal y son raras las lesiones en la 6rbita. Se presenta
aunlactante de 18 meses que consulté por edema periorbitario
y proptosis del ojo derecho de dos meses de evolucién. Al
momento del examen fisico, no se encontraron otras alteraciones.
Se realizé una tomograffa y una resonancia magnética, que
mostraron una masa tumoral en el seno maxilar de crecimiento
expansivo y erosién del techo de la érbita. La biopsia
confirmo la proliferacién CD1a positiva; recibié tratamiento
con prednisona y vinblastina, con evolucién favorable. Un
tratamiento precoz puede evitar secuelas significativas en los
pacientes cuando son sensibles al tratamiento. Es una entidad
poco frecuente que requiere un alto indice de sospecha y un
manejo multidisciplinario.
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ABSTRACT

The Langerhans cell histiocytosisis a rare disease characterized
by the clonal proliferation of CD1a + myeloid dendritic cells
associated with a significant inflammatory component. The
localized form of the disease is called eosinophilic granuloma.
Bone involvement is common; in children, lytic lesions are
most frequently found in the cranial dome being rare in the
orbit. We present an 18-month-old infant who consulted due
to periorbital edema and proptosis of the right eye, with two
months of evolution. The computed tomography and the
magnetic resonance imaging showed a maxillary sinus tumor
mass of expansive growth and erosion of the roof of the orbit.
The biopsy confirmed CD1la+ proliferation; it was treated
with prednisone and vinblastine with favorable evolution.
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It is a rare entity that requires a high index of suspicion and
multidisciplinary management. Early diagnosis and treatment
leads to a favorable prognosis for the patient.

Keywords: Langerhans cell histiocytosis, nasal cavity, orbit, central
nervous system, risk factors.

http:/ /dx.doi.org/10.5546 / aap.2018.e283

Cémo citar: Huidobro-Chédvez AV, Vigo Pareja GD, Pachas-Pefa
C, et al. Histiocitosis de células de Langerhans con afectacion de
la érbita en un lactante: reporte de un caso. Arch Argent Pediatr
2018;116(2):283-e287.

INTRODUCCION

La histiocitosis de células de Langerhans
(HCL) es una expansién clonal de células
dendriticas mieloides CD1a/CD207 positivas,
asociada a un componente inflamatorio
significativo y compromiso sistémico variado.!
Es una enfermedad poco frecuente con una
incidencia de 3,7 casos por millén de habitantes
en menores de 15 afios en paises europeos.” La
presentacion clinica puede ser unisistémica, en
la que el hueso es la localizacién mds frecuente,
o multisistémica, en la que existe afectacién
visceral del pulmén, el higado y el sistema
hematopoyético."**En las formas localizadas,
los signos y sintomas dependen del lugar de
presentacion, y se observa, generalmente, dolor
localizado, sensibilidad y aumento de volumen.®
Pueden existir casos asintométicos asociados a la
presentacion en el hueso o la piel.®

A pesar de no tener estudios definidos sobre
los factores predisponentes, se estdn encontrando
diversas relaciones con la exposicién de los
padres a solventes, antecedentes familiares de
cancer, como leucemia, cdncer de mama o de
pulmoén, antecedentes personales o familiares de
enfermedad tiroidea, exposicién ocupacional de
los padres a polvo de metal, granito o madera,
etnia hispana y condicién socioeconémica
precaria.”®

El pronéstico se relaciona con la edad; los
pacientes menores de 2 afios, a pesar de ser
considerados de alto riesgo, presentan buena
respuesta al tratamiento si no tienen compromiso
multisistémico.’ La hipoalbuminemia, anemia
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y otras citopenias son consideradas entre los
factores de riesgo de mal pronéstico.'

Se presenta el caso de un lactante con
diagnéstico de HCL en el seno maxilar con
extension a la cavidad orbitaria.

CASO CLINICO

Paciente varén de 18 meses, natural y
procedente de Ica, Perti, con antecedente de
quiste de retencion dérmica en la region frontal y
periauricular izquierda. Antecedentes familiares
no relevantes. La madre refirié el inicio de la
enfermedad hacia 2 meses, caracterizado por un
leve aumento del volumen periorbitario derecho
y protrusion del globo ocular del mismo lado.

Al momento del examen fisico, el paciente
se encontraba alerta y activo. Se confirmo el
aumento de volumen del tejido periorbitario
derecho y proptosis. Los movimientos oculares
estaban conservados y el fondo de ojo resultd
normal. En el examen neurolégico, no mostré
signos de focalizacién ni reflejos patolégicos;
ademads, no se encontraron lesiones dérmicas,
visceromegalias ni adenopatias.

Dentro de los exdmenes complementarios,
hemoglobina: 11,9 mg/dl; leucocitos:
9440 /ul; monocitos: 09%; linfocitos: 31%;
urea: 23,5 mg/dl; creatinina: 0,34 mg/dl;
albuimina: 3,97 g/dl; plaquetas: 457000 U/ml;
bilirrubina indirecta: 0,21 mg/dl; aspartato
aminotransferasa (AST): 18 U/L; alanina
transaminasa (ALT): 15 U/L. El examen de

orina y la funcién renal, sin alteraciones;
lactato deshidrogenasa (LDH) en 504 UI/L.
Por disponibilidad de recursos, solo se
pudieron realizar esos estudios.

Se le realizaron estudios de estadificacién
mediante survey 6seo, que dio negativo a otras
tumoraciones.

La tomografia de érbitas y senos paranasales
informé una lesién sélida de 45 x 23 mm, con
captacion heterogénea de contraste en el seno
maxilar, en la fosa nasal derecha y en la region
medial derecha de la 6rbita, que desplazé el
globo ocular anterolateralmente, ademds de la
erosién 6sea en el techo de la 6rbita, que ocupé el
parénquima del I6bulo frontal derecho (Figura 1).

En la resonancia magnética de la érbita y los
senos paranasales con contraste, se mostré una
lesién sélida realzada, probablemente infiltrativa,
sarcomatosa, que ocupd la regién etmoidal
derecha y vertiente medial del globo ocular
derecho, en apariencia, sin infiltrarlos. Los nervios
Opticos y los restantes musculos extraoculares no
mostraron alteraciones significativas. El resto del
parénquima cerebral, conservado. Se encontraron
multiples ganglios del grupo II B bilaterales
menores de 10 mm.

Se realizé una biopsia quirtirgica, que
revelaba la proliferacion de células de
Langerhans en un fondo eosinofilico (Figura 2)
con inmunohistoquimica positiva para CD1a
(Figura 3) y S100 (Figura 4), que confirmé el
diagndstico de HCL.

Ficura 1. Tomografia de érbitas y senos paranasales c/s constraste. Lesién sélida que desplaza el globo ocular y erosiona la
fosa de la pared medial y el techo de la fosa orbitaria (punta de flecha)
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Se inici6 el tratamiento con vinblastina de
6 mg/m? intravenosa en bolo y prednisona de
40 mg/m?/dia oral. A la semana 6 de tratamiento,
presenté una evolucién favorable con reducciéon
de la masa visible. En los siguientes controles,
presenté una evolucién con enfermedad activa
mejor, con reduccién de la masa en 80%.

FiGura 2. Fotomicroscopia con hematoxilina-eosina:
proliferacion de células de Langerhans en un fondo
eosinofilico (10x)
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DISCUSION

La HCL es una enfermedad caracterizada
por la expansion clonal de células dendriticas
mieloides CD1a/CD207 positivas, asociada a un
componente inflamatorio significativo. Muchos
sistemas pueden verse afectados en diversos
grados; se destacan las secuelas neuroldgicas o
enddcrinas a pesar de las altas tasas de curacion.!

Es una enfermedad rara que ocurre, con
mayor frecuencia, durante la infancia y puede
afectar a casi cualquier érgano del cuerpo.
Los pacientes con esta enfermedad presentan
diferentes sintomas, que dependen de la zona
afectada y pasan, muchas veces, desapercibidos.
Los 6rganos mds frecuentemente comprometidos
son el esqueleto (80%), la piel (33%) y la hipofisis
(25%). Otros 6rganos involucrados son el higado,
el bazo, la médula 6sea, los pulmones (15%), los
ganglios linfaticos (5%-10%) y el sistema nervioso
central sin incluir la hipéfisis (2%-4%).!

La HCL puede presentarse en cualquier parte
del cuerpo; en los nifios, lo mds frecuente son las
lesiones liticas en el crdneo, el fémur, las costillas,
el humero y las vértebras. Dentro de los tumores
de la 6rbita, los diagnédsticos diferenciales son los
rabdomiosarcomas, neuroblastomas y tumores
grasos benignos del ojo, por lo que se precisa
hacer un diagnéstico oportuno.’?

En nuestro caso, las lesiones se encontraron
solo en el seno maxilar, la pared medial y el
techo de la 6rbita sin infiltrar el globo ocular. El
resto de las evaluaciones revelaron que no existfa
compromiso sistémico adicional, y se considerd,
finalmente, por el compromiso unisistémico
6seo, un buen prondstico oncolégico, sin ser
menos importante la probabilidad que tuvo
de desarrollar secuelas en el sistema nervioso
central, como diabetes insipida o enfermedades
neurodegenerativas.

El diagnéstico definitivo de HCL se realiza
siempre por estudio anatomopatoldgico. Las
células de Langerhans se caracterizan por ser
grandes, con citoplasma rosado abundante y un
ntdcleo en forma de frijol. Estas células deben
tener tincién positiva con anticuerpos para CD1a,
langerina (CD207), ademds de S-100, los que
confirman el diagndstico.*® En nuestro caso, se
realiz6 CD1ay S-100.

La diabetes insipida causada por el dafio
inducido de la HCL a las células que secretan la
hormona antidiurética de la hip6fisis posterior es
la manifestacién enddcrina méds frecuente,? por
lo que se recomiendan pruebas imagenoldgicas
por resonancia magnética para estos pacientes o
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en quienes se sospecha el compromiso encefélico
o vertebral.”® En el presente, se descarta por el
parcial de orina normal y la ausencia de sintomas
compatibles. A pesar de esto, se tiene que hacer
un seguimiento al paciente, ya que la diabetes
insipida se desarrolla, en la mayorfa de los nifios,
dentro de los primeros dos afios posdiagnéstico.™

La Histiocyte Society defini6 doce meses de
tratamiento de acuerdo con el protocolo LCH III
en pacientes con enfermedad multisistémica o
enfermedad en 6rganos de riesgo, el cual consiste
en vinblastina semanal (6 mg/m? intravenosa) y
prednisona diaria (40 mg/m?).> En este paciente,
se siguié dicho tratamiento, a pesar de ser una
enfermedad unisistémica, al encontrarse la lesién
en el drea craneofacial, especialmente, en los ojos,
pues presentaba un riesgo incrementado para
diabetes insfpida, ya fuera como la enfermedad
multisistémica o en un solo sistema, y habia
recomendaciones en estudios sobre los beneficios
del tratamiento por doce meses.”> A pesar de
esto, el tratamiento es muy variado y poco
definido, sin evidencia concreta del beneficio en
la prevencion de efectos adversos de la terapia
sistémica sobre la local; sin embargo, la Histiocyte
Society recomienda el uso de terapia sistémica en
las lesiones craneofaciales.'

La reseccién quirtrgica estd indicada si la
lesién es pequeiia (< 2 cm). La extirpacién radical
de lesiones de gran tamafio (> 5 cm) no estd
indicada, ya que aumenta el tamafio del defecto
6seo, podria prolongar el tiempo de curacién
y podria dar lugar a defectos del esqueleto
permanentes. Para las lesiones de 2-5 cm de
didmetro, la biopsia y legrado parcial es una
opcion. Dependiendo del tamafio y la ubicacién
de la lesion, se puede administrar una inyeccion
intralesional de metilprednisolona.

Se ha reportado que pacientes con afectacién
orbital mostraron una menor tasa de recurrencias
y eventos tardios en comparacién con otras zonas,
como el ofido o la boca, y su resolucién luego de
la cirugfa sola o la biopsia con legrado subtotal.'®

Se requiere tener un control de peso/talla en
el lactante, asi como, mds adelante, del desarrollo
puberal, ya que la deficiencia de hormona de
crecimiento es la pérdida mds frecuente de
hormona pituitaria anterior hasta en 10% de los
pacientes."”

En conclusién, se presenta el caso de un
lactante con HCL de 2 meses de evolucién con
compromiso dseo, ubicado en el seno maxilar, el
piso y el techo de la 6rbita, en el que, con el manejo
multidisciplinario y la posterior adherencia al

tratamiento quimioterdpico, se encontré una
mejorfa y una disminucién de la progresion de
la enfermedad. Se recalca la importancia del
diagndstico precoz para evitar mayores grados
de secuelas, una exploracién integral para la
estadificacién y posterior tratamiento de las
complicaciones que presente y el control mismo
de la enfermedad. ®
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