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HISTIOCITOSIS DE LAS CÉLULAS DE LANGERHANS 

INTRODUCCIÓN 

La Histiocitosis de las células de Langerhans es una alteración que se 

caracteriza por una proliferación celular anormal, que afecta a 

diferentes tejidos, e involucra un espectro de manifestaciones clínicas 

desde una forma benigna y localizada hasta un espectro de 

comportamiento incierto, se ha  descrito desde inicios del siglo XX y 

desde entonces se han empleado diferentes tipos de tratamientos. 

El motivo de esta investigación es porque, durante mi formación 

profesional no estudié a fondo la Histiocitosis de las células de 

Langerhans y además, me resultó interesante estudiarla, aún cuando la 

enfermedad es poco conocida y de la cual se tenga poca información 

en México. 

Por otra parte, desconocía cual era la etiopatogenia y mucho menos 

tenia conocimientos sobre las características clínicas que se 

manifiestan  a nivel de cavidad bucal  y su manejo odontológico, lo más 

importante es que las manifestaciones bucales pueden ser las primeras 

en manifestarse y por lo cual se puede ofrecer un diagnóstico oportuno. 

Tampoco sabía si presentaba algún patrón de herencia, si contaba con 

características patognomónicas que pudieran ayudar al diagnóstico, 

además el pronóstico de la enfermedad o de qué manera repercute a  

de manera sistémica. Además me pareció importante como interviene el 

odontólogo en el tratamiento y manejo bucal en un paciente con 

Histiocitosis de las células de Langerhans.  

En esta revisión bibliográfica y hemerográfica encontrará la 

etiopatogenia, auxiliares de diagnóstico, propuestas de tratamientos y 

pronósticos  del espectro de enfermedades de la Histiocitosis de células 

de Langerhans. También se destaca la participación y conducta 

odontológica.   
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HISTIOCITOSIS DE LAS CÉLULAS DE LANGERHANS 

1. DEFINICIÓN 

La Histiocitosis de las células de Langerhans (HCL) es una rara 

enfermedad con un inusual desorden de proliferación de las células de 

Langerhans y células presentadoras de antígeno de la línea de células 

dendríticas. La presentación clínica revela masas patológicas o 

granulomatosis con destrucción de los tejidos circundantes. Louis 

Lichtenstein (1953) agrupó el Granuloma Eosinófilo, la enfermedad de 

Hand-Schüller Christian y la enfermedad de Letterer-Siwe bajo el 

nombre de “Histiocitosis X” el cual en nuestros días ha sido 

reemplazado por HCL. 1 

El término histiocitosis X engloba varios trastornos proliferativos de un 

tipo de célula dendrítica denominada célula de Langerhans, 

caracterizada por una proliferación de estas células, localizándose con 

cúmulos en piel, hueso,  pulmón y otros órganos. Estas enfermedades 

son consideradas de la infancia; sin embargo se pueden llegar a 

presentar en personas adultas. 

La HCL se presenta adoptando varias entidades clínico-patológicas 

como son: La enfermedad de Letterer-Siwe que es la forma aguda 

diseminada, enfermedad de Hand-Schüller-Christian es la forma crónica 

difusa y el Granuloma Eosinófilo el cual es la forma crónica localizada. 

Éstas presentan una variabilidad de signos y síntomas, desde una 

forma completamente benigna como es el Granuloma Eosinófilo hasta 

la máxima expresión de la enfermedad y de peor pronóstico que es la 

enfermedad de Letterer-Siwe.  
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2. ANTECEDENTES HISTÓRICOS 

La enfermedad de Letterer-Siwe, el síndrome de Hand-Schüller-

Christian y el Granuloma Eosinófilo fueron descritos a principios del 

siglo XX. 2  

La enfermedad de Hand- Schüller- Christian proviene del reporte de 

casos de niños que presentaban exoftalmos, poliuria, polidipsia así 

como defectos óseos; en el año de 1892 fue descrita por Hand, en 1915 

por Schuller y Christian, en 1919 inicialmente se le atribuyó a la 

tuberculosis.3 

 

La enfermedad de Letterer-Siwe fue descrita inicialmente en 1924 por 

Letterer y posteriormente en 1933 por Siwe como un desorden del 

sistema reticuloendotelial en dos niños. 3   

 

El Granuloma eosinófilo de hueso fue descrito por primera vez en 1930 

por Mignon como una lesión ósea de tipo granulomatoso en un  

adolescente de sexo masculino.3   

 

Farber en 1941 es el primero en realizar la proposición de que la 

enfermedad de Letterer-Siwe, la enfermedad de Hand-Schuller-

Christian y el Granuloma eosinófilo son parte del mismo proceso 

patológico con variaciones en la severidad así como el sitio de 

afección.3        

 

En 1953 Lichtenstein sugirió que estas tres entidades formaban parte 

del espectro de una misma enfermedad y la denominó Histiocitosis X, 

debido a que la naturaleza específica de los histiocitos involucrados era 

desconocida.2 
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Christie y cols. en 1954 describieron la enfermedad de Letterer-Siwe en 

dos hermanos que nunca tuvieron contacto, con lo que se descarta una 

hipótesis infecciosa.4 

 

En la década de 1960 la HCL se pensaba que era una enfermedad 

maligna y un enfoque de terapia citotóxica era la consecuencia lógica.5  

6 

Birbeck y cols. en 1961 encontraron que las células de Langerhans 

muestran una singular morfología muy semejante a  un grano de café y 

con el empleo de  microscopio electrónico identificó unos gránulos, a los 

que le puso su nombre y en la actualidad es una característica peculiar 

de identificación . (Fig. 9) 4 

 

Entre los años 1960 y 1970 se llevaron a cabo algunos estudios multi-

institucionales que contribuyeron significativamente a una mejor 

descripción de las manifestaciones de la enfermedad, así como de la 

historia natural de la enfermedad, propuestas de tratamientos, 

repercutiendo en la mejora del pronóstico global. 5  

  

En 1973, Nezelof y cols. reportaron que las lesiones de histiocitosis X 

se debían a una proliferación de células histiocíticas del tipo de células 

de Langerhans. El nombre de la enfermedad fue entonces cambiado a 

HCL.
2 

 

Para la década de 1980 uno de los más grandes ensayos clínico 

cooperativos de la HCL fueron los de la AIEOP Italiana (Asociación 

Oncológica Pediátrica de Hematología) y la DAL-HX (Asociación 

Alemana para la Leucemia y su tratamiento en la infancia) ambos con el 

objetivo de emplear  quimioterapia sistémica en los casos de la 

enfermedad diseminada mostrando un rápido mejoramiento,  con una 
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sobrevida después de establecido el diagnóstico del 8 y 9% 

respectivamente.5 

 

A finales de 1980, la HCL fue aceptada como una proliferación en lugar 

de una enfermedad maligna, y como resultado los financiamientos para 

ensayos clínicos se volvieron difíciles.5   

En 1987 los médicos y científicos interesados en la HCL y otros 

trastornos formaron la Sociedad de Histiocitosis, la cual es una 

organización científica que a nivel internacional tiene el objetivo de 

promover, facilitar y llevar a cabo la investigación clínica y biológica en 

esta área.5  

Además confeccionó una clasificación para estas enfermedades la cual 

se encuentra actualmente en uso: Clase I HCL, Clase II Histiocitosis de 

fagocitos mononucleares y Clase III Histiocitosis malignas.7   

 

Egeler y D´Angio en 1995 presentaron una clasificación para los 

síndromes de histiocitosis en los niños: Clase I HCL, Clase II la 

histiocitosis de macrófagos mononucleares distintos de las células de 

Langerhans, incluyendo linfohistiocitosis hemofagocítico familiar y Clase 

III trastornos malignos histiocíticos, incluyendo al linfoma histiocítico.4  

  

En 1999 Arico y cols. realizó un estudio para examinar el posible 

carácter familiar de la enfermedad.4 

 

Kaltsas y cols. en el año 2000 evaluaron la frecuencia y progresión de 

la HCL relacionada con la disfunción anterior de la hipofisis.4  

 

Coury y cols. (2008) propuso que IL17A tiene un papel importante en la 

gravedad de la HCL y puede ser una diana terapéutica para la 

enfermedad.4 
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3. GENERALIDADES 
 
3.1 HISTIOCITO 

Son un tipo de células fagocitarias que se encuentran por todo el tejido 

conjuntivo del cuerpo; también se les llama macrófagos.8 

Se originan de la diferenciación terminal de los monocitos que emigran 

de la sangre. Los monocitos tienen un origen medular, siendo el 

elemento más joven el monoblasto. Esta célula origina el promonocito, 

reconocible en la médula ósea, que en su paso hemoperiférico se 

transforma en monocito y finalmente migra a los tejidos originando los 

histiocitos y macrófagos.   

En estado no estimulado pueden ser células fusiformes o estrelladas 

adheridas a las fibras de colágeno. Al pasar a los tejidos y una vez en 

éstos, pueden adoptar diversos aspectos morfológicos ya que se 

diferencian para llevar acabo funciones especializadas.   

 

 

Fig. 1 Serie monocítica
9 
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Estas células pueden formar una población de células especialmente 

adaptadas para la fagocitosis (histiocitos). Participan en el 

mantenimiento normal del tejido conjuntivo mediante la ingestión de 

células muertas, restos celulares y cualquier tipo de material extraño en 

forma de partículas. También sintetizan y liberan diferentes moléculas 

de señalización conocidas de forma colectiva como citoquinas.  

Los macrófagos tienen también la función esencial de iniciar la 

respuesta inmunitaria del organismo.    

 

Fig. 2 Dos macrófagos fagocitando bacterias E-coli (en rojo) microscopio electrónico 

de barrido
10 

  

3.2 HISTIOCITOSIS 

El término histiocitosis engloba varios trastornos proliferativos de las 

células dendríticas o macrófagos en distintos tejidos.11  

No es en realidad un nombre muy apropiado, puesto que histo es la 

partícula etimológica que significa tejido. Histiocito, significa, célula del 

tejido. Esa descripción es cierta, no obstante para toda célula que forma 

parte de un tejido, y no es exclusiva a los macrófagos. 

http://es.wikipedia.org/wiki/Macr%C3%B3fago
http://es.wikipedia.org/wiki/Microscopio_electr%C3%B3nico_de_barrido
http://es.wikipedia.org/wiki/Microscopio_electr%C3%B3nico_de_barrido
http://es.wikipedia.org/wiki/Macr%C3%B3fagos
http://agaudi.files.wordpress.com/2008/04/p276205-macrophages_engulfing_e_coli_sem-spl.jpg
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Algunos casos como los linfomas de tipo histiocíticos son claramente 

malignos, mientras que otros como la proliferación reactiva de 

macrófagos en los ganglios linfáticos son claramente benignos. 

 

 

Fig. 3 Médula ósea se observan histiocitos de carácter maligno
12 

 

 

3.3 CÉLULA DE LANGERHANS 

Este grupo de células se encuentran dispersas en la totalidad de la 

epidermis, donde en condiciones normales representan 2 a 4% de la 

población de las células epidérmicas.3 

 

Fueron descritas por primera vez por Paul Langerhans en 1868 (Fig. 

4).6  Las células de Langerhans, también llamadas células dendríticas 

son células presentadoras de antígeno que forman parte de las 

defensas cutáneas  y por lo consiguiente del organismo. Se localizan 

con mayor frecuencia sobre todo en el estrato espinoso. (Fig. 5 y 6)   
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Fig. 4 Paul Langerhans (1847-1888).

13 

 

 

 

 

 
 

 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 Fig. 5 célula de Langerhans
14

 
 



 

17 
 

HISTIOCITOSIS DE LAS CÉLULAS DE LANGERHANS 

 
Fig. 6 Estratos de la Epidermis

15 

 
 
En la microscopía óptica las células de Langerhans presentan un 

núcleo denso en forma oval o “en grano de café”16, citoplasma pálido y 

prolongaciones delgadas largas que irradian desde el cuerpo celular a 

los espacios intercelulares entre los queratinocitos adyacentes (Fig. 7), 

por lo que las células de Langerhans forman un reticulado regular y casi 

totalmente cerrado a través de la epidermis.  

 
 

Fig. 7 Microscopía óptica
17 
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Además de la epidermis se les puede hallar en la dermis y en otros 

epitelios planos estratificados como el de la cavidad bucal, el esófago y 

la vagina (excepto la córnea). 

 

Las micrografías electrónicas revelan que el núcleo es polimorfo; el 

citoplasma, permeable a los electrones, aloja unas cuantas 

mitocondrias, carece de filamentos intermedios pero contienen 

lisosomas, cuerpos multivesiculares y pequeñas vesículas. (Fig. 8) 

 

 
Fig. 8 Micrografía electrónica

18 

 
 

El rasgo ultraestructural más característico es la presencia de los 

gránulos de Birbeck, con forma de bastones limitados por membrana, 

que en corte semejan paletas de ping-pong o una raqueta.16 Se 

desconoce la función de estos gránulos, pero se postula que se forman 

como resultado de la endocitosis por clatrina.(Fig. 9) 
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Fig. 9 Gránulos de Birbeck (micrografía electrónica)

 19 

 

 

 

3.3.1 ORIGEN 

En algún tiempo se pensó que se derivaban de las células de la cresta 

neural, sin embargo este tipo de células al igual que los macrófagos se 

desarrollan de precursores derivados de la médula ósea (célula madre 

pluripotencial) (Fig. 10)  y son parte del sistema fagocítico 

mononuclear.20 

 

Debido a que su mitosis se encuentra restringida éstas son 

reemplazadas de manera continua por células precursoras que salen 

del torrente sanguíneo para ingresar a la epidermis y diferenciarse en 

células de Langerhans. Representan una población muy dinámica y en 

promedio permanecen en la epidermis unas tres semanas. 
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Fig. 10 Médula Ósea

21 

 

 

3.3.2 FUNCIÓN  

Estas células participan en funciones inmunitarias, ya que se ha 

demostrado que tienen capacidad para captar antígenos extraños que 

ingresan por la epidermis, para presentarlos y tratarlos a los linfocitos T 

con lo cual se desencadena la respuesta inmunológica.6 

 

Esta reacción se puede llegar a presentar desde la epidermis debido a 

que en ella siempre existe una pequeña cantidad de linfocitos T; sin 

embargo frecuentemente las células de Langerhans al captar el 

antígeno abandona la epidermis para llegar a los ganglios linfáticos 

regionales. 
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Fig. 11 Migración a los ganglios linfáticos

22 

 

Durante este proceso de migración las células de Langerhans se 

transforman primero en células veladas de las vías linfáticas y 

posteriormente al llegar al ganglio linfático pasan a ser células 

interdigitantes en este lugar es donde presentan el antígeno al linfocito 

T. (Fig. 11) Poseen receptores de superficie celular Fc (anticuerpo) y C3 

(complemento) entre otros receptores, procesan y fagocitan antígenos 

extraños, por tanto son células presentadoras de antígeno.23 (Fig. 12) 

 
Fig. 12 Presentación del antígeno a la célula T

22 
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Los queratinocitos producen ciertas citoquinas que pueden inhabilitar la 

función normal de las células de Langerhans. La luz ultravioleta reduce 

su función de célula presentadora de antígeno y puede ser un factor 

primario en el desarrollo de cáncer de piel.3 (Fig. 13) 

  

 

 

Fig. 13 Queratinocitos del estrato escamoso atípicos
24 
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4. ETIOLOGÍA 

La causa de la HCL sigue siendo desconocida. Las dos hipótesis más 

populares y hasta cierto punto, mutuamente excluyentes son la 

proliferación clonal de las células dendríticas y por otro lado un 

desorden en la regulación del sistema inmune presentando una 

anomalía entre células presentadoras de antígeno y linfocitos.5 25  

 

Debido a esto, fue que en algún tiempo se le nombró como Histiocitosis 

“X” con la cual se denotaba su oscuro origen. Sin embargo ese nombre 

actualmente ya no es utilizado.   

 

Se han abandonado las teorías que asociaban a la HCL con agentes 

infecciosos, trastornos metabólicos de los lípidos y traumatismos 

locales.  Un origen inflamatorio también se sospecha debido a las 

características microscópicas y la evolución clínica de la enfermedad.  

 

La presencia de células con características muy similares a las células 

de Langerhans (gránulos de Birbeck) 19(Fig. 9) es lo que fundamenta 

que existe una proliferación anormal de esta línea de células. 

 

En cuanto a la proliferación clonal de estas células de Langerhans, lo 

que no es claro aún es si la respuesta celular representa un fenómeno 

reactivo o neoplásico.26 También permanece dudosa la causa que 

desencadena la proliferación de las mismas.  

 

A continuación se enlistan argumentos a favor de que la HCL sea un 

fenómeno neoplásico: 2 
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Los argumentos a favor de un fenómeno reactivo son: 2 

 

 
 

Se llegó a sugerir también una etiología de tipo viral; sin embargo al 

realizar análisis en muestras de HCL con hibridación in situ y reacción 

en cadena de la polimerasa (PCR) no se encontró presencia de 

adenovirus, citomegalovirus, herpesvirus, parvovirus así como tampoco 

del virus de la inmunodeficiencia humana. 

 

Derivacion de la médula ósea de las células de HCL.27 

• Expansión clonal de las células de HCL  pero no de las células T 
lesionales . 

 

 

 

 

Demostración de anormalidades citogenéticas.28 

• Hallazgo de casos familiares. 28 29  

Incidencia más alta que la esperada de neoplasias  en pacientes con 
HCL. 

• La efectividad clínica de algunos medicamentos micóticos. 

La presencia de proliferación clonal no siempre sugiere malignidad.30 

• Las células de HCL son altamente diferenciadas. 

Escasez de figuras mitóticas. 

• Los casos familiares son extraordinariamente raros.29 

La alta probabilidad de supervivencia , particularmente en pacientes 
mayores de dos años de edad en el momento del diagnóstico y sin 
disfunción orgánica .  

• Casos raros de remisiones espontáneas.  

Ausencia de aneuploidia en las lesiones de HCL en la citometría de 
flujo.28 

• Organización histológica de aspecto granulomatoso.  
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Se ha demostrado que las células de HCL son frenadas en un estado 

de inmadurez y de activación parcial; además de presentar alteraciones 

en la regulación de la división celular. 

 

En cuanto a la interacción aberrante que tiene con las células T se debe 

a las siguientes causas: 2 

 

 

Ahora respecto a la disfunción en el sistema inmune podría tratarse de 

una reacción de hipersensibilidad a un antígeno desconocido con lo 

cual se estimularía el sistema de histiocitos-macrófagos y por 

consiguiente la acumulación de las células de Langerhans en diferentes 

sitios.31 Se observa también una deficiencia de linfocitos T con un 

incremento de las células con receptores CD4/CD8  esto ocasiona 

incertidumbre respecto a si la célula de Langerhans que prolifera es 

normal o anormal. 

 
 
 
 
 

Elevada expresión de moléculas coestimulatorias 

• Alta producción de citocinas, que incluyen GM-CSF (factor 
estimulante de colonias de monocitos-macrófagos) moléculas 
proinflamatorias como la interleucina 1α e interferon α (IL) (INF) 9 ,, 
moléculas antinflamatorias y varias quimioquinas.28 

Expresión moderada de moléculas del complejo mayor de 
histocompatibilidad clase II (CMH II), lo cuál puede alterar su función 
de presentación antígenica.  
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5. PREVALENCIA E INCIDENCIA 

La HCL es una enfermedad poco frecuente y la incidencia anual 

estimada va de 0.5 a 5.4 casos por millón. 5 27 32 Su distribución es 

mundial y es considerada una enfermedad de la infancia;(Fig. 14) sin 

embargo puede llegar a presentarse en cualquier edad, desde el 

periodo neonatal hasta la edad adulta. (Fig. 15) La incidencia relativa de 

la enfermedad aún no es bien conocida, en parte por la heterogenia de 

sus manifestaciones clínicas.31 

En la edad adulta se estima que la incidencia de la HCL es de 2.1 casos 

por millón de habitantes, mientras que en los niños se menciona que se 

pueden llegar a presentar de 2-10 casos por millón pero refiere que 

estas cifras pueden subestimar la incidencia real de la enfermedad.6 

Por tanto la incidencia en la edad adulta representa un tercio menor en 

comparación con la que se presenta durante la infancia. 33 El pico de 

incidencia se encuentra entre el primer y tercer año de vida.2 27   

Por tanto la mayor parte de los diagnósticos de la enfermedad se llegan 

a realizar desde que los niños son recién nacidos hasta una edad de 15 

años.  

 

 
Fig. 14 Presentación usual de HCL con escama fina que afecta el cuero cabelludo de 

un lactante.
34 

http://3.bp.blogspot.com/-R5rKm5UzLlU/ThtmSZwVQLI/AAAAAAAACv0/UNgvsQY7IVM/s1600/COSTRA+LACTEA.jpg
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Fig. 15 Lesión papuloescamosa  en el cuero cabelludo de un hombre de 27 años 

diagnosticado con HCL.
35 

 

 

Raramente la HCL afecta a los adultos en edades entre los 30 y 50 

años; generalmente el pronóstico es poco favorable en este grupo de 

edades. 36 

 

Se presenta preferentemente en el sexo masculino con una relación de 

2:1 o de 4.6: 1 en comparación con el sexo femenino.37 Esto se refleja 

en que del 60-70% de los casos son hombres. Sin embargo en la edad 

adulta existe una ligera predisposición por el sexo femenino.2 

 

No se le ha asociado con ninguna raza en particular; sin embargo se 

menciona una mayor presencia en personas caucásicas o 

descendientes de la parte norte de Europa.1 31 La enfermedad 

raramente se  ha llegado a describir en pacientes de descendencia 

Africana.38  
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Por otro lado aunque existen reportes sobre la HCL en gemelos o 

hermanos existe muy poca evidencia que soporte un componente 

genético para la presencia de la misma.29  

  

La presentación más común es unifocal (60%) y el hueso es el tejido 

que en mayor proporción se afecta; esto se observa en el 90% de los 

casos. Se presenta en niños entre 5 y 15 años de edad.  

 

Cualquier hueso puede llegar a verse involucrado sin embargo 50% de 

las lesiones ocurre en el cráneo, la médula espinal, pelvis, costillas y  

mandíbula. 39 (Fig. 16) 

 

 

Fig. 16 Localización de las lesiones óseas de la HCL.
39 
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La HCL sistémica es más común en niños menores de dos años de 

edad. La forma multifocal puede llegar a afectar diversos órganos 

incluidos los huesos, la piel, el hígado, el bazo, el sistema 

hematopoyético, los pulmones y los ganglios linfáticos.   

 

La siguiente tabla40 muestra una comparación entre la incidencia, las 

recaídas y la tasa de mortalidad en base al sitio en el que se presenta la 

enfermedad: 

 

  

Hueso  

unifocal 

 

Cutáneo 

únicamente 

 

Pulmonar 

 

Hueso  

Multifocal 

 

Paciente 

Multisistémicos 

de bajo riesgo 

 

Pacientes 

Multisistémicos 

de alto riesgo 

 

Incidencia 

aproximada 

 

28%-

83% 

 

En general 

10% 

neonatos 

33%-37% 

 

En general 

27% 

(96% son  

Adultos) 

 

19%-

28% 

 

39% 

 

11% 

 

Supervivencia 

libre de  

enfermedad 

 

95% 

 

83%-88% 

 

85% 

 

91% 

 

76%-83% 

 

75% 

 

Recaídas 

 

10% 

 

5% 

 

3% 

presentaron 

progresión 

 

76% 

 

55%-61% 

 

95% 

 

Mortalidad 

 

0.9% 

 

2% 

 

11% 

 

3% 

 

10%-24% 

 

30%-83% 
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6. CUADRO CLÍNICO 

6.1 GRANULOMA EOSINÓFILO 

El Granuloma eosinófilo es la forma más común de la HCL así mismo 

representa la forma crónica localizada de esta enfermedad, en la cual 

se presenta una lesión unifocal (50-70%) o bien lesiones multifocales en 

hueso.  Representa del 60 al 70% de todos los casos de HCL.41. 

 

También se le denomina Granuloma eosinófilo, monostótico o 

poliostótico, ocasionalmente presenta participación extraósea (mucosa, 

piel, el pulmón y el sistema reticuloendotelial), por otra parte la 

participación cutánea y la de otros órganos es poco frecuente.  

 

Su curso en comparación con las otras dos formas clínicas de la HCL 

es más benigno incluso puede llegar a presentarse remisión 

espontánea.42 Afecta principalmente a niños en edades mayores (8 

años o más) y adultos. 43 44 Así mismo tiene predilección por el sexo 

masculino.   

 

En cuanto a la presentación clínica en mucosa bucal suele ser la más 

frecuente y sus características clínicas son aumentos de volumen de 

base sésil, eritematosos de consistencia firme pero menor a la 

adyacente, bien delimitados y que en algunas ocasiones pueden 

ulcerarse y sangrar. (Fig. 17)      
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Fig. 17 Presentación clínica en mucosa bucal como consecuencia de la diseminación 

ósea
 45 

  

En Granuloma eosinófilo de piel aún no existe uniformidad en cuanto a 

la apariencia clínica de las lesiones46, algunos autores mencionan que 

se observan como erupciones en forma de placas o nódulos ulcerados; 

y su disposición más frecuente es en las regiones axilares  y en las 

mucosas anogenitales (Fig. 18) éstas últimas se han reportado en muy 

pocos casos37  

 

Fig. 18 Placa eritematosa y ulcerada bien delimitada en el área anal.
37 
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El Granuloma eosinófilo de hueso es generalmente autolimitado y se 

observa como un proceso de tipo granulomatoso y osteolítico. Se 

describe en la literatura casos de afectación bilateral.  

La localización de las lesiones óseas se observan mayormente en el 

cráneo, mandíbula (Fig. 19), costillas y huesos largos, pero cualquier 

hueso se puede ver afectado, en menor proporción los huesos de las 

manos y los pies.44  

 

 

Fig. 19 Radiografía panorámica se observan lesiones osteolíticas de forma bilateral en 

forma de socavado con bordes no corticados en la mandíbula.
41 

 

La incidencia de lesiones bucales en la HCL es del 77%31 y afectan el 

maxilar, la mandíbula y la mucosa bucal esto último como consecuencia 

de la diseminación de la afectación ósea. (Fig. 17) Suele ser la primera 

manifestación de HCL y en algunos casos el único sitio afectado.  

 

La mandíbula se ve afectada tres veces más que el maxilar, la mayoría 

de las lesiones se localizan en el área posterior de la mandíbula, 

causando dolor en la boca, sensibilidad dental, halitosis, mal sabor de 

boca, aumento de volumen, pérdida de dientes, cicatrización retardada 

después de realizar alguna extracción, complicándose con la creación 
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de fístulas orosinusales y en algunos casos fracturas patológicas.41 44 

(Fig. 20) 

La mandíbula se ve afectada en el 30% de las personas adultas 

mientras que en los niños solo se presenta en el 10%.3 

 

Las lesiones bucales se acompañan de otros síntomas tales como 

cefalalgia persistente y malestar esto puede representar un signo inicial 

y puede conducir al diagnóstico.  

 

Aricó y Egeler47 informaron que el aumento de volumen doloroso a 

menudo es la causa de consulta de los pacientes con Granuloma 

eosinófilo. 

 

Si la localización es condilar provoca disfunción de la articulación 

temporomandibular (ATM) con lo que se presenta alteración de los 

movimientos mandibulares  y la limitación en la apertura de la boca 

desviándose hacia el lado afectado también en algunos casos se 

observa asimetría facial como resultado de la expresión de la lesión. 
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Fig. 20 Lesiones ulcerosas en el maxilar y en la mandíbula con formación de fístulas.
44

  

 

El Granuloma eosinófilo suele caracterizarse por presentar un infiltrado 

celular que se localiza preferentemente en el hueso alveolar de los 

maxilares, el ligamento periodontal y la mucosa que rodea la lesión (la 

localización más frecuente es la encía, la lengua y el paladar). Suele 

existir en algunos casos implicación de los ganglios linfáticos lo cual 

refleja el grado de infiltración de la histiocitosis. En los niños se puede 

manifestar con erupción y exfoliación prematura de la dentición.  

 

El piso de la boca, los senos maxilares, y la mucosa bucal representan 

cada uno menos del 10% de las lesiones. 48  

 

En la HCL la apariencia radiográfica es de “dientes flotando”  lo cual 

es típico de esta enfermedad, la destrucción ósea se extiende más allá 

de los límites originales del ligamento periodontal. 2 39 49 50  (Fig. 21)  
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Fig. 21 Radiografías panorámicas y periapicales mostrando severa pérdida de hueso 

alveolar alrededor de los molares primarios dando la apariencia de dientes 

flotantes.
50 

 

Los diferentes tipos de lesiones producidas por la HCL en el maxilar y la 

mandíbula  se describen de acuerdo a sus características radiográficas 

a continuación se describen cada una de ellas: 31 
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Lesión única 
intra ósea 

Localización fuera 
del proceso 

alveolar 

Las imágenes 
son circulares o 

elípticas 

Localización 
principalmente en 
cuerpo y la rama 
de la mandíbula 

Es la más 
frecuente en 

fases iniciales 

Puede ser 
asintomático o 

doloroso 

Múltiples lesiones 
alveolares 

Se presentan bien 
delimitados aunque los 

márgenes no 
corticalizados 

El 37.7% de las lesiones 
alveolares pueden tener 
bordes invasivos o mal 

definidos 
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Lesiones 
alveolares en 

socavado 

Destrucción del 
hueso 

comenzando por 
debajo de la cresta 

alveolar 

La cresta ósea se 
mantiene intacta ya 

sea por mesial o 
distal de la zona 

afectada 

Este tipo de 
destrucción intra 

ósea no se observa 
en la enfermedad 

periodontal y es útil 
para el dignóstico 

diferencial 

Se presenta a nivel 
de la furca o a la 

mitad de la altura de 
la raíz del diente 

Lesiones 
alveolares con 

esclerosis 
ósea 

Común en lesiones 
inflamatorias de la 

mandíbula 

La esclerosis en las 
lesiones alveolares 

de HCL  se debe a la 
comunicación de 

éstas con la cavidad 
bucal con presencia 
de alguna infección 

Por tanto 
aquellas 

lesiones que 
no tiene 

comunicación 
bucal no 

presentan 
esclerosis 
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Fig. 22 Apariencia radiográfica de lesión de HCL en la mandíbula
48 

 

La variedad en las características radiográficas provoca que el 

diagnóstico del Granuloma eosinófilo sea  más difícil. (Fig. 22) 

Lesiones 
alveolares con 
neoformación 

ósea  

Se presenta 
formación de hueso 

nuevo en las 
lesiones clasificadas 

con intra-óseas 

Se observa en un 
gran número de 

casos 

Ésta es una 
característica 
relevante al 

diferenciar las 
lesiones de la 

HCL  de los de la 
enfermedad 
periodontal 
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Cuando el tejido periodontal se ve afectado, las características clínicas 

se asemejan a los signos y síntomas de la enfermedad periodontal tales 

como sangrado gingival, recesión gingival, profundidad de bolsa 

periodontal, marcada destrucción del hueso alveolar, y movilidad 

dental.50 (Fig. 23) 

 

 

 

Fig. 23 Paciente de 5 años con HCL muestra acumulación de placa generalizada, 

inflamación gingival, caries dental, marcada recesión gingival se observa alrededor de 

los primeros molares superiores. 
50 
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La HCL asociada con bolsas periodontales puede crear un ambiente 

anaerobio, con lo cual se favorece la colonización de patógenos 

periodontales. Los datos sobre la colonización de la microflora en la 

placa dental subgingival de los dientes involucrados en la HCL son 

escasos.50  

 

La periodontitis agresiva es rara en niños y cuando se presenta se 

asocia a enfermedades sistémicas. Ahora la microflora asociada a la 

destrucción periodontal en los niños incluye bacterias como son 

Aggregactibacter actinomycetemcomitans, P. intermedia, 

Capnocytophaga, Fusobacterium nucleatum, Eikenella corrodens y  P. 

gingivalis.50 

 

A pesar de que la enfermedad suele comenzar afectando un solo 

cuadrante, progresivamente llega a afectar otros cuadrantes ya sea en 

menor o mayor medida. Dagenais y cols.31 observó ligera reabsorción 

radicular asociada con estas lesiones en el 53% de los casos 

estudiados. 

 

6.1.1 DIAGNÓSTICO 

El diagnóstico se confirma con el estudio histopatológico, examen 

clínico así como estudio radiográfico; biopsia por microscopia 

convencional en la cual se muestran áreas de tejido conjuntivo fibroso 

con infiltrado inflamatorio. Se observa también histiocitosis de tipo no 

maligno junto con células de Langerhans (gránulos de Birbeck Fig. 9). 31  
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6.1.2 TRATAMIENTO 

El Granuloma eosinófilo es tratado en algunas ocasiones muy 

similarmente a una enfermedad periodontal, sin embargo este 

dependerá de la severidad y extensión de la misma.44 

 

El tratamiento clásico de esta forma clínica de HCL consiste desde un 

alisado y raspado radicular, curetaje subgingival periodontal de forma 

minuciosa o por otro lado la resección quirúrgica de la lesión ósea, 

además de que puede ser empleada quimioterapia y radioterapia 

dependiendo del caso, generalmente estas últimas medidas se sugieren 

en casos de recurrencia local de la lesión o cuando el tratamiento 

quirúrgico no pueda llevarse a cabo, por otro lado no todos los dientes 

involucrados por la enfermedad requieren ser removidos solo aquellos 

donde la movilidad resulte evidentemente marcada y existan lesiones 

líticas de hueso alrededor del ápice de los dientes.41 45  

 

Las lesiones en mandíbula ya sean de tipo monostóticas o poliostóticas 

de Granuloma eosinófilo normalmente son accesibles para el abordaje 

quirúrgico y la simple escisión o legrado pueden tener éxito.44 

 

Cuando las lesiones son sintomáticas y existe un riesgo significativo de 

fractura, alguna alteración funcional o desfiguramiento cosmético, una 

intervención inmediata con radioterapia a dosis relativamente bajas es 

indicada. De acuerdo a la literatura la dosis puede variar de 3 a 10 Gy 

dependiendo del sitio de la enfermedad así como de la edad del 

paciente. 40 Por otro lado también existe el tratamiento con inyecciones 

de corticoesteroides dentro de  las lesiones, la prednisona ha 

demostrado tener buenos resultados. (Fig. 24) 51 
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Fig. 24 Remisión de lesiones bucales en un paciente con HCL, después de 2 años, 

tratamiento con corticoesteroides y medidas de higiene bucal.
51 

 

La reincidencia tardía de las lesiones puede ocurrir en pacientes 

considerados como curados del Granuloma eosinófilo, por lo cual el 

periodo de seguimiento debe durar al menos por tres meses. 41 

 

En los niños pequeños, la terapia con radiación puede provocar daños 

en los dientes en desarrollo (segunda dentición) y en el hueso por tanto 

no resulta ser un tratamiento de primera elección para estos casos.52    

 

Referente al pronóstico de la enfermedad ésta dependerá del sitio 

afectado, en este caso los pacientes con lesiones óseas 

exclusivamente tienen mejor pronóstico comparado con pacientes con 

HCL que afecta otros órganos. La recidiva del Granuloma eosinófilo 

monostótico son del 16% y del poliostótico del 22%. Se ha descrito un 

número menor de recidiva con el tratamiento quirúrgico.7 
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6.2 ENFERMEDAD DE HAND-SCHÜLLER CHRISTIAN 

Representa una de las tres presentaciones clínicas de la HCL y se 

define como la forma crónica difusa, la cual se caracteriza por múltiples 

lesiones óseas (Fig.25), diabetes insípida y exoftalmos (Fig.26), juntos 

se dicen que conforman la triada patognomónica de la enfermedad de 

Hand-Schüller-Christian.7  45 49 53  Y constituye un trastorno más crónico 

que la enfermedad de Letterer-Siwe.  

 

Fig. 25 Radiografía lateral de cráneo de un niño de 5 años con Enfermedad de Hand-
Schüller-Christian muestra múltiples lesiones osteolíticas.

39 

 

 

Fig. 26 Exoftalmos derecho. Obsérvese la asimetría facial secundaria por Enfermedad 

de Hand-Schüller-Christian
 53 
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En la actualidad solo el 20-25% de los pacientes presentan el cuadro 

completo.45 53 54  Ocurre  más frecuentemente en  niños, por lo general 

menores de 5 años y en adultos en los que las lesiones se presentan en 

diferentes momentos a lo largo de los años.31  

 Aunque es frecuente el compromiso multifocal de los órganos, la 

evolución suele ser benigna, Son características las lesiones líticas de 

los huesos, en particular las del cráneo.32  Puede llegar a involucrar 

varios sitios en un solo órgano.1 27  

La destrucción de los huesos orbitarios, con propagación a la órbita 

puede producir exoftalmía.29 54 La incidencia global de la afectación 

orbital en la HCL es de entre el 12% y 20% además del exoftalmos se 

presenta edema facial o edema periorbital. En la HCL generalmente se 

afecta la parte posterolateral de la órbita.55  Sólo en raras ocasiones la 

afectación orbitaria es el único y primer síntoma de la Enfermedad de 

Hand-Schüller-Christian.53  

Además puede ocurrir necrosis de la mastoides otitis media crónica, 

otitis externa, vértigo y  pérdida de la audición; ésto último debido a que 

el compromiso de la mastoides simula una mastoiditis infecciosa y la 

extensión al oído medio causa destrucción de los huesecillos.2 55       

 

Generalmente las lesiones óseas afectan a la bóveda craneal (45%), el 

maxilar y la mandíbula; respecto a las lesiones en cráneo, el hueso 

parietal resulta ser el más afectado en casi la mitad de los pacientes 

con este tipo de HCL. 55  Puede presentarse pérdida de órganos 

dentarios debido a la afectación del maxilar y la mandíbula.23  

Las lesiones óseas generalmente aparecen como defectos “en 

socavado” sin esclerosis reactiva y tienden a perforar la corteza y tablas 

interior o exterior respectivamente.49  En cuanto a la apariencia 

radiográfica de las lesiones del cráneo pueden asumir la imagen 

irregular o serpiginosa del “cráneo geográfico”. 39 49 (Fig. 25)  
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Los patrones neurológicos por afectación de las regiones hipotalámica-

hipofisaria o de sus proximidades se deben a la infiltración histiocítica 

de la enfermedad y determinan endocrinopatías como la diabetes 

insípida.7 45 

 

La Diabetes insípida es una enfermedad asociada a una secreción o 

acción insuficiente de la hormona antidiurética (ADH) (Fig. 27) cuando 

no hay secreción o una acción adecuada de esta hormona, los túbulos 

colectores del riñón no son permeables al agua de forma que se 

produce un gran volumen de orina diluida (5 a 10 lts).56  Una prueba de 

la privación de agua es obligatoria para confirmar el diagnóstico entre 

una diabetes insípida parcial o completa.  

 

Fig. 27 Estructuras anatómicas del hipotálamo y la hipófisis con las vías de secreción 

de la ADH.
57 
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La diabetes insípida es la manifestación más común del sistema 

nervioso central y endocrino de la HCL, su frecuencia en la HCL es de 

entre el 7-20%.58 59 Esta incidencia baja se asocia al tratamiento con 

quimioterapia de estos pacientes. Debe sospecharse en pacientes con 

HCL que empiezan a presentar poliuria y polidipsia masiva. 

Solo un estudio en una serie de 54 pacientes se ha considerado a la 

diabetes insípida como la primera manifestación de la HCL; en la 

literatura solo se tiene reporte de 10 casos donde se presenta la 

diabetes insípida como primera manifestación de la HCL .60En la 

resonancia magnética dos características de las lesiones de HCL en el 

área hipotálamo-hipofisario son áreas simétricas y unifocales.60     

 

Otras endocrinopatías se deben a deficiencias de la hormona de 

crecimiento, hipogonadismo, retraso de la pubertad e insuficiencia 

tiroidea.7 58 

 

La afectación cutánea presenta pápulas, y en ocasiones placas con 

aspecto xantomatoso. Las lesiones tienden a ulcerarse  y se presentan 

en el mismo lugar que las formas localizadas.7  
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6.3 ENFERMEDAD DE LETTERER-SIWE 

Se conoce como la forma aguda diseminada de la HCL, se puede 

observar desde el nacimiento y se desarrolla rápidamente en niños de 

edades menores de 3 años de edad siendo la edad promedio de 1.5 

años, pero en raras ocasiones puede afectar a los adultos. Afecta 

simultáneamente múltiples órganos y debido al progreso agresivo de la 

enfermedad sigue un curso fatal en un periodo corto de tiempo, incluso 

instaurando quimioterapia o radioterapia. 1 7 31 33 Cuando la enfermedad 

sistémica causa disfunción de algún órgano la mortalidad puede ser de 

hasta el 50%.1En el estudio de Hartman de 1980 se observa la 

enfermedad de Letterer-Siwe en el 10% de los casos de HCL, con 

predilección por el sexo masculino.61  

Entre los órganos y sistemas que se afectan están el hígado, los 

pulmones, los ganglios linfáticos, la piel, el sistema nervioso central, la 

médula ósea, el hueso y las vísceras abdominales.31 33 

 

 

Fig. 28 HCL presencia de hepatoesplenomegalia.
2 
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Muchas veces las manifestaciones clínicas sugieren una enfermedad 

maligna, el cuadro clínico se compone de fiebre, otitis media, 

hepatoesplenomegalia(Fig. 28), anemia, caquexia progresiva, 

linfoadenopatía, hemorragias, lesiones osteolíticas de hueso y lesiones 

cutáneas similares al eczema seborreico. Tanto en mandíbula como en 

el maxilar existe predilección por la zona posterior y en mucosa bucal 

se presenta más en la encía; sin embargo el compromiso de la 

mandíbula es menor que en las otras dos formas de HCL. 61  

 

Es menos común la afectación ósea con lesiones quísticas de cráneo, 

pelvis y huesos largos.54 La detección radiográfica de los focos óseos 

en la enfermedad de Letterer-Siwe es variable y en muchos casos 

quizás en la mayoría no es posible. Cuando es posible las lesiones 

óseas suelen aparecer como múltiples radiotransparencias mal 

definidas con poca respuesta reactiva periférica y muchas veces simula 

una osteomielitis.49 (Fig. 29)  

 

Fig. 29 Radiografía panorámica. Se observa extensa lesión en la mandíbula con gran 
pérdida de tejido y ausencia de órganos dentales inferiores. Fractura patológica en el 

borde basilar izquierdo.
61 
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No existe clara evidencia de origen neoplásico  si bien se han informado 

pocos casos de progresión ocasional hacia leucemia monocítica.61 

 

Una de las características clínicas dominantes es el desarrollo de 

lesiones cutáneas, aparecen como maculopápulas aisladas o como 

vesículas (amarillentas rosáceas o purpúricas) (Fig. 30), por su 

evolución dan origen a la formación de costras, pústulas y úlceras. Se 

localizan fundamentalmente en el tronco, el abdomen, ambas 

extremidades y el cuero cabelludo (Fig. 14) donde simulan una erupción 

seborreica, esto se debe al infiltrado de células de Langerhans en estas 

zonas.2  7 11 61 Son frecuentes de un 20-50%.7 La glándula hipófisis está 

afectada en la mayoría de los casos, pero muy raramente se 

compromete el sistema nervioso central.61 

 

 

Fig. 30 Nódulo único rojo o amarillo en cuero cabelludo de paciente con 

HCL.62  
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El hígado y el bazo están comprometidos en el 15-50% de los pacientes 

con este tipo de HCL.2 63  La hepatoesplenomegalia puede deberse a la 

infiltración portal con células de Langerhans, hiperplasia de células de 

Kupffer o a una compresión de los ganglios portales con hepatopatía 

obstructiva, con elevación de las enzimas hepáticas (fosfatasa alcalina 

“orto-fosfórico-monoéster hidrolasa”, transaminasas gamma glutamil 

transpeptidasa). Puede encontrarse ascitis, ictericia, hipertensión portal 

y prolongación del tiempo de protrombina.2 7  

El compromiso pulmonar es frecuente, especialmente en pacientes con 

enfermedad multisistémica y es solo una manifestación de la 

diseminación de la enfermedad. Clínicamente se presenta disnea, dolor 

torácico, fiebre, pérdida de peso y hemoptisis.64 En algunos casos es 

asintomática.7 Los hallazgos radiológicos pueden mostrar micronódulos 

difusos y tardíamente un patrón reticulonodular o miliar intersticial.65 

(Tabla 1) 

 

 

Tabla 1 Características de las HCL
2 

Modificado de Zelger B, et al. Langerhans cell histiocytosis. In: LeBoit PE, Burg G, Weedon D, Sarasain A 
(Eds.): World Health Organization Classification of tumors. Pathology and Genetics of Skin Tumors. IARC 
Press: Lyon 2006. p: 217 - 219. 
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7. AUXILIARES DE DIAGNÓSTICO 

7.1 Biopsia 

Es necesaria para confirmar la anatomía de la patología, en cavidad 

oral debido a que se realiza una biopsia incisional o excisional de la 

lesión provocada por la HCL, la cual se someterá a estudio 

histopatológico e inmunohistoquímico para confirmar el diagnóstico.  

Cuando exista implicación de órganos como el hígado o la médula ósea 

se llevará a cabo un tipo de biopsia diferente como punción por aguja 

fina (PAAF) o un aspirado de médula ósea.7  

 

7.2 CARACTERÍSTICAS HISTOPATOLÓGICAS 

En la HCL sus características se encuentran bien definidas y se 

reconocen con facilidad por los patólogos (Fig. 30). La lesión típica se 

compone de una mezcla de histiocitos de la línea de células de 

Langerhans, células intermedias y células interdigitales de la estirpe de 

células dendríticas, linfocitos T, eosinófilos y macrófagos. La célula 

distintiva es la célula de Langerhans la cual tiene un citoplasma 

abundante claro, a menudo con vacuolas y núcleo de apariencia muy 

irregular o ranurado (en grano de café). El número de eosinófilos resulta 

variable. Ocasionalmente se observan células gigantes la cuales son 

multinucleadas. 3   
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 Fig. 30 HCL con abundantes eosinófilos, (hematoxilina y eosina, ampliación 

original 400 x) 
3 

 

Se observa la actividad mitótica disminuida y las figuras mitóticas son 

atípicas. (Fig. 31) Puede presentar áreas de hemorragia, con áreas de 

necrosis y fibrosis.7 

 

 

Fig. 31 HCL imagen atípica (hematoxilina y eosina, ampliación original 200 x)
3
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De acuerdo a la Sociedad de Histiocitosis, el diagnóstico definitivo de 

estas lesiones atípicas se confirman con la técnica de 

inmunohistoquímica, y en ocasiones si es posible microscopia 

electrónica de transferencia.3 64 

 

7.3 INMUNOHISTOQUÍMICA  

La HCL puede ser distinguida de otros desórdenes de células 

dendríticas, basándose en la expresión de marcadores celulares de 

superficie. En  inmunohistoquímica, la célula de Langerhans posee la 

proteína S-100 la cual anteriormente era empleada para el diagnóstico, 

pero con el desarrollo de nuevos y más específicos marcadores 

raramente es empleada para este propósito. CD1a es bien reconocido 

como un marcador que inmunoreacciona con la célula de Langerhans 

en la epidermis. Por lo tanto, este anticuerpo identifica HCL de manera 

específica. La HCL con CD1a se demuestra positividad en el citoplasma 

y membrana celular. (Fig. 32) Este anticuerpo se usa en tejidos 

embebidos en formalina y parafina.3 

 

 

Fig. 32 Inmunohistoquímica con CD1a para HCL. 
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7.4 MICROSCOPIA ELECTRÓNICA DE TRANSFERENCIA 

El estándar preferente para el diagnóstico definitivo de HCL es el uso 

de microscopia electrónica. La identificación de los gránulos de Birbeck 

(Fig. 33)  en el citoplasma o en los bordes de la célula provee la 

evidencia final necesaria cuando la inmunohistoquímica resulte 

incierta.7   

 

Fig. 33 LCH microscopia electrónica de transferencia magnificada x 10 000.
7 

 

7.5 EVALUACIÓN RECOMENDADA DESPUÉS DEL DIAGNÓSTICO 

DE HCL. 

Una vez que el diagnóstico por biopsia de HCL se obtiene el paciente 

debe someterse a consulta con un especialista que posea conocimiento 

sobre la enfermedad (hematólogo pediátrico o adulto y oncólogo). Para 

lo cual se dan las siguientes recomendaciones: 2 3 7 

 Realizar una historia clínica completa así como examinación 

clínica. 

 Examen hemático completo, hematocrito, hemoglobina y 

recuento de plaquetas. 
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 Examen de función hepática transaminasas séricas (TGU,TGP), 

fosfatasa alcalina, bilirrubina, albúmina, proteínas totales.   

 Pruebas de coagulación: tiempo de protrombina (TP), tiempo de 

tromboplastina parcial (TTP) y fibrinógeno. 

 Análisis de la osmolaridad urinaria. 

 Estudio de arginina vasopresina para diabetes insípida. 

 Radiografía de tórax. 

 Radiografías del esqueleto. 

 Cuando existan manifestaciones bucales, será necesario realizar 

una ortopantomografía y radiografías intrabucales.   

 Tomografía computarizada (TC) o ecografía de tórax y abdomen 

en caso de sospecharse compromiso de algún órgano. 

 Resonancia magnética del cerebro, en caso de sospecharse 

compromiso del sistema nervioso central. 

 Pruebas de función respiratoria en caso de sospecharse 

compromiso de las vías respiratorias. 
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8. DIAGNÓSTICOS DIFERENCIALES 

8.1 TEJIDOS BLANDOS  

8.1.1 XANTOMA JUVENIL  

El xantoma juvenil es el tipo más común de las histiocitosis de tipo no 

Langerhans, es más común en las primeras dos décadas de vida, 

especialmente en el periodo neonatal y tiene predilección por el sexo 

masculino. Es una enfermedad cutánea principalmente solitaria, 

clínicamente se presenta como lesiones papulonodulares amarillas, 

rojas o cafés 66 (Fig. 34 y 35). Histológicamente se observan infiltración 

histiocítica con células gigantes, linfocitos y eosinófilos en una 

proporción variable, lo cual se asemeja a la HCL por tanto es necesario 

el estudio inmunohistoquímico ya que el xantoma juvenil, es negativo a 

S100 Y CD1a.67    

       

Fig. 34 Lesión papulonodular amarrilla
68

   Fig. 35 Nódulo amarillo en cuero cabelludo
66

       

 

8.1.2 XANTOMA DISEMINADO 

Es una rara forma de xantomatosis mucocutánea y se clasifica como 

una histiocitosis benigna del tipo de células no Langerhans. Se 

caracteriza por la erupción de cientos de pápulas simétricas, 

inicialmente se observan de color rojo-café posteriormente amarillas y 

se presentan en la cara, tronco y áreas flexurales. (Fig. 36 y 37) Tiene 

predilección por el sexo masculino y los adultos jóvenes. Además de 

que se presenta diabetes insípida cuando se afecta la glándula hipófisis 

(30-50%).69 70           
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Fig. 36 Pápulas en la axila izquierda
69 

Fig. 37 Pápulas en la parte posterior del cuello
69 

 

8.2 TEJIDOS DUROS   

8.2.1 OSTEOMIELITIS  

La osteomielitis es una enfermedad infecciosa clásica causada por una 

bacteria o un hongo. Puede expresarse después de muchos años o 

décadas después de que se da la infección. Además la osteomielitis 

comprende un grupo heterogéneo de infecciones de hueso, 

dependiendo del microorganismo involucrado y el sitio de la infección. 

El síntoma primario de una osteomielitis mandibular es el aumento de 

volumen y dolor localizado. (Fig. 38)71 

 

 

Fig. 38 Lesión de osteomielitis en la mandíbula.
72 

 

http://www.google.com.mx/imgres?q=osteomielitis+mandibular&um=1&hl=es&sa=N&rlz=1R2PRFA_esMX411&biw=1366&bih=496&tbm=isch&tbnid=6VDKuIB_VQ73mM:&imgrefurl=http://dmfr.birjournals.org/cgi/content/full/37/7/415&docid=JF0vwIEbzYVGAM&w=200&h=169&ei=xI2OTpq_McTKsQKX5ZCRAQ&zoom=1


 

63 
 

HISTIOCITOSIS DE LAS CÉLULAS DE LANGERHANS 

8.2.2 ENFERMEDAD DE PAGET 

La enfermedad de Paget es una condición caracterizada por una 

anormal reabsorción y depósito de hueso con lo cual se produce una 

distorsión y debilitamiento de los huesos afectados. (Fig. 39) Se puede 

llegar a complicar en fracturas y osteoartritis y en pocas ocasiones con 

neoplasias malignas.73 

 

Fig. 39 Radiografía de cráneo, vista lateral, mostrando una apariencia de algodón en 

las regiones frontoparietales
73 

 

8.2.3. PAPILLON LEFEVRÉ  

Es un desorden autosómico recesivo caracterizado por una difusa 

hiperqueratosis palmoplantar (Fig. 40) es de rápida progresión, además 

de presentarse periodontitis severa (Fig. 41) que inicia entre los tres y 

cuatro años de edad, afecta ambas denticiones, con lo cual se produce 

pérdida prematura de órganos dentales. Radiográficamente se observa 

pérdida generalizada de hueso alveolar y calcificación.74 75   
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          Fig. 40 Hiperqueratosis
74

           Fig. 41 Inflamación gingival y sangrado
74

  

8.2.4 MIELOMA MÚLTIPLE  

Es un tipo de neoplasia maligna de la médula ósea diseminada a varios 

huesos, en la cual existe una proliferación anormal de células 

plasmática, las cuales desplazan a las células normales, originando un 

cuadro de anemia acompañado de astenia, palidez y taquicardia. 

Además al verse afectada la serie blanca se observan infecciones. 

También se produce intenso dolor óseo y a veces fracturas 

espontáneas de los huesos y se presenta una osteólisis sin 

regeneración ósea. (Fig. 42) Los ganglios linfáticos, el hígado y el bazo 

pueden verse inflamados.76  

 

 

Fig. 42 Mieloma múltiple se observa osteólisis en todo el cráneo
77 
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9. PRESENTACIÓN DE CASO CLÍNICO 

Se trata de una niña de 11 años 10 meses de edad que se presenta a la 

Facultad de Odontología de la UNAM en 2009 para realizar extracción 

de órganos dentales 5.3, 6.3, 7.3, 8.5, 8.4 y 8.3 remitida de la 

especialidad de ortodoncia  de la División de Estudios de Posgrado e 

Investigación, UNAM.   

PADECIMIENTO ACTUAL 

Diabetes insípida en tratamiento  con desmopresina ¼ de pastilla cada 

12 hrs. 

INTERROGATORIO POR APARATOS Y SISTEMAS  

No refiere datos  

 ANTECEDENTES PATOLÓGICOS 

La paciente fue diagnosticada con HCL a la edad de 2 años y medio en 

el Hospital de Especialidades Centro Médico Nacional La Raza. Los 

primeros signos y síntomas que presentó son: otitis media, fiebre, lesión 

en cuero cabelludo (con aspecto seborreico), además de la erupción 

prematura del órgano 36 el cual fue retirado. Se realizó radiografía de 

cráneo y se observoron lesiones óseas en forma de socavado, así 

mismo se realizó biopsia de la lesión en cuero cabelludo, se realizaron 

análisis de laboratorio. 

Integrando todo, se da el diagnóstico de HCL, se decide iniciar 

tratamiento de quimioterapia 3 ciclos con prednisolona, vincristina y 

metotrexato, y se emplea acetato de desmopresina como tratamiento 

de la diabetes insípida la cual se inició en forma de solución nasal para 

nebulizar  pero no se toleró y se decide mandar por vía oral. 

Durante el tratamiento se recomendó poca exposición al sol, 

posteriormente se presentó anemia para lo cual la paciente recibió dos 

transfusiones de sangre. Con el tratamiento se observó remisión  

completa de las lesiones óseas presentadas en cráneo. Posteriormente 
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la paciente entró a un periodo de vigilancia sin medicamento de 5 años 

y 3 años después fue dada de alta.No se refiere ninguna alergia.  

 

EXPLORACIÓN FÍSICA  

Peso: 32Kg  Estatura: 1.48m  

 

RADIOGRAFÍA PANORÁMICA  

 

 

22 Dientes presentes en cavidad bucal, 16 permanentes 6 infantiles 

Proporción corona raíz en dientes permanentes 3:1 

Ausencia del 3.6 

Canino inferior izquierdo retenido en el mentón 

Agenesia condilar del lado izquierdo 

Falta de espacio para la erupción de caninos superiores 
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RADIOGRAFÍAS DENTOALVEOLARES Y OCLUSAL INFERIOR 

 

 

 

LATERAL DE CRÁNEO 

 

Se observa que las lesiones óseas en el cráneo han desaparecido después del 

tratamiento  
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DIAGNÓSTICO CLÍNICO 

• Paciente Femenino 11a 10m 

• Asimetría Facial del tercio inferior 

• Patrón de apertura y cierre desviados  

• Agenesia del cóndilo Izquierdo 

• Retención del canino inferior izquierdo en el mentón 

TRATAMIENTO 

Se realizó la extracción simple de los órganos dentales 5.3, 6.3, 7.3, 

8.5, 8.4 y 8.3 en la Facultad de Odontología de la UNAM, después en la 

División de Estudios de Posgrado e Investigación se inicia el 

tratamiento de ortodoncia correctiva, actualmente la paciente sigue con 

el tratamiento y tiene la edad de 14 años se encuentra completamente 

dada de alta de la HCL.    

            

           

        Fotografías iniciales              Fotografías finales 
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9. TRATAMIENTO 

Las posibilidades terapéuticas para la HCL son muy variables, sin 

embargo no existe unanimidad es su selección: antibioticoterapia, 

utilización de corticoesteroides, quimioterapia, radioterapia o 

fototerapia.7 

 

La elección del tratamiento debe estar basada en la edad del paciente, 

la extensión de la enfermedad y la localización de las lesiones. La 

Sociedad del Histiocito definió tres estadios: 2 3 

• Enfermedad de un solo sistema (incluye el compromiso de un solo 

órgano). 

• Enfermedad multisistémica. 

•Enfermedad multisistémica con evidencia de  disfunción orgánica. 

 

En los niños, la enfermedad de un solo sistema limitada a la piel se 

puede manejar en algunos casos con observación sin tratamientos 

añadidos, debido a la posibilidad de remisión espontánea. Otras 

opciones incluyen corticoides tópicos; o se pueden controlar con PUVA 

(psoraleno más luz ultravioleta A) el cual ha demostrado ser eficaz en 

los casos de HCL donde solo se ve afectada la piel, induce la apoptosis 

lo cual reduce el número de células de Langerhans y citoquinas que 

regulan la producción de estas células y además puede afectar la 

función de los fibroblastos.36 De igual manera PUVA ha demostrado 

eficacia en pacientes adultos con lesiones limitadas a piel. En el caso 

del Granuloma eosinófilo periorificial se sugiere la terapia con láser 

CO2. 
2 

También se emplea la talidomina en lesiones cutáneas, la cual tiene 

una acción antiinflamatoria, anti angiogénica e inmunomoduladora que 

disminuye los niveles de citoquinas y factor de necrosis tumoral alfa 

TNFα.3 6 37         
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También se ha empleado la indometacina como tratamiento para la 

HCL que afecta el hueso, la indometacina es un AINE que inhibe la 

ciclooxigenasa bloqueando así el ácido araquidónico y las 

prostanglandinas, reduce el dolor y el edema después de algún 

procedimiento dental.25   

La quimioterapia sistémica está indicada cuando el tratamiento local no 

resulta eficaz o satisfactorio sobre las formas localizadas y cuando la 

enfermedad es multisistémica.  

Por otra parte los corticoesteroides fueron los primeros fármacos que 

mostraron actividad en la HCL, casi siempre se emplea prednisona se 

incluyeron en los regímenes de tratamiento para los pacientes de HCL, 

ya que han demostrado ser eficaces en el control de los síntomas de la 

mayoría de los pacientes5 

Algunas de las complicaciones de la quimioterapia y de la radioterapia 

se encuentran la supresión de la médula ósea, las úlceras de la 

mucosa, retraso en el crecimiento, el desarrollo de carcinomas y 

leucemias o problemas pulmonares.35 

El tratamiento más frecuente para regímenes de enfermedad 

multisistémica incluye prednisolona, vinblastina, citarabina o 

metrotrexato, administrándolos individualmente o en combinación 

durante 3 o 6 meses (Tabla 2)5 78   

Dependiendo de la situación se puede recomendar prednisona durante 

1 mes (20 mg/día), sulfato de vinblastina 18 meses (1.5 mg inicialmente 

y aumentar gradualmete 4 mg/ semana) y mantener este tratamiento 

junto con metrotrexato durante 1 año.7  
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MEDICAMENTO DOSIS VÍA POSOLOGÍA 

prednisona 40-60 mg/m2 

 

Oral o intravenosa 

 

28 días 

vinblastina 6 mg/m2 

 

Intravenosa Semanal 

metrotrexato 20-30 mg/m2 Oral Semanal 

Tabla 2 Pautas de quimioterapia sistémica para el tratamiento de la histiocitosis
7 

 

 

La desmopresina está indicada en el tratamiento de la diabetes insípida 

central, debida a insuficiencia de hormona antidiurética y a la polidipsia 

temporal consecutiva a traumatismo craneoencefálico o cirugía de hipó-

fisis. También es útil desde el punto de vista diagnóstico, ya que 

permite determinar la capacidad de los riñones para concentrar la orina 

en exámenes de funcionamiento renal.79 Recientemente el etopóxido ha 

demostrado efectos prometedores en la prevención y tratamiento de la 

diabetes insípida.5  

La radioterapia se indica cuando hay lesiones óseas de gran tamaño, 

con riesgo de fractura, inaccesibles a la cirugía, dolorosas o 

diseminadas. Otra indicación es en lesiones que se extienden desde las 

vértebras a la médula espinal, las dosis son bajas (6-8 cGy).1 
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11. PRONÓSTICO 

Resulta muy difícil valorar el pronóstico de la HCL, ya que es una 

enfermedad poco frecuente y con una gran variabilidad clínica, siendo 

el proceso de la enfermedad impredecible. La afectación comprende 

desde una remisión espontánea en las formas crónicas monostóticas 

hasta un comportamiento similar al de una enfermedad de pronóstico 

fatal en las formas agudas.7 

Clásicamente el curso de la enfermedad de Letterer – Siwe es rápido y 

fatal; para la enfermedad de Hand – Schüller– Christian el curso es 

prolongado  pero progresivo y es fatal en aproximadamente el 50% de 

los pacientes no tratados; para el granuloma eosinófilo el curso es 

crónico y benigno.2  

El grado de recidiva es muy variable. El mayor número de recidivas es 

en cavidad bucal y se observa a los 3.5 años de seguimiento. El 

pronóstico de la enfermedad localizada suele ser excelente, la tasa de 

curación se aproxima al 100% después de la escisión quirúrgica. 

 

También se puede evaluar el pronóstico en función de los siguientes 

parámetros: 2 7 51   

 

1) La edad de los pacientes al momento del diagnóstico (los niños 

menores de dos años tienen peor pronóstico). 

2) Resulta peor en los niños menores de 2 años y personas 

mayores de 60 años, ya que la mortalidad es del 50% o más. 

3) El número de órganos comprometidos. 

4) Cuando las lesiones en el hígado, los pulmones o de carácter 

hematológico entre otras son de una extensión mayor. 

5) Presencia de disfunción orgánica. 

6) Ausencia de respuesta inicial al tratamiento o la quimioterapia.    
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Las alteraciones a largo plazo se observan en el 50% de los 

supervivientes (10-15 años). Lo más importante son las alteraciones 

ortopédicas, lesiones oculares, diabetes insípida, seguido por 

alteraciones neuroendocrinas y la cirrosis hepática.1 5 

El seguimiento se debe hacer cada seis meses con estudios clínicos de 

laboratorio y radiológicos inclusive en los pacientes con HCL 

autorresolutivas, pero cuando existe algún compromiso orgánico 

específico se debe hacer de forma mensual, en las formas crónicas se 

realiza durante 5 años, y en las formas agudas debe realizarse hasta 

finalizar la pubertad.7  
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CONCLUSIONES 
 

Aunque la HCL es una enfermedad poco común y sus manifestaciones 

resultan muy variadas seria inadecuado seguirla considerando como 

una enfermedad que se limita a la infancia, por tanto debe ser incluida 

en los diagnósticos diferenciales del adulto mayor, y más cuando exista 

compromiso sistémico. 

 

También considero que la HCL es un proceso reactivo y no neoplásico, 

debido a que la HCL sin el uso de algún tratamiento llega a remitir 

espontáneamente además de que la célula de Langerhans es normal.  

 

Ahora bien, el odontólogo al ser un médico que se encarga de la 

cavidad bucal, la cabeza y  el cuello debe ser consciente de los 

trastornos provocados por la proliferación de las células de Langerhans 

y de la HCL, ya que esta enfermedad  llega a involucrar estas áreas a 

diferentes niveles; además de conocer todo el espectro de las 

características clínicas que tiene, con lo cual podrá desempeña un 

papel importante para mejorar el pronóstico de esta enfermedad al dar 

una terapeútica oportuna como la excisión quirúrgica de la lesión. 

 

La cavidad bucal es de los primeros sistemas en afectarse por la HCL, y 

es por lo tanto imprescindible para el odontólogo, ser capaz de 

reconocer las lesiones orales para obtener un  diagnóstico y tratamiento 

oportuno, ya que la forma más común de HCL, es el granuloma 

eosinófilo y se manifiesta principalmente en la cavidad bucal.  
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Es importante señalar que cuando un paciente presente enfermedad 

periodontal agresiva o de rápida evolución el odontólogo debe de ser 

capaz de realizar un buen diagnóstico diferencial ya que la HCL podría 

llegar a confundirse con ésta.  

 

También al ser la mandíbula uno de los huesos más afectados y donde 

suelen presentarse los primeros síntomas resulta clave que la 

inspección sea minuciosa además de ser  acompañada de una 

anamnesis bien elaborada integrada con estudios de laboratorio 

(biometría hemática, pruebas de coagulación: tiempo de protrombina 

(TP), tiempo de tromboplastina parcial (TTP) y fibrinógeno, análisis de 

la osmolaridad urinaria, entre otros) y exámenes de gabinete (biopsia e 

inmunohistoquímica). 

 

El poder identificar el aspecto radiográfico característico de la HCL el 

cual es muy diferente al de la periodontitis, el cual como se describe es 

de dientes flotantes. 

  

El paciente con HCL que presenta hepatoesplenomegalia puede 

presentar prolongación en el tiempo de protrombrina, esto es de interés 

para el odontólogo al realizar algún tratamiento quirúrgico, ya que 

repercute en la coagulación del paciente. 
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