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Resumen

Objetivo: Describir un caso de histocitosis de células de Lan-
gerhans en un paciente pediatrico.

Meétodo: Paciente de 4 afos con proptosis, diplopia, fiebre y
pérdida de agudeza visual, con imagen en tomografia com-
putarizada evidente de masa orbitaria con erosion dsea. Se
realizé biopsia excisional por craneotomfa coronal, el resulta-
do histopatoldgico fue histiocitosis de células de Langerhans.
Resultados: El estudio anatomopatolégico transoperatorio
mostré una neoplasia de células pequenas redondasy azules,
compatible con rabdomiosarcoma. Las pruebas de inmuno-
histoquimica concluyeron el diagnéstico de histiocitosis de
células de Langerhans.

Conclusién: La histiocitosis de células de Langerhans es una
enfermedad poco frecuente que requiere de una sospecha
clinicay diagndstico oportuno, adecuar el tratamiento y me-
jorar la sobrevida de los pacientes.
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Langerhans’ cell histiocytosis in their orbit-
focused presentation. Review of the topic
regarding a case

Abstract

Objective: To describe a case of Langerhans cell histiocytosis
in a pediatric patient.

Method: A 4-year-old patient with proptosis, diplopia, fever
and loss of visual acuity, with evident image in a computed
tomography of orbital mass with bone erosion. An excisional
biopsy was performed by coronal craniotomy. The histo-
pathological result was Langerhans cell histiocytosis.
Results: The anatomopathological study showed a neoplasm
of small round and blue cells, compatible with Rhabdomyo-
sarcoma. Immunohistochemical tests concluded the diag-
nosis of Langerhans cell histiocytosis.

Conclusion: Langerhans cell histiocytosis is a rare disease that
requires clinical suspicion and a timely diagnosis to adjust the
treatment and improve the survival of patients.

Key words: Langerhans cell histiocytosis; proptosis; orbital
neoplasm; exophthalmos; diabetes Insipidus.

INTRODUCCION

La histiocitosis de células de Langerhans es una enti-
dad que puede presentarse como lesiones neopldsicas
localizadas o de manera diseminada con afeccién
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multiorgdnica. Se cree que podria estar relacionada
con trastornos inmunolégicos y con un oncogén de-
nominado BRAF V60OE. La incidencia es mayor en
nifos, con 0.2 y 2.0 casos por cada 100,000 meno-
res de 15 anos de edad, predominando entre los 2 y
4 anos de edad, afectando mds al género masculino
(60-70%). Las lesiones focalizadas representan el
65% de los casos, siendo el tejido dseo el de mayor
incidencia con un 90%. Se caracteriza por lesiones
osteoliticas en el techo y pared posteroexterna®?.

El objetivo de esta presentacién es exponer un
caso de histiocitosis de células de Langerhans en su
variedad orbitaria como lesién Gnica, una entidad
poco frecuente, sobre todo en pacientes pedidtricos:
esta Ultima representa el 1-2% de tumores orbita-
rios.

PRESENTACION DEL CASO

Paciente del sexo femenino de 4 afios de edad, quien
debutd con proptosis izquierda, diplopia, fiebre y
pérdida de la agudeza visual de tres semanas de evo-
lucién (figura 1). En la ultrasonografia ocular modo
A'y B se aprecia, en la 6rbita izquierda, una lesién
extra conal; su reflectividad interna varia entre 23
y 37 mHz, no se aprecia vascularidad. Este tltimo

Figura 2. Tomografia axial computarizada de crdneo
corte coronal. Observe que existe lesion extra
axial, hiperdensa, asi como ocupacion parcial del
seno esfenoidal y desplazamiento anterior de las
estructuras de la 6rbita.

hallazgo dirige el diagnéstico a un linfangioma. En
la tomografia computarizada (TAC) se observa una
lesién extra axial, hiperdensa, de aproximadamente
3.7 x 2.97 x 2.36 cm en sus ejes mayores, la cual
provoca erosién en hueso esfenoidal hacia rostral y
hacia la fosa anterior; asi como ocupacién parcial
del seno esfenoidal y desplazamiento anterior de las
estructuras de la 6rbita (figura 2). A la aplicacién
del medio de contraste se aprecia reforzamiento ho-
mogéneo de aproximadamente 40 unidades Houns-
field, sin alteraciones en el parénquima cerebral.

Figura 1. Exploracidn fisica inicial de la paciente. a)
Proptosis de ojo izquierdo danos en la exoftalmometria

ojo derecho 9.5 mm ojo izquierdo 14 mm. Movimientos Se inicié tratamiento con antiinflamatorios, con
oculares sin alteraciones, sin limitaciones o inconstan- lo que se disminuyé de forma significativa la prop-
cias. b) Ojo izquierdo con retraccion palpebral inferior. tosis. En tan solo 7 dias después del tratamiento
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Figura 3. Inmunohistoquimica positiva para los marcadores: PS100, CD1a y lisozima, respectivamente.

médico, la sintomatologfa descrita previamente re-
currié stibitamente.

En la revaloracién se aprecié proptosis izquier-
da y las medidas de exoftalmometria arrojaron los
siguientes resultados: 180 mm, 13 mm derecha y
18 mm izquierda, sin tumoracién evidente. A la
palpacién la consistencia era blanda y renitente.
Se observé lagoftalmos de 2 mm en ojo izquier-
do. Los movimientos oculares se mostraban con
restriccion a la supra e infraversion. La agudeza
visual se mostré fija y con adecuado seguimiento
de objetos, a la refraccién bajo cicloplegia, +2.00
dioptrias de ojo derecho y +3.00 de ojo izquierdo.
La presion intraocular a la digitopresion se apreciaba
elevada en ojo izquierdo. En la cérnea izquierda se
observé una queratoplastia punteada superficial,
dngulos abiertos, pupila normorrefléctica y crista-
lino transparente sin alteraciones. En el polo pos-
terior se visualizaba el nervio éptico de coloracién
naranja, una excavacion del 30% de ambos ojos y
sin alteraciones en la micula.

Se realiz6 biopsia excisional en la érbita izquier-
da por abordaje de craneotomia coronal. Fueron
enviadas 2 muestras en fresco para estudio transo-
peratorio, etiquetdndose la primera como “lesién
intraorbitaria (TOP)” y la segunda como “lesién
orbitaria izquierda”.

Descripcion macroscopica

La primera muestra enviada consté de un fragmen-
to rugoso, blanco-grisiceo, blando, irregularmente

c¥)  Revistade la Facultad de Medicina de la UNAM |

ovoide y de 0.5 x 0.4 x 0.3 cm. La segunda mues-
tra, de 4.0 x 3.5 c¢m, se caracterizé por multiples
fragmentos irregulares de tejido. Fue descrita por
su aspecto carnoso de color café claro, friables y
acompanados de fragmentos 6seos.

Descripciéon microscépica

En los cortes de ambas muestras obtenidas por in-
clusion en parafina a 4 micras de espesor y tenida
con hematoxilina-eosina, se observé una lesién ma-
ligna rodeada por células redondas con moderada
cantidad de citoplasma claro, los niicleos focalmente
en forma de hendiduras, con intenso infiltrado in-
flamatorio por eosinéfilos, con zonas de necrosis y
hemorragia.

En los cortes obtenidos en forma transopera-
toria se encontraron los mismos elementos descri-
tos, por lo que se reporté como: tumor maligno
de células pequenas redondas y azules, compatible
con rabdomiosarcoma. Para confirmar diagndstico
se realizaron pruebas de inmunohistoquimica con
diversos marcadores seleccionados, con base en los
hallazgos microscépicos. Los anticuerpos que re-
sultaron positivos fueron CD1A (Bio&SB) y S100
(Bio&SB); mientras que resultaron positivos foca-
les lisozima (Bio&SB) y CD68 (Bio&SB) (figura
3). Los hallazgos anteriores, fueron concluyentes
para el diagnéstico de histiocitosis de células de
Langerhans.

Se comenzé con ciclo de quimioterapia a base
de vincristina y ciclofosfamida, una vez al mes du-
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rante un afio. Durante el control se realiz6 TAC y
gammagrafia dsea, en las que se observa remision
de la enfermedad. Sin embargo, la paciente ain
presentaba astenia, adinamia, polidipsia, poliuria
e irritabilidad. Debido a esto, fue evaluada por el
departamento de endocrinologia, el cual realizé
el diagndstico de diabetes insipida por probable
infiltracién histiocitaria a hipéfisis, por lo que se
inicié tratamiento con desmopresina.

Doce meses después de haber concluido la qui-
mioterapia, se observaron tres tumoraciones en la
zona maxilar inferior izquierdo y dos en la porcién
occipital y parietal izquierda occipital. Se determiné
por gammagrafia que solo involucraban tejido dseo.
Se inici6 segunda sesién de quimioterapia con el
mismo esquema de tratamiento previamente descri-
to. A la paciente se le otorgé el alta de oncologia con
estudios complementarios sin datos de enfermedad
activa (figura 4).

Figura 4. Exploracion actual de la paciente en la que se
observa como en ojo izquierdo remitieron la retraccion
palpebral inferior y la proptosis de lado izquierdo. Los
movimientos oculares se mantienen sin alteraciones.

DISCUSION

El rabdomiosarcoma es el tumor de érbita infantil
maligno mds comun, el cual se manifiesta por prop-
tosis progresiva, generalmente de rdpida evolucién.
Es un tumor agresivo, el cual frecuentemente se
relaciona al desarrollo de metdstasis; por lo que su
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diagndstico debe ser oportuno con base en su sos-
pecha. La asimetria mayor a 2 mm entre ambos ojos
sugiere una proptosis unilateral®. Frente a una exof-
talmia unilateral se debe sospechar en primer lugar
en un tumor orbitario, la cual puede ser secundaria
a una anomalia vascular, a un proceso inflamatorio
o masa tumoral. Dependiendo de la rapidez del
desarrollo de la proptosis y la inflamacién asociada,
ésta puede ser o no ser dolorosa. Otros sintomas que
pueden acompanar son: irritacién ocular, diplopia,
estrabismo, disminucién de la agudeza visual y la-
grimeo. Si la agudeza visual es subnormal, se asume
que el nervio 6ptico o el glébulo ocular estd siendo
deformado. Los movimientos oculares reducidos
indican inflamacién de los musculos extraoculares,
lo que amenaza la funcién del nervio éptico™2.

Los diagnésticos diferenciales incluyen una va-
riedad de trastornos entre los que se encuentran:
lesiones quisticas, celulitis orbitaria, linfoma, pseu-
dotumor inflamatorio, histiocitosis de células de
Langerhans o infiltraciones metastdsicas de otros
tumores, como el neuroblastoma?.

Ellinfangioma o también conocido como higro-
ma quistico, es un tumor de origen vascular que se
cataloga como lesién benigna que puede involucrar
a la érbita. Son malformaciones vasculares consti-
tuidas por elementos venosos y linfaticos del cuello,
axila, mediastino y retro peritoneo. La acumulacién
de liquido puede ser propensa a procesos infeccio-
sos’. Se clasifica en capilar, cavernoso y quistico,
los cuales pueden coexistir, aparece frecuentemente
en los primeros 5 afios de vida. Clinicamente los
linfangiomas se presentan con proptosis, con he-
morragia circunscrita intralesional de forma espon-
tdnea o después de cuadros gripales, traumatismos
con aumento de tamafo y formacién de “quistes
de chocolate”. Esto ocurre cuando la pared de un
vaso sanguineo es destruida y vierte su contenido
dentro de los canales linféticos’.

Las técnicas diagndsticas de eleccién son la to-
mografia computarizada, la resonancia magnética
y eco doppler. El drenaje de estos quistes “de cho-
colate” puede ser necesaria para prevenir secuelas
oculares como pérdida de visién®.

La histocitiosis de células de Langerhans (HCL)

también llamada histiocitosis “X” o granuloma eo-
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sindfilo, se caracteriza por una proliferacién de cé-
lulas de Langerhans, la cual puede ser monofocal
o multifocal dependiendo de los sitios de afeccién.
La HCL representa el 1-2% de tumores orbitarios®.

Esta puede ser una enfermedad limitada o mono-
focal, comuin en ninos entre 2 y 4 afios. Regularmen-
te tiene afeccién dsea, donde se presenta como un
aumento de volumen, siendo el crineo el sitio mis
afectado. La enfermedad periorbitaria generalmente
se presenta dependiendo el sitio de localizacién de
la lesién ocupante, con proptosis en lesiones que
ocupan la érbita posterior. Otros signos que podrian
aparecer son: dolor localizado en la lesion, fracturas,
otitis media, nédulos subcutdneos, ictericia, dlceras
en regién genital y mucosa oral. La complicacién
mds frecuente es el crecimiento del tumor al interior
de la 6rbita, afectando musculos extrinsecos del ojo
e incluso el nervio déptico; por otro lado, existe la
posibilidad de infiltracién por la fosa orbitaria in-
ferior e irrumpiendo en la fosa craneal media. Esto
tltimo podria afectar a la hipéfisis, dando como
resultado diabetes insipida’®.

No se ha podido comprobar la participacién
de un agente infeccioso en la enfermedad, como
ya se habia propuesto para CMV, Epstein Barr y
VHS-6. Para su diagndstico son fundamentales es-
tudios de imagen como la TAC y RM, no solo para
confirmar la presencia de una lesién ocupante, sino
también para determinar la extensién del mismo.
Se debe prestar atencién a la presencia de erosion
en el hueso, asi como extensiones intracraneales.
La destruccién 6sea es relativamente frecuente y se
puede apreciar claramente. En este caso, la TAC
muestra una masa isodensa moderadamente bien
definida, homogénea a los muisculos extraoculares.
El tratamiento indicado para el rabdomiosarcoma
es la extirpacién del tumor, ya sea completa o se-
micompleta. Ademds de la terapia quirtrgica, la
quimioterapia o radioterapia estdn indicadas, ya que
mejoran la tasa de sobrevivencia de los pacientes'.

El diagnéstico definitivo se establece mediante
biopsia y se basa en la positividad para la proteina
S§-100 y para el antigeno CD1a o en la visualizacién
de los granulos de Birbeck en microscopia electré-
nica. El tratamiento depende de la severidad y ex-
tension sistémica de la enfermedad. Cuando existen
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lesiones focalizadas, el tratamiento de eleccién es la
biopsia excisional con raspado, con lo que se puede
lograr la remisién de la enfermedad. La quimiote-
rapia se utiliza en casos de recidiva o de resecciones
incompletas, enfermedad multisistémica o riesgo de
afeccién del sistema nervioso central®’.

CONCLUSIONES

La histiocitosis de células de Langerhans es una
causa infrecuente de tumor orbitario en nuestro
medio, teniendo una variedad localizada y multi-
sistémica; esta tltima involucrando principalmente
higado, bazo y sistema nervioso central teniendo un
pobre prondstico. La forma localizada se caracteriza
por lesiones osteoliticas, principalmente en huesos
craneales, asocidndose a diabetes insipida por infil-
tracién de la hipéfisis teniendo un mejor prondstico.
Son fundamentales los estudios de imagen para
determinar localizacién, extensién, estadificacion
y forma de presentacién de la enfermedad. Se con-
sidera necesario el seguimiento del paciente para la
deteccién de posibles recidivas. Es de suma impor-
tancia estudiar a todos los pacientes con proptosis
debido a sus multiples causas, sugiriendo descartar
neoplasias. @
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