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INTRODUCCION 

Ia creciente ·infm:Ínaci6n que sobre el origen, la funci6n,

la morfolog!t'.l y_-las alteraciones del histiocito se ha acu

mulado en· los a1timos añcis, nos hace reflexionar sobre su 

comPlejidad y exterisi6n al punto en que la patolog1a del -

histiocito abarca buena parte de la patolog1a humana, pues 

se le encuentra involucrado en alteraciones desde natural~ 

za inflamatoria (incluyendo la reacci6n inflamatoria misna) 

hasta entidades de naturaleza neoplásica; entre estos dos

polos existen condiciones cuyo comportamiento bio16gico es 

muy variado; hay tambi~n enfermedades cuya naturaleza pue

de tener un curso en ambos sentidos, tal es el caso de las 

histiocitosis-x, que son consideradas como reacciones in-

flamatorias beningnas por algunos autores y como prolifer!!. 

ciones neoplásicas por otros. 

Colocar a las histiocitosis-X dentro de alguna clasi

ficaci6n no es fScil, como tampoco lo es la clasificaci6n

misma de este espectro de s!ndromes clinicopatol6gicos que 

comparten un mismo substrato anatomopatol6gico. 

El prop6sito del presente estudio es el conocer cu&l

es la forma de presentaci6n de estas enfermedades en nues

tro medio, c6mo invade los diferentes 6rganos y tejidos, y 

- l -



cuSles de ástos son los m&s frecuentemente involucrados1 -

quá proporci6n de los estudios de autopsia corresponden a 

este grupo de trastornos histioc1ticos en una muestra re-

presentati va de nuestra población infantil y cuáles son 

las semejanzas y diferencias al comparar esta serie con 

otras realizadas en otros pa!ses. 

Asimismo se ins~ste en que desde su diagn6stico hasta 

el entendimiento del curso y pron6stico de la enfermedad -

se requiere de la correlaci6n cl!nico-patol~gica, fundame~ 

talmente basada en el ndmero y tipo de órganos que partici 

pan del proceso. 

Finalmente se trata sobre las formas unifocales de la 

histocitosis-X, particularmente las formas cutSneas puras. 

Quiero hacer patente mi agradecimiento a la ora. Jos~ 

fina Portilla, pat6logo del Hospital Pedi!itrico, qui6n re

vis6 el material histol6gico personalmente y posteriormen

te en forma conjunta conm~go. ~i reconocimiento tambián a 

los Ores. Pino Alem&n y Octavio Angulo que facilitaron am~ 

blemente el material y equipo del Departamento de Patolo-

g1a del mismo Hospital1 a mis estimados colegas: Mario 

Cervantes y Guillermo Ram6n, que enriquecieron con su ami! 

tad mis años de residencia. 
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GENEP.ALIDllDES 

HISTORIA 

En 1953 Louis Lichtenstein propuso el t~rmino de his

tiocitosis-x (HX) por considerarlo "breve y apropiado" pa

ra agrupar a una serie de cuadros clínicos que venían sie~ 

do descritos desde finales del siglo pasado y que campar-

ten una imagen histopatol6qica ccmGn. (21) 

La primera de estas enfermedades (cronol6gicamente ha 

blando) lleva el nombre de Hand, de .schÜller y de' Christian. 

En 1893 el primero de ellos describió el caso de un niño -

de 3 años de edad que cursaba con poliuria, hepatosplenom~ 

.9alia, petequias en la piel, exoftalmos y lesiones esquel! 

ticas destructivas; este niño falleci6 a los dos meses de 

evoluci6n de su enfermedad y en el estudio de autopsia se 

observ6, en los huesos, un material amarillo que a Hand le 

hizo pensar que esta enfermedad era tuberculosis. 

ShÜller en 1926, describi6 el caso de una niña de 5 -

años de edad que presentaba lesiones osteolíticas en el 

cr~neo, en el hueso ilíaco y en el f~mur, exoftalmos y di~ 

betes insípida; denomin6 a este cuadro "disostosis hipofi

siaria" suponiendo que el defecto subyacente se encontraba 

a este nivel. como tambi~n lo creyó Christian, quien seis 
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.. 
años despuás estudi6 a una r\iña:, ae·_,. _s. años- de edad con de--

fectos 6seos, exoftalmCÍs f diabetes ins1pida (28), 

El primer .cas'? de:::e~_fe-~e:d.~~{'.:_-~:~:-;_i1~n'd:-SCh.ü11er-Chris-
tian 'con estudio p~-~-tm~-~t~<~,?~'.~~~;:~·trib-~Ye': a Thompson y cols. 

. . --: ;,'_.:: ·:.:.v:·;.-: --·-,. . . . 
en 1925 (38). ,.· .-~ '. 

·--': 

Abt y Denenhoiz · ( l) en· 1936 proponen en ep6nimo de en 

fermedad de Letterer_y Siwe en honor de estos autores, 

quienes en 1924 y en 1933 respectivamente comunicaron 1 y 

7 casos que se manifestaban por hepato y esplenomegalia, -

linfadenopatía, di6tesis hemorrágica, anemia y defectos ª!!. 

quel~ticos. Siwe tambi~n reconoci6 una hiperplasia retic~ 

loendotelial generalizada, con proliferaciones tumorales,-

focales, no-lipídicas, en bazo, hígado, ganglio linfStico, 

piel, timo y rni!dula 6sea, 

El t~rmino granuloma eosin6filo del hueso fue introdB,. 

cido por Lichtenstein y Jaffe en 1940 (20) al informar dos 

casos con lesioneá osteolíticas solitarias, que histol6gi-

camente se constitu!an por c~lulas histioc!ticas acompaña-

das por un gran nllmero de eosinOfilos. Simultáneamente 

Otani y Ehrlich (39) estudiaron cuatro casos similares, de 

nominaron a esta condición 11 granuloma solitario del hueso" 

y consideraron que el trauma era el estimulo desencadenan

te de estas lesionesw Green y Farber, y posteriormente 
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Farber (B,11) en 1942 y en 1944 publicaron el estudio de -

10 casos (nueve de ellos pudieron ser seguidos por largo -. 

tiempo) en niños cuyas edades eran menores de doce años, -

que presentaban lesiones osteol1ticas, t.1nicas y mOltiples, 

que eran idénticas a las que Lichtenstein y Jaffe, y Otani 

y Ehrlich habian publicado anteriormente1 no obstante Green 

y Farber puntualizan que no se trataba realmente de una 

nueva enfermedad, sino de "una forma de expresi6n de un 

mismo proceso b!sico dentro del cual tambi~n se incluyen a 

la enfermedad de Hand-SchÜller-Christian y la de Letterer

Siwe 11. En consecuencia parece ser que el reconocimiento -

de que el substrato anatomopatol6gico en este grupo de en

fermedades es uno mismo, se debe a Farber y a ·Green. 

La producci6n de rnGltiples trabajos en torno a este -

punto y la publicaci6n constante de varias formas cl!nicas 

de HX hasta la fecha es un evento constante que ha permit! 

do conocer formas unifocales, no s6lo en el sistema esque

l~tico sino tambi~n en otros tejidos como el pulm6n (32) y 

la piel (24) con muy variadas denominaciones, pero siempre 

en torno al concepto de HX. 

- 5 -



HISTOGENESIS OE LAS HISTOCITOSIS-X (HX) 

Es ampliamente aceptado que la histog~nesis de estos 

procesos proliferativos es la célula de Langerhans, la que 

puede acompañarse de un cortejo celular heterogéneo y en -

diversas proporciones de: eosin6filos, monocitos, linfoci

tos, c~lulas gigantes. 

Esta c~lula, que forma parte constitutiva (4%) de la 

epidermis, tambi~n puede encontrarse en el ganglio linfSt~ 

ca. Fue descrita en 1868 por Paul Langerhans (19) quién -

la identific6 como una c~lula dendr!tica, no pigritentaria -

de la piel. 

La demostraci6n de la c~lula de Langerhans como el 

origen de la clona proliferante en las histiocitosis-x se 

debe a las aportaciones de diversos autores: en 1961 Bir

beck observ6 con el microscopio electr6nico un organelo de 

forma "raquetoide" o "digitiforme" en el citoplasma de 

las c~lulas de Lan9erhans (4), lo cual aparentemente repr~ 

senta invaginaciones del plasmalema y es detectable en las 

células histioc!ticas de las HX. 

Harrist y cola (14) presentan una tabla comparativa -

en la que se enlistan las caracter!sticas morfol6gicas, 

tanto bajo el microscopio de luz como con el microscopio 

electr6nico de las c~lulas de Langerhans y de las c~lulas-

- 6 -



de las HX (tabla l). 

A mayór abundamiento; ~stos_ misnios autores llevan a_-
. . . -.-'· ,•,.•-_ -

cabo estudios __ éon inmun~pBrox1dasa·_en. tres ca~o~, enConti:Cl!l 

do taOtO. ~-n-_ ·1_~~~---cái-~-i~S~:-.¿¡~ -i~-n9~~~~z:i_s como en -las cálulas~ 
de Ús HX · un'.'100% 'ae. positi vi~ad a los: ~ni:~~uer!'o~ · anti-T6 

y anti-T4 · (14) ; 

Por su parte ·Rowdan y cola· (JO) , __ -al·,es.tUdiar\ia-pro_-'."" 
- . '.·,." ''·1 ~. -f ·t' .. -~-".' 

·taina s-100 : (que normalmen~e es positiva·: en. cGÍulas'.glia--
, ·' _,_ ' . ··::.,-;~::-·:·~~: 

les cerebr~ies, c~lulas de Schwan, m~l-ari~citó~{Y\:Cá'iU1-as -
. -·.,:.:: ---~ .. 

de_ .·La!lgerhanB) ·encuentran consisterlt:e·_ ·pa·s"{fiVia8cf}.-d9 ·1as·-~ 

cl!lulas histfoc!ticas en 6 casos de mi; 'a .Ú~~;~~cia' del -

grupo controi de 16 casos de histi~ci-~oB:i~~-~6'~~:-_;·~-iie··: resul~ 

taren n~gat~vas a esta reacciOn. 

SISTEMA MACROFAGICO MONONUCLEAR. 

La c~lula de La~gerhans es el representante en la Piel 

del sistema macrofAgico mononuclear (3a), y cbmo los· miem

bros-de dicho sistema, tiene su ontog~nesis en la m~dula -

·ósea~·· .co~resporide a la l!nea monocito-macrOf~go (34) • Ya 

Breathnach en 1968 (5) hab1a demostrado que la cGlula de -

La~gé:rhans no es parte de la serie melanoc!tica, ni tiene

su- or~gen en la cresta neural (como se pensaba anteriorme!!. 

te) , ·al ·transplantar piel de animales def!Jprovistos de o:esta 
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TABLA I 

COMPARACION MORFOLOGICA DE LAS CELULAS DE LANGERHANS Y DE LAS CELULAS DE LAS 
!IISTIOCITOSIS-X 

METODO Células de Lengerhans 

Secciones de 1 micra de 
grosor y teñidas con 
Giemsa: 

NGcleo - - - - - - - - - circunvolucionado, 
cranatina vesiculosa, 
nucleolo pequeño. 

Citoplasma - - - - - - - azul tenue 
dendrf.tico 

Microscopía electr6nica 
de transmisi6n1 

NGcleo - - - - circunvolucionado y 
con cromatina perif,rica 

Citoplasma - - - - - - - gr&nulos de Birbeck 
complejo de 'membrana 

c61ules de las HX 

circunvolucionado, 
crómatina vesicular, 
nucleolo pequeño o ~rende. 

azul tenue 
dendrítico 

circunvolucionado y con 
cromatina perif6rica. 

grSnulos de Birbeck 
complejo de membrana. 



neural y observar que la epidermis se poblaba con.c~lulas 

de Langerhans pero no con melanocitos, que s1 tÍe~e·~ su. ~ 

origen en la cresta neural. 

Tamaki y Katz confirmaron el origen de la c~lula de -

Langerhans (como de los macr6fagos) transplantando m~dula

Osea a animales desprovistos de ella y observando repobla

ción epid~rmica con c~lulas de Langerhans (34). 

\lolff y Winkelmann en 1967 (36) apoyaron la idea de -

que la c~lula de Langerhans es parte del sistema macrofSg! 

co mononuclear, ya que demostraron que tiene actividad de 

ATP-asa al igual que los macr6fagos. En seguida continu6-

el estudio de las c~lulas por sus marcadores de membrana:-

Stingl y cola, en 1977 demostraron que la c6lula de Lange_E 

hans posee receptores para el fragmento C3b del complemen

to; Rowdan y cola. demostraron que las c~lulas de Langer-

hans tienen ant!geno asociado a la respuesta inmune (Ia) -

al igual que los macr6fagos. Mfis adelante, el mismo grupo 

de Stingl demostró que en reacci6n mixta de leucocitos las 

cálulas epid~rmicas (por la presencia de macr6fagos) fue--

ron estimuladores tan efectivos como los macr6fagos, indu-

cen respuesta proliferativa en las c~lulas T comparable en 

magnitud a la observada en lqs macr6fa?ºª (33). 

- 9 -



En relaci6n a su ontog~nesis es conveniente destacar 

algunos conceptos importantes que r~gulan su proliferacifn: 

el monic_ito junto con el granulocito polimorfonuclear eme!. 

gen d_~'· un precursos rnieloide coman llamado unidad formad2 

ra de colonias granulocito-rrcnocito (UFC-GM) (10) la que in-

vitre prolifera en presencia de una hormona glucoproteica

llamada factor estimulante de colonias (FEC) , ':! se sabe que 

este FEC es un importante regulador in-vivo de la produc-

ci6n de monocitos y granulocitos. Las principales fuentes 

de producci6n de este factor para influir.sobre la UFC-GM -

son; los macr6fagos normales (en respuesta a endotoxinas,

PPD, etc.) y neopl~sicos, los linfocitos-T estimulados, la 

placenta. Asimismo, las cálulas de la !!nea mc:noclto-rracr6fa 

go intervienen en la inhibici6n del desarrollo de la UFO-~ 

(16). La UFC-GM da or~gen al promonocito, que es la prim~ 

ra c~lula identificable de la serie monocito macrOfago, no 

posee actividad fogoc!tica importante y da origen al mono

cito que ya circula en la sangre, constituye del 3 al 8 % 

de la f6rmula blanca normal, mide unas 12 a 15 micras de -

di§metro y tiene un nOcleo ovoide, frecuentemente con una 

muesca que puede ser tan prominente que de la imagen de 

una herradura gruesa. Su cromatina es granulosa, por lo 

que se ve menos densa que la del linfocito (en el infiltr~ 

do inflamatorio es muy dif!cil diferenciar estas dos c~lu-
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las). En su citoplasma se encuentran gr~nulos azurOfilos 

que representan lisosomas que contienen fosfatasa ácida y 

otras enzimas. Ultraestructuralrnente se les observa un 

Golgi bien desarrollado y situado hacia la concavidad del 

ndcleo; los lisosornas se ven como gr~nulos electrodensos,

tambi~n contiene algunas mitocondrias y ret!culo endopl~s

mico no muy prominente (13). 

Esta c~lula tiene sobrevida de unqs 3 d!as en la cir

culaciOn, es capaz de traspasar las paredes vasculares dvi 

damente para entrar al estroma de los tejidos y transfor-.

marse en macrOfago. 

El fen6meno de la diap6desis fue descrito desde hace 

un siglo por el zoologo ruso Elio Metchnikof trabajando en 

Francia; ~l describió la salida de las c~lulas a trav~s de 

las paredes vasculares y reconoció dos c~lulas fagoc!ticas, 

precisamente el leucocito polimorfonuclear y el macrOfago: 

de hecho esta denominaciOn de macrOfago ~l la introdujo,

pues observó que este tipo de c~lulas es capaz de fagoci-

tar part!culas de tamaño mayor. 

La concepción del macr6fago tisular en diversos teji

dos como un sistemñ organizado se debe al patólogo alemdn

Karl Ludwing Aschoff, quien fuera profesor del Instituto -

de Patolog!a de la Universidad de Freiburg, este brillante 
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investigador que aport6 importantes conocimientos a la pa~ 

tolo91a, sobre todo la cardiovascular, publicó en 1924 su 

trabajo·en el que describe al Sistema Ret!culoendotelial -

constituido por un conjunto de células capaces de ingerir

colorantes como el azul de metileno1 segOn P~rez-Tamayo 

(29), Aschoff div~di6 a este conjunto de c~lulas en cuatro 

.grupos de c~lulas fagoc!ticas (Tabla 2). 

TABLA 2 

EL SISTEMA RETICULOENDOTELIAL SEGUN ASCHOPF (1924) * 

I. cGlulos reticulares de lo puelpo del brozo. de sus folículos, 
y de los ganglios linf4ticos. 

II. células reticuloendoteliales de los senos linf&ticos, espléni 
coa y de los copilares sinusoidales del h!godo, IOO'dula Gsea,
cortcza suprarrenal y 15bulo anterior de lo hip6fisis. 

III. histiocitos del tejido conjuntivo y 

IV. fa,&ocitos esplénicos y monocitos sanguíneos. 

* Ref. 29 

Este concepto prevaleciO en medicina por muchas déca

das, incluso se lleg6 a describir a la "célula reticular"-

y se bautizaron algunas enfermedades como "reticuloendote-

- 12 -



liosis 11
, 

11 reticulopat!a·s" ~~· 11 reticuloen·doteliosis Inal~gna 11
, 

'-, .·_<:- . ·- ,' ·. - ·-:· 
etc., que en. la. acttiaiidad· se han··1do eliminando de la ,11-: 

.· <"· •" - ,--_-. .:-·:'. _.. . ~ 

terat::::e 1972 vi~ ~~~~h (35) p~o~oneu~a r~;,iganizaci6n_; 
--, .:"'' >. '::>,:.- ._ -.; ' 

de este· siste~a'>·_:_y· . .-~ctua_1_.rne·n_te·-::se-:;_sclbe:_·,qu_e:.· sus : .. _con:S-tituyen~ · 
tes son c~lu~~~-::m.~~~~f;~j_'~-~s.(:~Q~:, ~-~.-~~·re.~t~· -·~~~~0-~.~~~-a; _: p~~ 

CELULAS CONSUTUYENTES, DEL SISTEMA FAGOCITICO IONONUCLEAll 

- cGlulo de Langerhans (piel) 

- CGluln de Kuppfer (Mgndo) 

- Hicroglia (cerebro) 

- Hacr6fago alveolar (pulm6n) 

- c&lula gigante del granuloma 

- Oeteoclasto (hueso) 

- ·H8cr6fago de cavidad pleural y peritoneal 

- Hacr6fajo esplGnico 

- Hscr6fago fijo de la nédula 6sca 

- Hacr6fago del gan._Blio linfStico 

SegGn: Groopman y·Gblde (12), Benacerraf (3) 
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MANIFESTACIONES CLINICAS DE LAS HISTIOCITOSIS. 

En cuanto a la forma como se expresan los trastornos

histiociticos cl!nicamente, es posible sospechar o bien r! 

conocer una de estas entidades gracias a dos aspectos bási 

camente: por manifestaciones derivadas de la función y/o 

por la localizaci6n de la lesi6n histioc!tica dentro del -

organismo. As!, la formaci6n del granuloma con c~lulas 9! 

gantes multinucleadas {que representa la confluencia de V~ 

rios histiocitos) parece deberse a cierta labilidad de la 

membrana plasmgtica del rnacr6fago,_ a que existen zonas es 

pecializadas de adherencia y a estimulaci6n por linfocinas 

para la fusi6n. 

La hemofaqocitosis, se debe a la actividad aurnentada

del receptor Fe del macr6fago para la IgG presente sobre -

la superficie de células hematopoyéticas. 

Lesiones osteolíticas, desarrolladas gracias a osteo

lisinas macrof!gicas y a liberaci6n del factor activador -

del osteoclasto por parte de los linfocitos. 

Lesiones cut!neas, se deben a la activación de una 

subpoblaci6n de macrófagos con características de cOlulas 

de Langerhans d~rmicas. 

Fiebre, ~sta se origina por acci6n de un pir~geno en

dOgeno derivado del macr6fago. 
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La artritis destructiva que se observa en algunos 

trastornos histoc1ticos se debe a la actividad de la cola

genasa y elastasa macrof~gicas1 lo mismo puede decirse del 

desarrollo de paniculitis, en la que se encuentran involu

cradas las enzimas ya citadas y la lipasa. 

La infiltraci6n tisular por eosin6filos se debe a la 

estimulaci6n por la liberaci6n del factor quimiot~ctico

de los linfocitos. Y el daño a la funciOn tubular renal

puede explicarse por la lisozimuria que algunas veces 

existe, (6) 

· CLl\SIFICACION DE LOS TRllSTORNOS HISTIOCITICOS 

Este es un aspecto de gran confusi6n y pol~mica1 sin 

embargo desde el punto de vista de la topografía Burns y -

Evans (6) proponen la siguiente clasificaci6n (Tabla 4) • 
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TABLA 4 

CLASIFICACION TOPOCRAFICA DE LOS TRASTORNOS HISTIOCITICOS 

PROLIFERACIONES LOCALIZADAS: 

·Gtanuloma eosin6filo Oseo unifocal y variantes extra6seas 

Tumores histioc!ticos de lo piel: 
histiocitoma fibroso 
xantogranuloma juvenil 
reticulohistiocitoma 
fibroxantci~a atípico 

PROLIFERACIONES DISEMINADAS: 

De sangre y ml!dula Gsea: 
leucemia monocítica aguda 

De v{sceras y tejidos blandos: 
histiocitosis mal~~pa 
histiocitosis-X 
histiocitoma fibroso maligno y sus variantes 

De ganglio linf,tico: 
linfóm~ histiocítoc verdadero 
enfermedad de Hodgkin (?) 

Una clasificaci6n más morfofuncional, que resulta 10-

gica y accesible, adem~s de cumplir con la tendencia natu

ral del hombre a clasificar las cosas y satisfacer su pro

p6s ito heur!stico es la que proponen Groopman y Golde (12) 

y que se expone en la tabla SJ éstos autores hacen una di-

visiOn en la que existe un grupo llamado reactivo, en don-

de el agente desencadenante puede o no ser conocido (aquí-
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precisamente es en donde quedan las hist~ocit0Sis-X)1 un -

segundo grupo es el que engloba a las.ehfermedades por al-. ' . -
macenamiento, que generalmente· co~respoilden a trastornos -

enzimSticos que se heredan en ·forma· aUton6rnica recesiva c~ 

mola enfermedad de Niemann-Pick.y la de Gaucher, o de ti

po recesivo ligado al X como lo es la enfermedad de Fabry; 

y el tercer grupo corresponae·~a :las enfermedades neopl~si

~ como la leucemia monocítica crOnica y la histiocito-

sis maligna. 

TABLA 5 

CLASIFICACION FISIOPATOLOGICA DE LOS TRASTORNOS HISTIOCITICOS * 

REACTIVO: Con eg~nte desencadenante conocido 
Infeccionc's: bacterianas, íúngicas, pnrasi tarias, virales 
Agentes inertes: berilio 

REACTIVO: con agente desencadenante no conocido 
Linfohistiocitosis eritrofa_gocitica fñmilior 
Histiocitosis sinusoidal con linfadenopatia masiva 
Reticulo-histiocitosis multic6ntrica 
Granuloma eosin6filo: uní y multifocal 
Histiocitosis-X tipo Lctterer-Siwe 
Enfermedades granulomatosas de causa desconocidn 

POR ALMACENAMIENTO DE LIPIDOS 
Enfermedad de ·Gaucher 
Enfermedad de NiCmbnn-Pick 
Histiocitosis azul marino 
Gangliosidosis tipo I 
Enfermedad de Fabry 

NEOPLASICAS 
Leucemia monocitica aguda 
Leucemia 'mielomonocitica crónica 
Linfoma histioc!tico 
llistocitosis maligna (reticuloois medular histiocitica) 

* Tomado de Ref 12 
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Cabe aclarar que esta a1tima enfermedad, tambián con2 

cida como reticulosis medular histioc1tica, injustificada

mente se confunde, desde el punto de vista semántico, con 

una de las formas de histiocitosis-X (la enfermedad de Le

tterer-Siwc) y aunque ambas tienen un curso grave y son 

mortales la histiocitosis waligna tiene una histolog!a pr2 

pia, en la que Rappaport y llyrne destacan seis puntos so-

bresalientes: 1- proliferaci6n de cálulas histolOgicame~ 

te identificables como histiocitos, dentro de los senos me 

dular y subcapsular y/o dentro del parénquima linfoideo; -

2- evidencia de atipia celular1 3- evidencia de fagocit2 

sis1 4- los histiocitos neopl~sicos no deben estar organ~ 

zados en masas celulares cohesivas; 5- hay cálulas plasm! 

ticas usualmente presentes en pequeños nOmcros pero pueden 

ser abundantes; 6- usualmente no se observa invasiOn sub

capsular. 

Ubicada ya dentro del. grupo reactivo sin estimulo de

sencadenante conocido las histiocitosis-X han sido objeto

de maltiples intentos de clasificaci6n, desde el art!culo

de Lichtenstein publicado en 1953 (21) éste autor propone

la separaci6n en dos grupos: enfermedad localizada y enfe~ 

medad diseminada, esta dltima puede ser aguda, subaguda o 

crOnica, como se muestra en la Tabla 6: 
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TABLA 6 

CLASIFICACION DE LAS HISTIOCITOSIS-X EN 1953 * 

HISTIOCITOSIS-X, localizada al hueso (granuloa eosin6filo 1 solitario 
o mGltiple) 

HISTIOCITOSIS-X, diseminada, aguda o subaguda (Letterer-Siwe) 
Con lesiones esquell!ticas destructivas (E.G.) 
Con transici6n a la fase cr6nica (S-Ch). 

HISTIOCITOSIS, diseminada, cr6nica (S-Ch. síndrotre) 
.Con lesiones osteol!ticas (G.E.) 
Con lesiones cxtraesquelGticas tempranas que seme
jan G,E, (indicando el sitio) 
Con exacerbaciones agudas o suba.sudas (L-S), 
Con afecci6n predominenteroonte de huesos, pulm6n, 
cerebro o pituitaria, piel, mucosas, hígado o gan
glio linfático (en combinaciones variables, según 
el caso). 

*Lichtenstein, Ref, 21, 

Esta clasificaci6n resulta muy lOgica y accesible, ya 

que abarca todas formas clínicas de histiocitosis-X docu--

mentadas. 

Liebcrman (22) tambi~n separ6 a sus casos en tres gr~ 

pos: el grupo I (tambi~n llamado granuloma eosin6filo) en 

que la enfermedad está confinada en su inicio al hueso, 

sin evidencia de participaci6n en otros tejidos, ~stos 

eran pacientes con edades entre 13 meses y 68 años. Las -

lesiones se presentaron en los huesos del cráneo. Histol~ 
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gicamente las lesiones ·'so~ i:-iCas en. eosinOfiloS-· asociados 

con la proliferaci6n hietioc!tica' fundámeilt~l-. · · 
. .._ ' ., .· . - . ,· .> -:.-.. .- - - . . 

El grupo II "es. eri. a1 ·:g~'~--'._:1bs:· P~c·~-~ri·~~-s:;-pre·~-en~an. le--

s ion e~ vi scer~1e~~- ~:¿- ~'6~:~~~ ~'y ·;_.:~-h\·~~~j 'id~~-:-_ .b··:c~ri;d~-~ ~_-.,_-y: __ l~s~~---
,.:_· · :.:--, -:. : : . .-. .-i:.-::.:,::_;::·\~:;';_·h:::-~:;,' -.. ):::<_5_;_.~¡:~:-( -~~.::·:,::;_:;;¡, ;!iéf-·}s··~::'::"/:_ : .. _:,:·~< ::· _ ---- .. 

nea esquel~ticas\ (qué ~-CorrÉ!sporide ~-a>'la~'enfermedad ·-_ae· Hand-
-' -: :-::-:·' ;-;;-;::~:·-.:,.":;-,:: ;·: :;;~'.~::::.~;.~~::·;,;;_;,~~ _ .. -~;';.~;-.~~~~~-~-;~f/-. :i:J-.;: -~-\;:-;;: '_5\'::~º.--.'.::.?: ; ' :' -

schÜller-christ:fari) }'_~-:;,-Eri; e'Stos~, c·aEúJs·,·.-s·au·nque·;,talnbi~n hubo-
. - _ ·- -; .::,,,/:>-~·t!<:_:~_\-~~·-,-\~-~,1.J,~~~;~~St.~-l-:~~;J~;~·::.::21!-:\~~~;._:_f:~·:·._::1~_\\.~_:;-s,:~·~ -_:. -~ :-~ .·-. _ ·-· 

afectaci6n- mtlltiple,:·en ;:los ;huesos.·:· dE!l.:cr~neo ;, 0,la 'manifesta 
·'.:- :. -- -·~:-_ ~/: <;\_' ... :\;:.:. -:>:.,,(-i;'ys;('.:_}J\{~\:(i'·?~:;;:'.;'-:_;'J~:/;)\ {;.:;;~);~·'>:::.-~;\:'~·~< ·:·:_·. ··· -

ci6n· clini"ccí m~s ·2_-fi:-é'Cueiite~j:fuéf_;1a·,·oti tis'. .. media-.: o externa -

con supUra~i~~~r·,;,)~~{¡\~~'fW/~.~¡~(f~fü~:;f:i~j" ,'.:
1
'•···,: ... ~·.·· 

El gl:-upo ·-II:C-~.es_;'el7:;idefen_fei-medcid;:_C6i1firiadcl. ·i(~1a·: piel,. 
-· -; :: ~ ;;,; -_. -~,._·>::-:r'.-r.;:~{:)J':\<:~:~'.);f;~~·::<::·:"-;Y'.~s;::~,:~:;f~~:\:t:c·:::;s:_:,¡~',::c:·.'.<.-. _::_<. . -

a tejidos -blandos~or-a_;;y!s_ceras~pero;(n_o :,a>_huesos. en- su: ini
·."--:-;. _ ... _ -:<-----~" _ _.,-;_~::::.r .. ;~:.;.(·-;"r;:-~ ~:,~:;.;: ,::;:;'.v;¿,..:·;-,Fi:·.:;¿·;; .. _ _ . • ... _, . ~ __ . 

cio, corres¡Joride;~.B: \la·i e'nf_ermeidad:~,de}-Letterer':"Siwei;''° en, gen!_ 
-_º,·;~>;;~:: ': ,;i'·:;~ ,;;c;?~.::::;~:;{:\j{j¡"~h~Hf~'.~';rrf!ii]f~'.)f:~'.'3/tr~}~~:l{~~:-.~(\·,s~'.,~;-(0.:·: .\.: _· • _. __ .-__ .- • 

ral estOs. pacientes>sontmen.oreo:'."de].:_un'j'año·-~ae; edad~-;_.-... -.·~->---. 
·, __ :_ .. ;:_:.:' ~_'.:,":"~ ':.-:~:~;-~:!t;'.'~~1f ll,~R~V~~:;1Si.tt;,'. ~~:~~~"-a~::f;;'.últ<~-'.:.;;::~:,_,';:!:;:/ :.>-·: :o;\'.:: : _ ;. >,· , . . 

Esta ·_forma·,'·de·'-~ii9rUpar\Et1'.lciB"'lcaSos ~' por::·sus ·~diferentes- -.. 
- . >: -~:',:., __ ·:~:/t:;·?:.:,:,~~-:{~~->~_~i.~-¡sH:-::~tS-'.:~?:\,:.:·~:~:'.i'~}ig;}Z~;~.'.'.'·~:.\:·:.-;.:·}~'~;:· :(,,·:._: -- ·\{-.' .. ,'-_, : .- · -

manifestaciones:;.clinicas~, tiene 'fel_'.i.inconveniente;.; de-: que al 

irse descr.ib1~-~'d·61{~~'.~-~:~1Y~~~-~;i~t~'~~a~;~~t~;-;i-·i'~~·~~1~/~~-·~··6~=~ :'p~-~> · -- -
:.- .. ->;·: :: :-- ~:r;._;:?,"~(,'H~~~,~-.. ,~~?th\l:~f_i;}~i{1;~,~;:;,(~~:~t· ú~·~~t'.;~;~-,:,~:;;·:::{:'i·?·~::~ '-~'.;~: :_~-\:. _ . . _ _ 

ejemplo el .gránuloma>eosiil6filo'·.del'•pulmtln .o ·1os histioci
. '.·:·- · --:·:,~;~';~/:\}l-~'t·~".'.;>,\"s~k;'\'.~z: .. ~~}~\~f-filA:~r;fi~-;~,:.;{~L·7Xi;;;f,:t:'.··,'.~:::~~: · - ·:.--!'.-:c

tosis-x -cut:ineas~_~puras f.-l_a!t-':l;i~t~Ypo~::9;up_os ::se_r!a cOnStl.tnt!!, 

mente mo~i~·i·2~~.~ff~ri';~~~~s;~;;~ñ{i~!J·::2~~1r~~··-~r'iYt·.······· ·.· 
Lo mismo _se•:le':podr1a·;objetar~:a;la ;.divisi6n que·. V~gel 

-, :._, . -:·.:::., _,·-~:':~·.::~/:c-~:;X_r-:'. •. ~;:_:;:_~_:·¡\~\;:/:~:~::-: -~_:-:;-::.}:_::i--;:)~~-,t~>,:; ;-:_; _:_: -, ·.--:·.:_ .. 
y V~gel hacen · .. en: dos ::tipos:,·- el~ granuloma: ·~os·1rl6f1-.iO unif.o-

.- ' '¡_•• .. -;L'!/.'' - "'- '"' ' '.-"'" 

cal y el gran~lo,;;~ ~ci~infifilc/;,;Üitif;)i;~l Cci e~ d~ Hand-. 
· ' cr -- ·" ·,- • _ - ·'- '- ., '- - · ·· •· ' · 

Schüi'ier_:..:chr1~ti~-n-)•\'>ct~'.- CUrso·· iñ'tfS- :~:·meri~s- cr·anico y. no 
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agresiv.o; el otro tipo corresponde a la enferrredad de 

Letterer-Siwe, que tiene un curso agudo y mortal. 

·uno de los intentos de clasificaci6n que mSs impacto

ha ejercido sobre el estudio de las HX es aquella que en -

1973 propusieron Newton y Hamoudi (26); ellos estudiaron -

51 casos seleccionados de un gran nOmero de pacientes con 

trastornos del sistema fagoc1tico mononuclear, nueve de 

esos 51 fueron casos postmortem. Su estudio fue dirigido

en dos sentidos: primero revisaron y correlacionaron los 

cambios patol6gicos con los datos cl!nicos y adem5s inten

taron correlacionar la conducta biológica con la histopat2 

logia de sitios espec!ficos. Ene entraron dos grupos, que 

denominaron I y II, en el primero englobaron a los casos -

con infiltraci6n difusa en el sistema fagoc1tico mononu--

clear por c~lulas histioc1ticas individualizadas (grandes, 

con abundante citoplasma d~bilmente basof1lico y ~embrana

celular distintiva). En el tipo II se englobaron aquellos 

casos con 1nfiltraci6n variable de un sitio Onico a enfcE 

medad aparentemente difusa¡ las células histiociticas for

maban sincicios, con eosinOfilos, linfocitos y células gi

gantes multinucleadas, necrosis y fibrosis. 

El tipo I lo observaron en 7 de los nueve pacientes -

que fallecieron, y presentaban infiltraci6n a diversos 6r-
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ganos: h!gado, piel, m~dula 6sea, pulm6n, .bazo, ganglio 

linflltico. 

El- tipo II, fue· obser"vadO por estos autores eÍl los 42 
. . . 

sobrevivientes .:-y; Eui·-~2-:_-de -los nueve que fallecieron, pero -

en e~tos da·~--¡:\é~;;_'.::·s·e':.:~tise·rv6 ·infiltraci6n activa en otros 6!: 

ga~os • .--. : E·n-:~-.éón·:a-~·~~~íi-Cia¡ los autores mencionados correla--
.-. e.·'· • ·-~ 

cionaror\ ~·ei' _CU~d·~~--~:~i.Stol6gico tipo I con un curso clínico 

~Ap1damerit·~ prpgresi vo y mortal, las edades de estos pa-~
cientes oscilaron de 3 a 24 meses y presentaban en un prin 

cipio una erupci6n cut!nea seborreica y p~rdida de peso. -

En el curso de su enfennedad presentaron s1ndrome infiltr~ 

tivo (a ganglios linfllticos, h1gado y bazo) y afectaci6n a 

huesos del crAneo en 2 casos. En ningdn caso hubo afecta

ción al sistema nervioso central. 

En el tipo histol6gico II el curso cl!nico fue muy V!!, 

riado, dependiendo de los 6rganos involucradosr 25 de es--

tos casos mostraron participaci6n en s6lo uno de sus 6rga-

nos (19 de ~stos en huesos, cuatro casos a ganglio linf6t! 

co y dos con afectaci6n pulmonar) cuatro casos tuvieron 

crecimiento aislado de ganglios linf!ticos. Diecinueve p~ 

cientes con histoloc;1a de 1 tipo II presentaron mllltiples -

sitios de afecci6n, todos demostraron lesiones líticas en 

huesos del cr5neo y en menor grado de otros huesos planos 
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y huesos largos1 hubo otitis media.en. once; pacientes, nue

ve tuvieron erupci6n ·cuta.nea, .siete: _1.Ínf.ad~n~p·a·t~~· Y·-cinco 

hepatoesplenomegalia. Diez _.pacientes· tTiariifást·aron diabe-

tes mellitus, pero s6lo cuatro tuvie~on lá tríada de Hand

SchUller-Christian y dos de 6stos fallecieron (los Qnicos

dos fallecimientos con histología de tipo II) • Por otro -

lado, cinco pacientes con lesiones que histol6gicamente 

eran de tipo II tuvieron un cuadro cl1nico similar al de -

los casos tipo I. Como se puede ver, a pesar de que esto 

intento de clasificac16n podría brindar un m~todo Gtil de 

estudio y pron6stico para los enfermos con histiocitosis-x, 

los resultados de Newton y llamoudi no son concluyentes1 

las excepciones son muchas, falta consistencia en la corr~ 

l'aci6n clínico-pntol6gica. 1\ctualmente est:í en doshuso. 

Con el prop6sito de aplicar la clnsificaci6n de Newton 

y Hamoudi en una serie de 15 casos, L6pez-Corella en ·M6xi

co (23) realiza la revisi6n en ocho casos de autopsia y 

siete biopsias e intenta clasificarlos de acuerdo a los 

criterios hitol6gicos de Newton y namoudi encontrando que 

todos sus casos exhibían características histol6gicas del 

tipo II, pero el cuadro clínico difirió marcadamente. 
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MATERIAL Y "METODO 

Con el objetivo de conocer las principales caracter1,!! 

ticas de expresi6n cl1nica y anatomopatol6gica de las his

tioci tosis-X en una .muestra de niños mexicanos se llev6 a ª.!!. 

bo este est\.tdio retrospectivo. 

Se revis6 el archivo de estudios postmortem del OePª! 

tamento de Patolog1a del Hospital Pedi6trico del Centro M~ 

dice Nacional del IMSS, desde que inició sus actividades -

en marzo de 1963 hasta marzo de 19831 se recopilaron los -

expedientes clínicos, los protocolos de autopsia y el mate 

rial histol6gico correspondiente. Los expedientes cl1ni-

cos se consultaron para la obtenci6n de los siguientes da

tos; edad, sexo, tiempo de evolución ñe la enfermedad an 

tes de ingresar al hospital y tiempo que transcurri6 dcs-

pu~s del ida9n6stico, modo de inicio de la enfermedad, pr~ 

sencia y tipo de lesiones cut~neas, presencia de adenome9~ 

lia, de hepatomegalia, de esplenoni.egalia, de lesiones 6seae, 

la coexistencia o no de fiebre, de cuadro respiratorio, d! 

gestivo u otro que haya sido el predominantemente asociado 

al curso de la enfermedad. 

El material histol6gico fue analizado bajo el micros

copio de luz y con tinciones de HyE por dos observadores -

en forma independiente (MMG y JP ) , correlacionando desp~e 
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los resultados, en algunos casos se consult6 con otro patÉ 

lego; la descripción macrosc6pica de los 6rganos fue toma

da de los protocolos originales. 

Finalmente se comparan los hallazgos de la presente -

casuística con otras similares de estudios postmortem rea

lizadas en otros paises. 

El criterio que se ha seguido para establecer el dia~ 

n6stico histopatol6gico de histiocitosis-X con el microsc2 

pio de luz es el que adoptan Rosai (29a), Jackson (15) y -

Kissane (7), y que consiste en la identificaci6n ae c~lu-

las histioc1ticas con citoplasma eosin6filo, de 1.!mites P2 

co precisos y nacleo lobulado, de cromatina vesiculosa, 

con una muesca longitudinal característica "como en grano 

de caf(!'' (aspecto que no parece ser malignidad morfol6gic!!_ 

mente); ~ata es la c(!lula de Langerhans·, que generalrnente

se acompaña de combinaciones variables de linfocitos, cosi-· 

n6filos, c~lulas gigantes, c~lulas de aspecto espumoso y -

zonas de necrosis y/o fibrosis. 
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RESULTADOS 

Se encontró que en veinte años de actividades del Ho! 

pital Pedi~trico se realizaron 7,273 estudios postmortem,

de éstos el 0.24%,es decir 18 caeos correspondieron (des-

pu~s del presente estudio) a alguna forma de histiocitosis 

X. Las edades variaron desde el periodo neonatal (3 casos) 

hasta los 45 meses con un promedio de 27.2 meses, s6lo un 

caso sali6.de este rango: 14 años de edad. Nueve casos -

correspondieron al sexo femenino y nueve al sexo masculin~ 

El tiempo de evoluci6n hasta el ingreso al hospital osci16 

entre 2 y 14 meses con un promedio de 4.6 meses, y el tie~ 

po de estancia vari6 de 1 a 51 días con promedio de 14.5 -

d1as. 

El modo de inicio fu~ muy variable: manifestándose -

con lesiones cutáneas en 5 de 16 casos (31%), con s1ndrorne 

febril en 6 de 16 casos (37.5%), con adeno~galias en di-

versas reqiones en dos de 16 casos (12.5%), con lesionas -

osteol1ticas en dos de 16 casos (12.5%) y uno (6.7%) con -

ascitis y ederea que rápidamente pr~gresO a la anasarca. 

Descripci6n por Organos. 

Ganglio linfStico: hubo participaci6n ganglionar en el 
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100% de los casos, en una o en -m&s r_~9fone·s;- :'1a __ ·locáliza--

' ci6n mtis frecuente fue la regi6n·.cervic-alJ- .histol6gicamen-
.. .- ~ ".:. ' .:. ,. . . . . 

te la afectación vari6 desde infiltraCi6n ··siÍ1us'Oid81-?hasta 

la infiltraci6n difusa del ¡ianglio por cGlulas hi~.~¡~c!Ü
cas dispuestas en mantos y aisladamente, en ocas.iÓneS · eón".": 

zonas de hemorragia, con c~lulas gigantes y eritrofa9ocit2 

sis ocasionalmente (Fig. l). 

H!gado, su participaci6n se manifest6 por hepatomegalia de_ 

diversa magnitud en todos los casos y en un niño con datos 

de hipertensión portal e insuficiencia hepStica como sito

matolog!a predominantei histol6gicamente en todos los ca-

sos se identificó infiltraci6n histioc!tica, en los casos

m~s leves esta infiltraci6n se limit6 a los espacios porta, 

en otros hubo adcmfis infiltración sinusoidal focal; en txes 

casos se observ6 cierto grado de f ibrosis portal y en dos 

casos franca cirrosis hepafica (Fig 2). 

Pulm6n, cl!nicamente todos los niños presentaron manifesta 

cienes de afectación pulmonar de magnitud variable, en el 

caso m&s grave tos y disnea fueron la sintomatolog!a de 

inicio de la e~germedad que llev6 r~pidamente a la muerte

por insuficiencia respiratoria. Anatomopatol6gicamente en 

todos los casos se identific6 infiltraci6n histioc!tica en 

los espacios alveolares, en los tabiques alveolares y en -
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disposici6n peribronquiolar; en todos los casos se observ6 

destrucci6n mult-ifÓcal. del par~nquima pulmonar, con forma

ci6~ _de quistes·de diversos tamaños hasta casos extremos -

_ en- que se ·abs·e-rvaron bulas subpleurales con aspecto en P!. 

nal-de abejas; en ocho casos se dia9nostic6 bronconeumonía, 

,en un caso se diagnostic6 neumonitis intersticial por~ -

carinii y en otros casos hubo hemorragia pulmonar focal y 

colapso (Fig. J). 

~' en 16 casos se obtuvo informaci6n clínica, de ~stos, 

quince presentaron esplenomegalia; tambi~n en 16 casos hu

bÓ material histol6qico para estudio, en 14 de ~stos se 

identific6 infiltraci6n por células de Langerhans predomi

nantemente en la pulpa roja, en ocasiones con c~lulas gi-

gantes, y en los dos casos restantes s6lo congestión pasi

va cr6nica; otros hallazgos fueron: absceso subcapsular -

en un caso y un infarto en otro caso. 

~' hubo rnanif estaciones dermatol6gicas en 13 de los 18 

casos, es decir en el 72%, en los otros cinco casos no se 

consign6 este dato en el expediente clínico y no se cont6-

con muestras de piel en el material de autopsia; en diez -

casos (77%) las lesiones cut~neas se caracterizaron por 

ser levnntarniento ·al5Udos, auténticos n6dulos bien circunsCri-

tos, bien definidos, hemisf~ricos u ovales, de 4 a 8 mm de 
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di&metro, del color de la piel y algunos con tinte rojo- -

purptlrico (Fig. 4), en cuatro casos (30%) la expresi6n clf 

nica fue de dermatitis sebOrreica" y en tres casos hubo ad~ 

m~s petequias y equimosis (Fig. 5). 

Histoli5cjicamente se examin6 la Piel en los diez casos 

en que hubo lesiones nodulares y se observo en la dermis -

superficial, justo por debajo del epitelio un infiltrado -

característico compuesto por histiocitos con aspecto ino-

cuo acompañados de otros mononucleares y en algunos casos 

de eritrocitos, que son los casos en que las lesiones te

n!an aspecto purptlrico cl!nicamente (Fig. 6) • 

~' las lesiones 6seas se manifestaron como zonas de -

osteolisis que radiol6gicamente se documentaron en 7 casos 

e histol6gicamente en nuever la afecci6n en los huesos del 

craneo se observ6 en 7 casos, en cuerpos vertebrales en 

tres casos, en el hueso ilíaco en dos casos, en el hQmero

en dos casos, en el f~mur dos casos y un caso en costillas. 

Otros órganos menos frecuentemente afectados fueron: 

la pared intestinal en nueve casos (50%) , que cl!nicamonte 

se expres6 con trece casos con diarrea, melena, distenci6n 

abdominal1 el riñ6n estuvo involucrado histol6gicamente en 

tres casos, en dos casos hubo infiltraci6n del ti~o y de -

las amígdalas en un caso. 
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Pi¡¡. 1 

Pi¡¡. 2 
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Pi¡::. 3 

Pi~. 4 
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fi¡¡. s 

Pi¡¡. 6 
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DISCUSION 

Nuestra-casuística constituye una muestra importante

de la poblaci6n._infantil--mexicana estudiada por medio de -

la necropsia: 18 casos en 20 años. La edad es un aspecto 

importante, ya que de las formas cl!nicas la enfermedad de 

Lctterer-Siwe es la que tiene un curso agudo y mortal, y -

en el.presente estudio es la forma que prevaleci6 (15 de -

18 casos), casi todos los niños son menores de 4 años de -

edad, como usualmente se observa (Tabla 7). 

A diferencia de otras series con que se ha comparado-

la presente, el ganglio linfStico estuvo involucrado en el 

100% de los casos, tanto clínica como histol6gicamcnte; en 

lo primero se manifestó como adenomegalias y en lo segundo 

como infiltraci6n del tejido linf~tico por mantos de c~lu

las histioc!ticas que ocupan sinusoides y porci6n cortical, 

en algunas ocasiones en forma totalrrente difusa; la parti

cipación de este Organo generalmente implica diseminaci6n

de la enfermedad. 

El pulm6n tambi~n se encontr6 involucrado en el 100% 

de los casos¡ es frecuente observar formaci6n de estructu

ras qu!sticas como consecuencia de la destrucción de las -

paredes interalveolares por infiltración histioc!tica, la 

que adem~s de esta localización se observ5 dispuesta peri-

' 
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TABL/\ 7 

PRESENTE ESTUDIO SIMS (Inglaterra) NEZELOF, ET.AL. 
(Francia) 

DANESHBOD Y KISSANE 
(E,U.A,) 

Frecuencia: 18 casos en 20 a. 10 casos en 29 a. 11 casos en 27 a. 11 casos en 27 n. 

Edad: Hasta los 4 a. hasta los 4 a. 
15 .9/12 

hasta los 3 a. 
10/12 

hasta los 2 a. 
20/12 

lniciot 

·Ganglio 
linfático: 

Pulm6ni 

H!gado: 

Piel: 

Bazo: 

Hueso1 

Promedio: 27.2/12 

Fiebre 37 .5% PGrdida de peso 
Lesiones cutáneas 31% Lesiones cutáneas 36% Lesiones cut6neas 44% Fiebre 

Clínica e histol6gica Participnci6n en 
mente en 100% -

36% Cl!nicn 54% 
Histol6gica 66% 

Participaci6n en 78% 

Pnrticipaci6n en el - Con quistes en el 60% Pnrticipaci6n en 
100%. Formaci6n de 

72% Pnrticipnci6n en 90% 
Con quistes en 27% 

quistes. 

Participaci6n en 100% Participnci6n en 50% 
Cirrosis en 11% Cirrosis en 10% 

Participnci6n en 72% 36% 

Participaci6n en 88% 

Participaci6n en 50% 57% 

Pnrticipaci6n clíni
ca en 58%, 
histol6gicn 72::: 
y cirrosis en 8% 

80% 

CUnica 58% 
histol6gica 66% 

80% 

Participnci5n en 90% 

81% 

Cl!nicn 100% 
histol6gica 63% 

66% 



bronquiolarmente; las manifestaciones cl!nicas a este ni-

vel variaron desde un cuadro de bronquitis a bronconeumo-

n!a e insuficiencia respiratoria mortal. La infestación -

por oportunistas (Neumocistis carinii) se presentó en un -

caso, lo Il'ismo que en la serie de Nezelof, et. al. 

Los cambios en el h!gado son por demás interesantes,

todos los casos estudiados presentaron participaci6n en d! 

versa magnitud, desde incipiente infiltraci6n portal por -

c~lulas de Langerhans hasta la infiltración masiva, con 

dos casos de cirrosis hepática franca (Fig. 2)1 esto pare

ce ser debido a que los histocitos tienen capacidad de fu~ 

cionar como fibroblastos facultativos (29a) y en consecuen 

cia producir y depositar colágena. 

Las manifestaciones dermatológicas se presentaron en 

el 72% de los casos, y en la tercera parte de ~stos fueron 

la expresión clínica inicial de la enferrredad { 37 .9 % ) i{Jlk'll 

que en las series de Kissane (7), de Siros (31) y de Neze-

lof, et. al. (27); otras formas de presentaci6n de la en.;.·_ 

fermedad son como s!ndrome febril y p~rdida de peso. 

Las lesiones cutáneas son: dermatitis seborreica ex

tensa y persistente, primoridalmente en los casos en que -

se constituye el s!ndrome de Hand SchÜllcr-Christian; los 

nódulos y/o lesiones purpGricas se observaron en 9 casos;-
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estos dos 6ltimos tipos de lesiones histol6gicamente (Fig. 

6) est~n caracterizados por la proliferación de c~lulas de 

Langerhans justo por debajo de la epidermis, al grado que 

la despegan de la dermis y se asocian otros elementos cal.!:!_ 

lares como linfocitos, eosin6filos y ocasionalmente eritr.2. 

citos, que dan el aspecto purpdrico a las lesiones. Estfi 

muy bien documentada la existencia de formas exclusivamen

te tegurrcntarias de histiocitosis-X por autores incluso m~ 

xicanos1 las características comunes en estos casos san 

principalmente: la participaci6n del proceso proliferati

vo limitado a la piel y la sobrevida del niño en buen est~ 

do general por lapsos de tiempo mayores a un a~o1 en algu

nos casos de esta forma benigna de la enfermedad hubo inv2 

lución espont!nea de las lesiones, otros recibieron algOn

tipo de tratamiento (radioterapia y/o quimioterapia) con -

resultados variables (24a - 24h) • 

Los factores pron6sticos de las histiocitosis-X no 

son susceptibles de establecerse Gnicamente al microscopio, 

es necesaria la correlación cl!nico-patol69ica, ya que de-' 

pende de la extensión de la enfermedad hacia otros tejidos1 

Lahey en 1962 (lB) y en 1975 (17) revisa inteligentemente

este aspecto, inicialmente (18) propone un sistema de con

teo en el que cada órgano afectado cuenta un punto y la s~ 
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ma de ~stos va en relación directa con el porcentaje de 

mortalidad (Tabla 8). Posteriormente en su estudio de 1975 

(17) analiza otros datos C01cluyendo que el pronóstico es -

T/IBLA 8 

FACTOR PRONOSTICO SEGUN EL GRADO DE EXTENSION 

N~ro de 6rganos afectados 

1 - 2 

3 - 4 

5 - 6 

7 - 8 

Mortalidad 

5% 

14% 

75% 

100% 

más pobre en tanto menor es la edad del enfermo y mayor el 

nQmero de 6rganos involucrados. Esta conclusi6n es campa! 

tida por otros autores (24) y demostrada en esto estudio. 
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RF.SUMEN 

Se lleva a cabo un estudio retrospectivo de los casos 

de autopsia realizados en veinte años de trabajo del Depa~ 

tamento de Patolog!a del Hospital Pedi~trico del Centro M~ 

dico Nacional (1963-83) y se encontr6 que un 0,24% (18 de 

7,272 necropsias) correspondi6 a histiocitosis-x disemina

da. 

Se estudi6 el material histo16gico de cada caso, con

tinciones de rutina (HyE y tricr6mico de Masson) y con el 

microscopio de luz, por dos observadores en forma indepen

diente y despu~s conjuntamente1 se revis6 el protocolo de 

autopsia y la historia c11nica de cada caso. 

Se encontró afectaci6n por igual en ambos sexos, eda-· 

des que variaron desde el período neonatal (dos casos pre

sentaban lesiOnesi•cut!neas al nacimiento y uno mSs las de

sarroll6 horas despu~s del nacimiento) hasta los 27.2 ~~-

ses (adern~s de un caso de 14 años de edad). Tres casos se 

manifestaron clínicamente como enfermedad de Hand-SchÜller 

Christian y el resto co~o enfermedad de Letterer-Siwe. 

El tiempo de evoluc16n de la enfermedad fue de 4.6 m~ 

ses (promedio) hasta su ingreso al hospital, y el tiempo -

de evolución despu~s del diagnOstico hasta el fallecimien. 
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' ·' na nm 
81~ll81'ECA 

to fue de 14.5 d!_as c::oIDo prorr.edio. El rr.odo de inicio f.ue

con lesiones dermatológicas en 31%, con s1ndrome febril i~ 

espec:!fico ~-n 37 .'5-%;,-<· .. ~ó-ri-~aden-Ómegalias en 12.5% y con le--
; ... .- __ ,:- -.,.,_·.,;.:·: -. ,.,:-:'-'. 

sienes _oBteol!ticcls ~:_en~:_l2. 5%. 

Hubo--p-81-tfc¡~--~0161{:,~-n ,-·e1 '---100\~ de los casos en: 
. .- ""· '-· - -- . 

pul--

m6n, en. gari-9110·-~:iiiif~t·i:CO;'._:-·y':~~::\11·1-98do ; __ ·(a0s ·ca~os de sarro--
. :. ~- ·/.,._· · ;:..-:,)-:<'~;-~5_:'.;:~,~L,'.-~'.:'L~'.::·--:!.j;:~-::'.··::,,.:;t.,· ,_ ~\,i_-. ;_ .. <~:: .' ;.\, :-.:,, .-:~_ -- :.~- ·; - 'º/ _,-. - • · ' 

llaron cii-rosis) ··;· :;e1.;ba'z6;~~·-1a>P·1e1;·:~.y-.·-. e1~-:1ntestino se ·1nv2 

iucraron···e;~~~~~~;;~~~i~~~~~i1%~i~f 1¡~;!.~t;r¡J~·í'.·tÜ~/····· • 
Se revisan.·: los <conceptos ::vigentes:. sobre'··:;1a roo,i=:fólo'giO, 

; -,. .- -~:-{.'.'': :{~·,_'.: ~;f-1~_,,·:;~:;:~-ttr:d·¡~r:"~:f:,~ ~'"";;:,'f ;~-' .;'~~'¡_!~_, __ ·:·_:,~:>~:;~;~~-:·+,'t-:.i{;-~~:~--' ">< -. -~ . ..,, _, 
funci6n y patolog1actumo7aldel\111acr6fagofy;su,pa7ticipa--

ci6n como· ~~~-~ti ~:~~:·r:::~~¡f~~l~~~--f~~6;~-i~~~-~-~-~-~~~g~~~-i~a~, __ ~Si 
como tos'· ·1nten'tós '.:·de-·--: Cias'if~f~ii-ci6~{;:·~~~~~-16~:~_-¿~~:¡~~r·na& . his·-- · 

se discuten los faétores pl:-oil6St'iCOá :-~ae ---1~-Ei -histioci;.. 
. ' - ' . . 

tesis-X y las semejanzas y diferencias éon" a·eries simila--

res estudiadas en otros paises. 
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CONCLUSIONES 

I. Las histiocitosis-x son un grupo de enfermedades cl!

nicainente distinguibles pero con un substrato anatomo 

patol6gico com!ln, 

II. Las histiocitosis-X son trastornos proliferativos del 

histiocito denominado c~lula de Langerhans, que se eu 
cuentra normalmente en la piel y en el ganglio linf~

tico. Esta es una c~lula inmuno16gicamente activa, -

cuyo papel en la respuesta inmune consiste en la "pr~ 

sentaci6n 11 de antígeno a los inmunocitos sensibiliza

dos. 

III. La c~lula de Langerhans forma parte de la estructura

normal de la epidermis y su intervenci6n en enfermad,! 

des como la dermatitis por contacto por sensibiliza-

ci6n, como en la lepra y otras ha sido de~ostrada ex

perimentalmente. 

IV. Las formas clinicas de histiocitosis-X que presentan

curso agudo y mortal son las observadas en edades tero 

pranas de la vida. 

En el presente trabajo se encontraron 3 casos en los 

que las lesiones cut~neas se manifestaron en el peri~ 

do neonatal, y uno de ~stos las presentaba al nacimien 
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to. Son excepcionales los casos observados en adul

tos, en ~stos son limitadas a piel y de buen pron6st~ 

co. 

V. El modo de inicio de la enfermedad es variable, pero

es i,mportante destacar que en un 31% de nuestros ca-

sos las lesiones dermatológicas fueron los primeros -

datos de la enfermedad, por lo que es conveniente que 

el cl1nico (particularmente el dermat6logo y el pedi~ 

tra) considere estas entidades cuando se observen ni

ños con dermatitis seborreica extensa y/o persistente, 

así como con nQdulos o lesiones purpfiricas. 

VI. No existen datos histol6gicos de pronóstico. Este se 

basa en la extensi6n (a uno o JTl.:Ís 6rganos) de la en-

fermedad y en consecuencia es el estudio cl!nico con 

correlaci6n histopatol6gica lo que en forma razona-

ble permite considerar el pronostico en un caso dado. 

VII. Los órganos m§s frecuentemente afectados por las his~ 

tiocitosis-X son: ganglio linfático, pulm6n, h!gado,

bazo y piel. 

VIII. la afectacl6n ~tica ewntuallrente pU>de llevar a la cirrosis 

(11% en esta serie), probableniente por la capacidad -

del histiocito de sintetizar y. depositar colS.gena. 

IX. Las histiocitosis-X pueden ser diagnosticadas con re

lativa facilitad por el pat6logo si se identifican 

las c6lulas histioc1ticas de Langerhans con las carac 

ter!sticas citol6gicas descritas. 
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