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INSTITUTO DE NEUROLOGIA ¥ NEUROCIRUGIA
Histiocitosis X

Manifestaciones éseas en el niin

Por los Dres.:

Esreranza Barroso,(*) Zaemen Frilonrer,(*®) Spimwon Porescu®®®)
Liiana Exacnescut® ¥ Merania Seopmemi®®)

Itarroso Esperanza., et al. Histiocitosis X. Manifestaciones dseas en of nifio.
Rev, Cul, Ped, 43: 4, 1971

S¢ han revisado 30 casos portadores de histiocitosis X eotre 10 meses y 15 afios de edad,
ingresados en un periode de 11 afies en ol Hospital Infaniil Grigore Alexandrescu de
Bucarest, Rumania. 5S¢ mencionan las caracteristicas radioligicas de la lesidn esquelética
fundamentalmente osteolitica, con predominio de las lesiones miiltiples de la localizacidon
preferente en huesos planos ¥ entre ellos, mis frecuente en el crineo. No se observan
en manes o pies. Se¢ constata la vértchra plana en estos procesos. No se aprecia correlacidn
alizoluta anatomorradioligica entre sun diferentes formas histologicas. Se informan formas

intermedias desde tlJlmln e vista anatémice y evelutive que apoyan la tesis unitaria. Se

apunta el valor en

diagnistice de cstas aleecioncs: del estudio radiolégice y anatomo-

pateligico en colaboracidén con el resto del cusdro.

Las lesiones granulomatosas esquelé-
licas constituyen una de las principales
manifestaciones del cuadro clinico en
la retienloendoteliosia, interesante tema
que ha despertado  grandes polémicas
desde los primeros informes y que ha
sidlo interpretada por muchos autores:
la enfermedad de Hand-Schiiller
Christian (H.5.C.), la de Letterer
Siee (L.S.) y el granuloma eosinéfilo
{G.E.), patologias independientes.
Mo obstante, cada dia cobra auge la
vonecepeién unitaria que incluye estas
enfermedades como formas anatomo-
clinicas de una misma entidad.

1"} Radidlogo, Institmie de Newrologin ¥
Nevrecirugin, Vedade, La Habana vy Haospital
Infentil “Pedro  Borris Astorga™, Vedado,
l.a Hahana.

("%} Radidlogos Hospital Infantil “Grigore
Mexandresen™ Bucarest, Humania,

(***} Anatomopatdlogo Hespital Infantil
“Girigore Alexandrezen™, Bucarest, Rumania,

MATERIAL Y METODOS

Se revisaron 30 casos portadores de
reticnloendoteliosis con lesiones dseas
de traduccién radiolégica; éstos fueron
atendidos en el Hospital Grigore Alex-
andrezen de Bucarest, Rumania, durante
los afios 1953-1964. Se catalogaron como:
Letterer-Siwe, HandSchiiller-Christian,
granuloma eosinéfilo o sus formas inter-
medias.

A todos los pacientes se les hizo histo-
ria olinica, estudio dsco, biopsia de las
lesiones y a varios de ellos se les prac-
ticé, ademas, un estudio histoquimico
de laz mismas,

RESULTADOS

De los pacientes revisados 20 eran
varones y 10 hembras, todos de la raza
blanca. Las edades fluctuaron entre
10 meses y 15 aios. Ninguno de ellos
referia incidencia familiar conocida;
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Fl signn miis frecuenie en los hallazx
e elinieo: Tue o] tomor loealizado en
el st de Ta lesian (18 cazos. Sdilo en
3 e los casos exislia una tom . mas
o menasz evidente el estade  general.
Uno de los pacientes, con el tumor
localizado en la béveda crancal v silla
turea. eva porlador de la triada elasiea:
dinbetes insipida. exoltalmo v defeetos
deeas el erines. Otro caso que ingresa
por tmor del maxilar inferior con des-
trnceidn ale una rama ¢ hizstolozia de
Huaned-Sehiillor-Christing . evolucionid

hacia un Letierer-Siwes. presentandoe en-

[EFS TR Il'.".‘ii"“t":‘i il gnss lillil‘:lﬁ. ugr:l\'il-
micnta v muerte. Por iltime, dos pacien-
ez presentaron cosinofilia evidenle en
el hemagrama,

TEATOM AT A
La imagen esquelética mas caracteris.
tiea que hemos ob=ervado en cualquier
localizacién. tuica o maihiple, es 1a del
arca ozteolitica.. no productiva, la cual
st prosentd en todos los casoes,
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La lesion fue vnica en 11 casos y nuil-
tiple en 19 La localizacién mds fra-
cuenle eorrespondio a los huesos pla-
nos, 38, distribuidoz en esle orden: eri-
nea. iliace. emaplato, cuerpos vertebra-
les v maxilares. En los huesos tubula-
res, 19: fémur. costillas, hiimero, tibia
v onibito,

LESIHINES O=EAS

Tocnlizavidn Namera

. PLANOS

Crianco 20
Niaco 9
Diplato 4
Yirtehras 3
Mandibula i
H. LARGOS

Fémur i
Costillas 5
Himere 3
Tilvia 3
Ciihita 1

No encontramns lesion vadiolégica en
lo: huesos de manos o pieas. En ¢l cra-
neo ¢ presentaron 8 lesione: redondea-
das u ovales pequeiiaz (Fig 2) 12 lesio-
ne:  eXlensas o oen mapas  geosrifices
tFig. 2. De ellos, una con destruceion
de la zilla torea (Fig. 3] v una eon ima-
g de secncsiro dseo (Fig 41, En los
dos easax con lesidén del maxilar se
ohiervaron los dientes =in apove dsco
con ¢l aspecto elizsicamente deserito de
gque parece dque “flotan”™ (Fig 5).

A nivel de los euerpos vertebrales
obiservamosz: en doas cazos, lesiones osteo-
liticas sin aplastamiento: en dos, vérle-
bras planas (Figs. 6 v 715 ¥ en uno,
lezsiones mixtas de asteolisis, vértebras
cunciformes v planas en diferentes
enerpos vertchrales (Figs, 8A y 8B).

RGP
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Fig. 1.5 M. 7 oo F. Tumoracién paricial izquicrda, Rx: Se¢ obszerva

aulealisizs redondeada de contornes no csclerosos, Biopsia: de granuloma

cosindfile con dreas santomatosas, Est. histoguintico : lipidos newtros ¥
dridos grases no swtnrados v fosfolipides,

Fig. 2— N.G. 3 a. F. Tumoracién occipital vy parietal Blanda indelora.

Rx: mumerosas sonas de osteolisis en la béveda confluentes en regidn

occipital v temporal en forma de mapas geogrdficos, Biopsia: reticulo-
histiocitosiz lipoidica, tipas H.S5.C,

P,
! Agcare, 1871
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Fig. 3.~ 0. V. 2 o, F. Sin antecedentes, ingresa por exoftalmo v diabetes
insipida Wx: destrnecion completa de fo silla turea. Dos dreas de ostec.
lisis parictales. Biopsia: reticulahistiocitosis lipoidica, tipica de HS.C,

Fig, 4—M.I. 14 a. M. Hace un aiio, traumatismo [fronte-orbitario. Desde

hace 4 meses, tumefaceicn en la region de 3em. de didgmetro, blanda,

fluctwante, dolorosa. Se palpa folta de sustancia ésea subyacente, Rx:

osteolisis en dngulo superoexterne de la érbita izquierda que se extiende

al frontal de bordes bien definides o imagen de secuesiro dseo en sy

interior.  Biopsia: en un fragmento de o lesion, retiewlohistiocitosis ne
-'fpm'dl'-m' ¥ oo alro, grﬂnufﬁm-a eosindfilo,

R.C. P

Juero.Meosro,

1871



Fig. 5—M.GC, 1Y% a. M. Desde hace 6 meses aumente progresive de la
mejilfa izguicrda, Tumoracién dure con zomas mds blandas, ne dolorose.
Adenopatias submaxilares y cervicales grandes. Limitacidn de los movi-
mientos de la articulacion temporomaxilar. Bx: osteolisis con destruceién
total de la rama izquierda del maxilar inferior. lLos dientes aparecen

liires de lus estructuras  dseas.

Biopsia: retculohistiocitosis con carga

lipaidica tipica de H.5.C, Evoluciond a Letterer-Siwe.

Fig, 60V, 5 a. M. Dolor dorsodumbar y

ceealinsis, Rx: vértebra en cufia con M, vér-

tehira plana en 1M1, osteolisis de L1, Biopsia:
graauloma eosindfila,

Fig. 7.—F.C, 21 a M. Hace -V, ano,

tumoracién del crdneo, Desde hace un oo no

puede  flexionar la  columaa, Bx: vértebra

plana en D10,  Biopsia: reticulohistiocitosis

con transformacién granwlomatosa v tendencia
a 'tﬂ .Tﬂﬂ'fﬂﬂ#ﬂl'ﬂﬁl‘.‘:.



Figs, 8.4 v 88 - M G F, Antecedente die tracern hace 4 moses, Dosde eatonces, dolor v tamor

dorsl que erece progresivamente, Ahore es de 3 o, enrajecida, colionte v drena pus. Cifoes

eoliosis. Rx: Destruceidn de 71 a DI con deformidad en cufia v [9 plana. Bl eje de fa colnmna
dispuesto en balloneta, Oueoalizis de 9, 10 v 1] wreo costal izg. v de 8 v 9 der, Cifosis,

Las lesiones de los huesos tubulares:
en ires se obzervé el aspecto insuflado
(Fig. 9) ; en uno el manguito denso pe-
ridstico caraeteristico (Fig. 10); v en
otro, la disposicion del mismo en hojas
de echolla (Fig. 11) alrededor de la
zona osteolitica central. Los restantes
Tueron lesiones ostealiticas de diferente
extension.

ANATOMIA PATOLOGICA

Se realizé el estudio histolégico por
hiopsia en todos los casos y se efectud
e dleunos de ellos dos o tres tomas

higpeicas en distintas lesiones con el
siguiente resultado: GLE, tipico: 11 ca-

sns; H.5.C.: 7 casos; formas interme-

IRR

dias: 8 ecasos; reticulohistiocitosis sin
precisar variedad: 3 ¥ 1 de forma espe-
cial en la enal junto a los elementos de
proliferacion reticulohistiocitarios se
encontraron frecnentes células plasmo-
citiformes que predominaban en el cua-
dro histolégico v los cuales plantearon
la duda de un mieloma, pero presenta-
ron vasos de neoformacién vy escasas

celulas xantomatoszas,

Entre los casoz: con formas inter
medias o transicionales los hallazgos

fueron:

1) Una forma mixte de reticulolistio-
citosis no lipoidica y granuloma eosi-
Ty u - .
nofilo. Se tomaron varias muestras de
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VARIEDADES HISTOLOGICAS DE NUESTROS (CASOS

No. de
CASDS o

Cranulomae Eosinafilo
Hand-Schiiller-Christian
Formaz Intermedias

Retie, sin precisar varicdad

Forma Espe

11 36.6
7 23.3

26.6

10k,
3.3

L= -]

-

Fiz, P, 205 a. M. Amtecodentos  de
trrwenirrsscioony bl erdnes.  Pesde hare on afie,
delarmidad de o columna e i prorsileiliclagd dle
Hewin., extensicn v polacton de st Wx:
fhronlisiz de o baveda, D10 plana, Tesiones en
pelits v coma se aprecia en e figera, osteo.
tivis ihiafizaria de la tibia que insufla ol hoeso,
con peareidn perigstica vecing, Biopsia: retiendo.
histracitosis con tendencia a la vontomnatosis

Fige I, RN, & g F. Twmoracion en brazo
tereclio con fractiore peteddgiva. B la destroee.
cion el howmbea, en FEpUinn 3 coma mieesiea
fa fignra, hav en fémar derecho, ostealizis
subitrocanteres envielln en un griceso mangiite
preriastetics, Biopsia:  reticelohistiocitosis  no
lipoidica en nwn frogmento del hiimere v en
otra, gronlomn eozindlils,
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Fig. N=CJ. 4 a. M. Aumento de volumen
del musle derecho, doloroso, Rx: Osteolisis
medio-diafisarin del [émur con gran reaccin
peridstica fusiforme en la que se aprecia apo-
sicidn de liminas on forma de hojos de cobolla.

Biopsia: grannloma eosindfilo tipico con dis
erela carga grasd,

biopsias bien en lesiones de diferente
localizacion o en diferentes zonas de la
misma lesion, las cuales presentaban el
aspecto de granuloma eosinéfilo en unas
muestras v de reticulohistiocitosiz no
lipoidica en otras,

2) Forma Mixta reticulohistiocitosis
lipoidica y granuloma eosindfilo, Un
caso con muestras del contorno dseo ¥
del contenido de partes blandas, en
una lesién que arrojé reticulohistioci-
tosis lipoidica v muesiras del contornoe
oseo y de partes blandas en una lesién
de clavieula, tipico de granuloma cosi-
nofilo.

3) Formaintermedia entre granuloma
oasingfila v reticulohistiovitosis lipoidi-
oca. Dos casos con lesiones reticulohistio-
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citaring ricas en eosinéfilos ¥ eon xanto-
matosis aeentuada.

V) Forma de transicion de Hend-
Seldiller-Christion y Letterer-Sive, Un
nifio de afie vy medio que ingresé con
un cuadro tipico de Hohd-Sehiiller.
Christian presentaba radiolégicamente
grandes lesiones destructivas de maxilar
inferior (Figs. 5 v 12), calota, pelvis
y costillas e histologia de Hand-Schiiller.
Christion,

IDos semanas mis tarde hizo una erup-
cién cutinea (Fig. 13) generalizada en
tirax v abdomen, conjumamente a un
agraovamicente del estado general.. Se
realizd biopszia de una lesién de la piel
(Fig. 14) v de adenopatias inguinales
ofreciendo caracieres tipicos de Letterer-

Siwe,

En los tres casos en que se realizé el
estudio histoquimico se encontrd, coin-
cidiendo con las observaciones de Moe, 1"
especialmente  colesterol y ésteres de
eolesteral unido en proporeién més re-
duecida cop grasas neutras v en cantidad

muy pequena con fosfolipidos.
COMENTARIOS Y CONCLUSIONES
Caracteres Histologicos

Deside los primeros informes de estas
afecciones®® que hacian referencia a
la Hamada enfermedad de Hand-Schiil-
ter-Christion, la eual deseribieron elloe
entre 1823 v 1921 y luego la de la enfer-
medad de Letterer-Siee (1933) que
hicicron Abt v Denznholtz al citar los
trabajos de dichos autores,®'® hasta el
informe del granuloma eosindfilo,''*
que ofrecieron Jaffe y Lichtenstein
en 10 y atin desde entonces hasta nues-
tros dias ha sido debatida la interpre-
tacion de las mismas, siendo parn unos

formas diferentes de expresién de un
proccso bisico %14153520 v para otros

R.C. P,
Jurig.Asosre, 1971



Fig. 12—M.G. 11.2 a. M. Tumoracion de la mejilla con adenopatias
vecinas, Rx: osteolisis maxilar (ver Fig. 53). Evolucioné a Lelterer-Siwe,

Fig, 13—El mismo paciente (ver figs, 5 ¥ 11)
creluciona con toma del estado general, vis
cernl ¥ como se muestra en fa figurs, con
erupcion cutinea del téraxr ¥y abdomen con
nueras mdcilas v petequias, Biopsia: reticulo-
hiztiocitosizs del tipa Letterer-Siwe,

R.C. P,
JunigBeozre, 1971

entidadez completamente independicn-
tcs_'lﬂ

El enfoque de esta cuestion poléimica
debe basarse en el estudio histoldgico
e histoquimico de los casos, en la ohser
vacién de las caracteristicas evointivas
del mismo y en la correlacién de dicho
estudio con €l resto del cuadro el
paciente.

Del andlisis de nuestros casos nos
orientamos a considerar estas afceciones
con un criterio unitario, acorde con la
interpredacién actualmente aceptada,

Hemos observado. de acnerdo con los
informes de otros autores!R18IRN02
tres formas histolégicas fundamentales:

1. Reticulohistiocitosiz no lipoidica

¥ sin aglomeracién de ecosinéfilos.

2. Reticulohistiocitosis con aglomera-

cién de eosindfilos (eosinocitos)
sin 0 con ligera carga lipoidica.

3. Reticulohistiocitosis con carga

lipoidica (xantomatosis) y =sin
aglomeracion de eosindfilos,

391



FORMAS INTERMEDIAS O THANSICIONALES EN NUESTROS CASOS

Mo il

CASOS
Forma Mixta de Retie. No. Lip. v Granuloma Eosingfilo 4
Forma Mixta Lip. v Granuloma Eosindfilo 2
Forma Intermedia entre Granuloma Eoszindlilo v Ret, Lip. 2
Forma Tranzicional de Tl 8. C, a Letterer-Siwe 1

Fig. 14 —Miapsia de piel tomada o nivel de la erupeion, Demuyestra proli-
feracian reticulohistiocitaria subepidirmica tipo LettererSiwe, e, 10, (0, 20,

En el primer grupo: (reticulohistioci-
tosiz no lipoidiea sin aglomeracién de
cosinolilos), se aprecia hiperplasia re-
ticulohistiocitaria en limites, citoldgicos
voale henignidad, que suele asociarse a
praliferacion linfoidea v ocazionalmente
eseasos cosindgfilos, plasmocitos, células
sigantes multinueleadas.  Adquiere ca-
racteres granulomatosos por la presencia
de vasos: de neoflormacidn. Esie patrdn
es ¢l gque cuoando se generaliza tomanda

392

piel v wvisceras con evelucion aguda,
constituye ¢l sindrome de Letterer-

Siwe (Fig. 14).

En el segundo grupo: (retienlohistio-
citosis con aglomeracity de cosindlilos) .
se ohserva profiferacion retienlohistioei-
taria con  caracleres gr:mu]mn:llu:an%
pero econ aglomeracién acentuada  de
eoszindfilos por lo quo se le eonoece como
eranuloma cosindfile (Fig 15).

B.CoP.
JuLre.Acsoare, 1971
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Fig. 15—M.P. {corresponde ol paciente de los figs. 8-A v 8-B). Gran-

loma eosindfilo. En el fondo de la proliferecion reticulohistiocitaria,

se ve fmitad derecha) aglomeracion masiva de eosingfilos  Hay vesos e
negformacidon, Oc, 10, b, 20,

En ¢l tercer grupo: (reticulohistioci- informado  ningin  paciente  portador

tsis con ecarga lipoidica), se observa
li mizma proliferacién reticulohistioci-
taria de aspecto granulomatoso con car-
it lipoidica acentuada, células en espu-
ma xantomalosas y a veces, s¢ ven cris
tales de colestersl. Este aspecto histo-
ligico suele corresponderse con la for-
ma clisica crénica de Hond-Schiiller-
Christinn, (Figz. 16).

e hecho la separacién de estas tres
formas morfolégicas es relativa y arbi-
traria porque en la evolucion vemos que
v=lis se intrinean, se asocian eatre s y
pasan de una a la otra como se ve en al-
sunoz de nuestros casos v los informes
voincidentes de otros autores, 1415261820

ASPECTO RADIOLOGICO

En el estudio de nuestros casos se puso
fnlasiz en el aspecto radiolégico de las
lesiones dseas v su correlacién anatomo-
patoligica ¥ no es rars que no s¢ haya

R C P
JyiioAoosre, 1971

del cuadro clisico de Letterer-Siwe el
eual suele producir una muerte ripida
atin antes de que las lesiones esqueléti-
cas tengan expresion radiolégica. Sola-
mente referimos un caso de Letterer-
Siwe gue evoluciond hacia este euadro
tipico ¥ que inicialmente presentaba
todas las caracteristicas analomoclinicas
y radioldgicas de un Hand-Schiiller-
Christian,

En coincidencia con los datos de olros
informes, 580 HRISIOSLAES - wny puestros
pacientes la lesion osteolitica caracteris-
tica que hemos obzervado se debe a la
sustitucién del tejido dseo normal por
el de granulacion radiotransparente, res-
ponsable de los aplastamientos verte-
brales con cifosis, cseoliosis v otras tan-
las secuelas ortopédicas, asi como del
aspeeto insuflado en huesos tubulares.

Correspondiendo la esclerosis de los
bordes de las lesiones las reacciones po-

393



Fig. 16.—Reticulohistiocitosiz lipoidica con dreas de células espumosas.
En fa parte inferior izquierda, siluetas de cristales de colesterol.
Cre. 16, . 20,

rideticas, ete. a evoluciones cronicas, e
inclusive, en cazos de curacién. se asiste
a la sustitucion radia!ﬁgics progresiva
de la imagen radiotransparente por el
hueso normal en la zona de la lesion.

CORRELACION
ANATOMORRADICLOGICA

Atin cuando en nuestros casos las le-
siones muiltiples han aparecido princi-
palmente en los procezos crénicos con
el cuadro histolégico caracteristico del

SUMMARY

Hand-Schiiller-Christicn, fremie a la
imagen iinica mas earacteristica del
granuloma eozinéfilo y ademids, a pesar
de que las lesiones grandes del erineo
o en mapas han sido maz frecuentes en
la xantomatosis, frente a la imagen re-
dondeada u oval propia del granulo-
ma eosindfilo, podemos decir que no exis-.
te un aspecto radiolégico espeeilico para
cada variedad vy ésto se hace mis evi-
dente si tenemos en cuenta la gran va-
riedad de formas tipicaz intermedias
que se presenlan €n nNUestros casos,

Barrose E., et al. Histioeytosis X : Ozzeons manifestations in child. Rev, Cubs, Ped. 431 4, 1971

Thirty cases bearcrs of histiocytosis X, between 10 months and 13 years old, admitted during
an 1l-month peried in the “Grigore Alexandrescu™ Children Hospital of Bucharest, Ruma.
nia, are reviewed. The radiclogical characterisiics of the skeletal lesion, fundamentally
ostealytie, with predominance of muoltiple lesions and of preferent localization in flat
Lones and amengst them more’ frequently in the skull. Not observed in hands or feet
In these processes vertebra plana is found. An absolute anatome-radiclogical correlation
amongst itz different histologic forms is net apprecisted. Intermediate forms from the
anatemic and evolutive point of view which sustain the unitery thesis are reported  The
value of the radiological and anatome-pathoelogical study in the diagnosis of these afecetions,
in collaboration with the rest of the picture, is pointed owot.
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A Pt B

Barroso ko et ol Hiéstiocytose X: Manifestaions osseuses ofiezs Fenfunr.
Bov, Cuh Pred. 13: 4, 19571

Ahe patese e revne 30 eas portears dhistiocytose X, gges de 10 miois & 15 an=. emirés dans
Fibipital Infantile “Grigori Alexawdresen™ de Bureliarest, Roumanie, pemdant une période
de T ammees, O entionne les caraclérisgques  radiolugigues e la Iosion  squeleliiger
T tarmne nt ostzolylique aver pridominance des éezions mulliples, o1 de la localiza-
ten pecfierde dduns Jes o plats et parmi eux, plus fréquemment dans le erdne. n ne hes
vhertve pas dans les maing ou Ios picds. On constate la vertehra plana dans cce processus,
thy v'ubscrse pas une correluotion anateomoe-radiolegique absalute cotre sex differentes formes
histalogigues. O déerit des formes intermédiaives au point e voe anolomique =1 dvolutive
i favorizent o théze unitaire, O signale la valeur de Pétade radiologique of analoo-
pthalogiee daps Te diagnostic de cettes afMections, en collaberalion avoe le reste du codre,

FESIME

Bappoce EcnepaRsza .% xp » Icthomaros X.HocTBedERe OPESHARE ¥ Xo -
T - R.v-ﬂubcm-r‘iﬁqulg‘?l-

Aparmzopaxg 30 caywaesr BOCETEeRmcl TEoTEOmETOsa X p Bospacte OT I0 me
CASR ,Hro IS met , T'CCHETAARDIRIOBAEHAX 3a ODepaoX IIxer 3 HeTckowm Bod
HELE TETODE ANERC ¥y .EByxapecT . « OQOHCHBADTHCA Pa=
IROAOTEIECKEE XADARTEPECTARE KOCTESHHODO DOPDEXHCHEA B OCHOBEOM OG-
TEQIRTEYSCKEM ¢ HPeodRoganroN ,MEOECCTBCHERES NOBDERHeHES ,ACKARRINDO
BATECA B0 OepRuX B INOTHEX KOGTed H Cpepd HEx ,J0J8e 9acTo B Gepene.
He prpevantson aHaTomopammorormdecRoll adcoanTAcl cOOTHOMeHHAE MOERY -
CBORME DRSRFME TECTONOTEICCREME JopMaME . [oxaMBaeM JHaYeHae DPRIED-
TOrEYECKOro B ARATOMONATONOTAYECROID BIFYCHAEA ¢ TOMOOO ¢ OCTANBHOR-
#TEX GORPERECHAR .
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