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Abstracto

El propésito de este articulo es poner a consideracién el primer
caso de Histiocitosis a nivel del Sistema Nervioso Central,
diagnosticado por Patologia cn nuestro Instituto. El paciente
recibié tratamiento con quimioterapia, posterior a lo cual
desarrolla dichas lesiones. Revisamos la presentacién clfnica,
radioldgica y la respuesta al tratamiento.

A propésito del caso, realizamos una revisién del tema.

Palabras Claves: Histiocitosis, histiocitosis X, celulas Langer-
hans

Abstract

This article presents the first case of central Nervous System His-
tiocytosis, which was diagnosed in our Institute. The patient re-
ceived chemotherapy, after which he developed the lesions. We
review the clinic, radiologist imaging and the treatment response.
We made a review of the subject.
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Introduccién

La Histiocitosis es una enfermedad poco comprendida, se
trata de una proliferacién monoclonal de células histiociticas junto
a linfocitos y eosinéfilos (1), que puede infiltrar diversos drganos
como pulmones, piel, médula dsea, linfaticos, timo, higado bazo
y SNC (1-2). En el SNC dichas células se encuentran e¢n la
adventicia de los vasos, meninges, y microglia formando parte
del sistema neuroinmune presentando y procesando antigenos (4).
Probablemente algiin antigeno no definido libera citoquinas
mediadas por el sistema neuroinmune lo que produce marcada
destruccién de los tejidos {3-4) .

Cualquier 4drea del SNC puede estar afectada, siendo més
comiin el eje hipotdlamo hipofisario. Clinicamente se conocen
de 4 tipos de lesiones:

1. Lesiones del eje hipotidlamo-hipofisario; 2. Disfuncién
cerebelopontina; 3. Sintomas que dependen de masa ocupativa;
4. Mezcla de sintomas previos (5). Los sintomas se pueden
desarrollar desde un afio antes, o hasta 20 afios despuds del
diagnostico de la enfermedad. Generalmente se presentan como
alteraciones de los reflcjos, o de la marcha, con o sin nistagmo,
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también pueden presentarse como disartria, distagia, o alteraciones
de los pares craneales. Frecuentemente las alteraciones
cerebelosas son bilaterales y simétricas; también son frecuentes
las alteraciones a nivel de los plexos coroideos vy la infiltracién
meningea.

La RMN provee una gran herramienta en cuanto al
diagnéstico y la evaluacién, los cambios radiolégicos no son
especificos de por si, sin embargo la distribucidn, junto a Ia
caracteristica de captacién del medio de contraste sugieren el
diagnostico. Los cambios pueden ser los siguientes:

Tipo Ia: lesiones en la substancia blanca sin captacidn del medio
de contraste se observan en el puente, cerebelo, o pedinculos
cerebelosos.

Tipo Ib: lesiones de la substancia blanca con captacién del medio
de contraste de localizacién infratentorial sin efecto de masa.

Tipo Ila: lesiones en la substancia gris sin captacién del medio,
se observan de manera bilateral afectando los nicleos dentados,
con calcificaciones .

Tipo IIb: lesiones en la substancia gris que captan el medio, en
dreas bien definidas del cerebelo y ganglios basales con efecto
demasa y edema perilesional.

Tipo II1: son lesiones extraparenquimatosas, si se presentan en
la son tipo Illa, lesiones aracnoideas tipo IIIb, y lesiones en las
coroides tipo Illc.

Pueden ser hipo o hiperintensas.

Tipo IV: lesiones a nivel del eje hipotalamico-hipofisario si es
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infundibular

Es IV a, si es localizada a nivel de la silla turca es IVb, si son
localizadas a nivel de hipotalamo son tipe 1Vc

Tipo V: son lesiones de tipo atrofia localizada o difusa.
Tipo VI: cambios que tiene que ver con la radiolerapia.

Las manifestaciones a nivel del SNC pueden simular un cuadro
hipertensivo endocraneal con sintomas de focalizacidén con o sin
otra evidencia de histiocitosis, también pueden haber cuadros de
meningitis(6).

El manejo deberd ser realizado en todo paciente
diagnosticado a quien se realizara una valoracidn neurcenddcrina,
estudio fntegro de LCR, RMN de cerebro y biopsia de la lesidn(7).
Las lesiones tipo III tienen un mejor prondstico. La terapia
sistémica y/o radioterapia se puede indicar cuando no es posible
una cirugia citoreductiva, o como terapia coadyuvante (8). En las
lesiones que comprometen el hipotdlamo e hipofisis la cirugia y
radioterapia no son efectivas. Las lesiones tipo I y 11 son de
cardcter progresivas y llevan a la degeneracién neurolégica y no
hay terapéutica efectiva, el prondstico en estos pacientes es
pobre(9-10).

Caso Clinico

Paciente masculino de 7 afios de edad admitido en ION
SOLCA Guayaquil en Junio de 1996 por poliadenopatias,
exoftalmos masa cervical derecha de 5 c¢cm. De didmetro y
fontanela anterior amplia, serie Jsea lesiones liticas en crdneo,
escdpula, pelvis, témur, pie y costillas, TAC de crénco y
radiografia de térax normales. Biopsia de ganglio cervical
compatible con Histiocitosis de Langerhans. Inicia protocolo
LH 94 con 12 ciclos de Vinblastina a 6mg/m?2, y prednisona 2mg/
Kg por 29 dias.

La serie ésea de control de Diciembre del 96 con reduccidn
de las lesiones liticas en un 90% por lo que recibié 6 ciclos més
de quimioterapia. En Agosto de 1997 presenta exoftalmos
nuevamente y nuevas lesiones liticas en crdaneo, maxilar y pelvis
por lo que recibe 12 ciclos de Vinblastina y Prednisona con
reduccidn de las lesiones dseas, quedando en observacién sin
tratamiento. En Junio del afio 2000 presenta cefalea holocraneal
intensa, se le realiza fondo de ojo con signos de hipertension
endocraneal.

Se realiza RMN de craneo imdgenes hiperintensas bilaterales
en los ventriculos laterales, e imigenes expansivas en lébulo
temporal derecho y occipital derecho. (Figura 1)

En Junio del mismo afio inicia QTP protocolo LCH 1I en el
brazo B con <vepeside 150 mg/m2 por 3 dias, ARAC en infusién
continua a 100 mg/m?2 por 3 dias los dias 1 y 21, presentando el
paciente deterioro neurolégico progresivo se realiza TAC de
control donde persisten imigenes anteriores con edema
perilesioneal v nueva lesion temporal hipodensa en el lado
derecho. En Septiembre del 2000 se realiza biopsia de lesién
extraaxial subdural parietal posterior derecha, méds descompresién

y evacuacién de LCR encapsulado en asta temporal del ventriculo
lateral derecho con resultado de Histiocitosis de Langerhans,
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Figura 1

Por decisién de Staff paciente recibio radioterapia 30 Gy y
Ciclosporina A. Actualmente en la dltima TAC de control persisten
las lesiones tumorales descritas adn después de la radioterapia.
(Figura 2)

Figura 2

Discusidn

De un 2 a un 4% de los pacientes con Histiocitosis presentan
lesiones a nivel del SNC. Su etiologia a un no esta definida pero
se cree que sea un fendmeno mediado por el sistema neuroinmune,
se ha postulado la posibilidad de mecanismos autoinmunes
accionados por procesos infecciosos ¢ no que estimulan los
macréfagos , que a su vez accionan receptores neuronales a las
citoquinas que estimulan mecanismos inflamatorios(1). Normann
describié 4 tipos histopatoldgicos de lesidn a nivel del SNC :
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proliferativo, granulomatoso, xantomatoso y fibrético.

En el estudio multicéntrico LCH-CNS entre 1991 y 1996 se
encontrd que la mayoria de los pacientes presentaban enfermedad
sistémica con lesion 6sea a nivel craneal y orbitaria y en algunos
casos se acompafiaba de-diabetes insipida. Nuestro paciente si
bien es cierto tenia lesiones Iftica extensas en el esqueleto, no
presenté diabetes en el transcurso de su evolucién o tratamiento,
este es el primer paciente con este tipo de lesiones a nivel del
SNC en nuestro Instituto, que presentd una buena respuesta a la
Quimioterapia pero que recayd, con lesiones Oseas las mismas
que mejoraron con tratamiento quedando en observacidn por 4
anos.

Posteriormente presento cuadro de hipertensién endocraneana,
observiandose las lesiones descritas en la RMN de crédneo, se
propuso inicialmente QTP de rescate pero ante el deterioro del
paciente se decidid la Radioterapia y la ciclosporina A. Por el
tipo de lesiones, lo extenso de las mismas y la poca respuesta al
tratamiento el paciente e€s de mal prondstice. Como
recomendacion todo paciente con cuadro de Histiocitosis con
deterioro neurol6gico hay que realizar RMN de crdneo y ante la
existencia de tumoracidn realizar estudio completo de LCR y
biopsia de dicha lesion.
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