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Histiocitosis de células de Langerhans multisistémica
con compromiso gastrointestinal en un lactante

Kerly Fiestas’ ®, Wilma Geraige’ ®, Mariana Torres’ ®, Paula Roitman’ ®, Karina Arco’ ®,
Giuliana Vaquer'

RESUMEN

La histiocitosis de células de Langerhans es una enfermedad rara, caracterizada por un acimulo de
células dendriticas mieloides, asociada a un componente inflamatorio significativo y compromiso sistémico
variado. El compromiso gastrointestinal es poco frecuente, precedido en mas del 80 % de los casos de
lesiones cutaneas.

Se reporta el caso de una nifia de 5 meses de edad cuya expresion clinica fueron lesiones cutaneas y
proctorragia. El abordaje transdisciplinario permitié llegar al diagndstico para instaurar un tratamiento
oportuno.
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INTRODUCCION

La histiocitosis de células de Langerhans
(HCL) es una rara enfermedad clonal. Recientes
estudios sugieren que se trata de un error
en la diferenciacion de células dendriticas
mieloides precursoras, que surge por una
activacion anormal de la via de la proteina
cinasa activada por mitdogenos."? Tiene una
mayor incidencia a la edad de 1 y 4 afos, con
ligero predominio en varones;® cuando hay
compromiso gastrointestinal, es mas frecuente
en mujeres menores de 1 afo.* Su presentacion
clinica puede afectar un solo érgano (73 %) o
ser multisistémica (23 %) con afectacién mas
frecuente 6sea (80 %), seguida de piel (33 %),
pulmoén, higado, bazo, médula ésea, ganglios
linfaticos, sistema nervioso central e hipdfisis.?

El compromiso gastrointestinal es poco
frecuente (1-5 %) aunque su incidencia
probablemente es subestimada por la
inespecificidad de sus sintomas. Se ha reportado
su aparicion aislada y en el contexto de HCL
multisistémica, precedida de lesiones cutaneas en
mas del 80 % de los casos. Sus manifestaciones
son variables, desde diarrea, dolor abdominal,
vomitos y proctorragia hasta presencia de polipos,
malabsorcion grave y perforacién intestinal.®
La histopatologia muestra una disminucion
leve a moderada de las glandulas de la [amina
propia de la mucosa, con células de Langerhans
distribuidas en parches o con un patrén difuso,
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que exhiben un nucleo contorneado, con surcos
y un citoplasma granular palido, con infiltracion
de eosindfilos, segun la etapa de la enfermedad.
La inmunohistoquimica con marcadores positivos
para langerina (CD207) y CD1a definen su
diagndstico.

Su prondstico es variable segun el
compromiso de uno o varios érganos. Son de
alto riesgo los menores de 2 afios con HCL
multisistémica con una mortalidad del 55,5 %
que aumenta al 78,5 % cuando hay afectacion
de 6rganos de riesgo (higado, bazo y médula
osea).b’

Con el objetivo de alertar sobre esta entidad
de baja frecuencia, se presenta el caso clinico
de una lactante con HCL multisistémica con
compromiso gastrointestinal, para considerar su
diagndstico ante sintomas gastrointestinales y
lesiones cutaneas atipicas.

CASO CLIiNICO

Lactante de 5 meses de edad, de sexo
femenino, sin antecedentes perinatales
relevantes, ni antecedentes familiares de cancer,
que inicid a los 2 meses de edad con proctorragia
y lesiones cutaneas caracterizadas por papulas
eritemato-escamosas en cuero cabelludo, regidon
retroauricular, tronco y pliegues (Figura 1). Se
sospecho alergia a la proteina de leche de vaca
(APLV) por lo que inici6 dieta de exclusion con
formula extensamente hidrolizada.

Ficura 1. Lesiones cutaneas atipicas en la primera evaluacion

e

Lesiones papulo-eritemato-escamosas en region retroauricular, cuero cabelludo, tronco y pliegues.



A los 3 meses de vida, con anemia moderada,
pruebas de alergia alimentaria negativas,
persistencia de proctorragia y lesiones cutaneas
atipicas, inicié alimentacién con férmula a base
de aminoacidos y recibid tratamiento tépico
con corticoide y antibidtico, sin respuesta. En
conjunto con Dermatologia, se tomd muestra de
lesiones cutaneas para biopsia. Dos semanas
después, la biopsia de piel confirmé HCL con
inmunorreactividad para CD1a, langerina, CD68
y S100.

Fue internada para realizarle distintas
intervenciones diagndsticas con sospecha de
compromiso multisistémico. En los estudios de
laboratorio, se encontré una anemia moderada. La
PET-TAC (tomografia por emisién de positrones)
corporal total informé afectacion de calota, costal y
ganglionar (Figura 2). Se realizé videoendoscopia
digestiva alta, que evidencié estdmago con
algunas erosiones longitudinales eritematosas y
duodeno con multiples lesiones mamelonadas,
eritematosas de aspecto infiltrativo. La
rectosigmoidoscopia mostré mucosa con pérdida
de patron vascular y con lesiones mamelonadas,
eritematosas, algunas en racimo, también de
aspecto infiltrativo (Figura 3). El estudio histologico
mostro células de Langerhans, acompanadas de
infiltracion de eosindfilos, con inmunorreactividad
para CD1a, langerina, CD68, y S100 (Figura 4),
compatible con HCL.
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Se confirmé HCL multisistémica, con
afectacion gastrointestinal, 6sea y de piel, por
lo que inicio tratamiento quimioterapico segun
protocolo internacional HISTSOC-LCH-III, con
vinblastina, meprednisona y 6-mercaptopurina,
sin efectos secundarios, con mejoria gradual de
sintomas y resolucién de anemia. Después de
3 meses de quimioterapia se realizé endoscopia
alta y baja de control con inmunorreactividad
negativa para CD1ay langerina; y PET-TAC con
desaparicién de actividad metabdlica patoldgica
a nivel 6seo y ganglionar. Tras 12 meses de
tratamiento quimioterapico, continua con buena
evolucion, con seguimiento ambulatorio por
equipo interdisciplinario.

DISCUSION

La HCL abarca un grupo de trastornos con
distintas manifestaciones clinicas segun el
organo afectado. La edad y el sexo del caso
expuesto coinciden con lo mas frecuente
reportado en la literatura de HCL multisistémica
con compromiso gastrointestinal.® También
se encontré6 compromiso 6seo y de piel, como
sistemas frecuentemente afectados en esta
enfermedad. Nuestro caso constituye un claro
ejemplo de la forma habitual de presentacion
de HCL multisistémica con compromiso
gastrointestinal, donde probablemente la
ausencia de malabsorcion y de compromiso

Ficura 2. Tomografia por emision de positrones al diagnéstico

Actividad metabdlica patolégica 6sea (calota y costal) y ganglionar infradiafragmatica.
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Ficura 3. Videoendoscopia digestiva alta y baja al diagnéstico

(Ay B) Dudeno con lesiones mamelonadas eritematosas. (C y D) Mucosa de colon con pérdida de patron vascular y lesiones

mamelonadas eritematosas, algunas en racimo.

Ficura 4. Inmunohistoquimica en biopsia de duodeno y colon

Marcadores positivos: (A) CD1A, (B) langerina: CD207, (C) S100 y (D) CD6.

de 6rganos de riesgo podria estar en
relacion con la evolucién favorable de esta
paciente.’® Los hallazgos endoscopicos son
variables y, aunque puede observarse una
mucosa normal, generalmente se compromete
el duodeno y colon de forma multifocal con
erosiones superficiales, como en nuestro caso.
Otros hallazgos son ulceras hemorragicas,
estrechez del duodeno distal, polipos aislados
en estbmago y lesiones nodulares en colon.%'°
Existen muy pocos estudios con controles
endoscopicos para confirmar la no recurrencia
de la enfermedad.? Los hallazgos radiolégicos

suelen ser inespecificos, pero la PET-TAC es
importante para el seguimiento, una vez iniciado
el tratamiento de induccién, al ser capaz de
detectar los focos metabdlicamente activos de
HCL."

Se han informado otros casos similares
de HCL con compromiso gastrointestinal: uno
con cuadro similar a enfermedad inflamatoria
intestinal;* otro asociado a panhipopituitarismo;'?
otro reporte con lesiones perianales, otitis
supuradas recurrentes y compromiso pulmonar;'
uno desafiante de dolor abdominal en el que,
tras una apendicectomia, se realizdé endoscopia



que reveld compromiso colénico.? Otros casos
parecidos al reportado, con proctorragia y
lesiones cutaneas, fueron manejados inicialmente
como APLV.'

Ya que los hallazgos clinicos y radiolégicos no
son especificos, la biopsia nos permite confirmar
el diagndstico a través de la inmunorreactividad
para CD1a y langerina, como en nuestra
paciente. Las modalidades de tratamiento se
determinan de forma individual dependiendo de
la extensién y el érgano afectado, e incluyen la
observacion, cirugia, radioterapia o farmacos por
via toépica, oral o intravenosa.' En los pacientes
con afectacion multisistémica con riesgo alto
o bajo, se recomienda administrar 12 meses
de tratamiento quimioterapico, con el que se
ha reportado una tasa de reactivaciéon baja del
30 %. La mayoria de las reactivaciones de la
enfermedad se producen en hueso, piel u otras
ubicaciones sin riesgo.'®

Se concluye que el compromiso
gastrointestinal en la HCL es poco frecuente. Por
lo tanto, en lactantes que presentan sintomas
gastrointestinales inespecificos, como el caso
reportado, que no resuelven tras tratamiento,
la biopsia es fundamental para obtener un
diagndstico diferencial.

El abordaje interdisciplinario nos permitié
llegar al diagndstico, realizar las intervenciones
necesarias e iniciar el tratamiento oportuno. |
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