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Resumen

La Histiocitosis de células de Langerhans
(HCL), es wuna enfermedad rara,
caracterizada por la proliferacion clonal
agresiva de células de Langerhans
dendriticas de la médula dsea. La
enfermedad crea lesiones osteoliticas
en donde las manifestaciones orales
usualmente estdn presentes. El objetivo
de este reporte de caso es, presentar
el seguimiento de cinco afios de un
caso diagnosticado en el 2014 y una
revision sistemadtica de literatura de las
manifestaciones orales de HCL. Para la
revision sistemdtica, el argumento de
busqueda con palabras claves como HCL,

histiocitosis X y manifestaciones orales,
fueron conducidas en cinco bases de datos
como PUBMED, LILACS, EBSCO, OVID y
SCOPUS. Las manifestaciones orales mas
comunes son inflamacion, enrojecimiento
y pérdida de hueso en las dreas afectadas.
Es importante mantener un seguimiento
periodico en el consultorio dental de los
casos de HCL en la poblacion pediatrica. La
HCL usualmente presenta manifestaciones
orales que pueden ser un signo de
diagnostico temprano de esta condicion,
especialmente en la poblacion pediatrica.

Palabras clave: Infante, Histiocitosis de
células de Langerhans, periodontitis,
manifestaciones bucales.
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Histiocitosis de células de Langerhans:

Caso clinico

seguimiento de 5 afios y revision sistemdtica de literatura

Histiocitose de células de Langerhans: acompanhamento
de 5 anos e revisao sistematica da literatura.

Resumo

A histiocitose de células de Langerhans
(HCL) é uma doenca rara caracterizada
pela proliferacao clonal agressiva de células
dendriticas de Langerhans da medula
Ossea. A doenga cria lesOes osteoliticas onde
as manifestagoes orais geralmente estdo
presentes. O objetivo deste relato de caso
¢ apresentar o seguimento de cinco anos
de um caso diagnosticado em 2014 e uma
revisao sistematica da literatura sobre as
manifestagOes orais da HCL. Para a revisao
sistematica, a busca de argumento com
palavras-chave como LCH, histiocytosis
X e oral manifestations, foi realizada em

Case report

cinco bases de dados como PUBMED,
LILACS, EBSCO, OVID e SCOPUS. As
manifestagoes orais mais comuns sao
inflamacao, vermelhidao e perda dssea nas
éreas afetadas. E importante monitorar
regularmente os casos de HCL na populagao
pediatrica no consultorio odontologico. A
HCL geralmente apresenta manifestagoes
orais que podem ser um sinal diagnostico
precoce dessa condigao, principalmente na
populagado pediatrica.

Palavras-chave: Lactente, Histiocitose
de células de Langerhans, periodontite,
manifestacOes orais.

Langerhans cell histiocytosis: 5-year follow-up and
systematic literature review.

Abstract

Langerhans cell histiocytosis (LCH) is a
rare disease characterized by aggressive
clonal  proliferation of  dendritic
Langerhans cells from the bone marrow.
The disease creates osteolytic lesions
where oral manifestations are usually
present. The objective of this case report
is to present the five-year follow-up of a
case diagnosed in 2014 and a systematic
review of the literature on the oral
manifestations of LCH. For the systematic
review, the search argument with
keywords such as LCH, histiocytosis X
and oral manifestations, were conducted

in five databases such as PUBMED,
LILACS, EBSCO, OVID and SCOPUS.
The most common oral manifestations
are inflammation, redness, and bone
loss in the affected areas. It is important
to regularly monitor LCH cases in the
pediatric population in the dental office.
LCH usually presents oral manifestations
that can be an early diagnostic sign of
this condition, especially in the pediatric
population.

Keywords: Infant, Langerhans cell
histiocytosis, periodontitis, oral
manifestations.
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Introduccion

La Histiocitosis de Células de Langerhans
(HCL) es wuna enfermedad rara
caracterizada por la proliferacion clonal
de células dendriticas de Langerhans
con comportamiento agresivo.”” La HCL
tiene una predileccion por los hombres
sobre las mujeres en una proporcion
de 2:1 y afecta predominantemente a 1
de cada 200,000 nifios por ano, con una
incidencia maxima de 1 a 3 anos, aunque
puede desarrollarse a cualquier edad.! Se
caracteriza por la proliferaciéon anormal
de células Langerhans derivadas de la
medula Osea. Su diagndstico definitivo
es establecido a través de un examen
histologico y el tratamiento, usualmente
incluye intervencion quirtrgica,
quimioterapia, radiacion y corticoterapia.
Su compromiso oral puede ser visto antes
de las otras manifestaciones sistémicas
o imitar trastornos de desdérdenes
infecciosos o inflamatorios. Debido a que
las manifestaciones orales frecuentemente
se exhiben en la poblacion pediatrica es
responsabilidad de los proveedores de

salud oral reconocer los signos y sintomas
clinico-patoldgicos, ya que, pueden
cumplir un rol critico y esencial en el
diagnostico de esta rara enfermedad.!

Reporte de caso

En el 2014, un dentista privado refirié a un
paciente masculino de 3 afos a la clinica
de la Residencia de Odontopediatria
de la Escuela de Medicina Dental de la
Universidad de Puerto Rico, para evaluar
una posible enfermedad periodontal
en los segundos molares inferiores
primariosl. El examen intraoral reveld
una inflamacién en la gingiva de los
lados izquierdo y derecho, a nivel de los
segundos molares inferiores primarios,
obliterando el angulo mandibular (Figura
1). Otros tejidos orales aparecieron
dentro de los limites normales. En esa
primera visita, luego del examen clinico,
se obtuvo una radiografia panordmica la
cual reveld una perdida dsea bilateral en
los segundos molares primario derecho e

Figura 1. Fotografias intraorales. Las imagenes intraorales muestran encia enrojecida e inflamada
alrededor del segundo molar primario mandibular derecho. Inflamacion localizada y apariencia
hemorragica de la encia en la superficie facial de los molares primarios mandibulares izquierdos y la
retencion de placa generalizada también se nota en la mayoria de los dientes del paciente.
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izquierdo mandibular. La lesién del lado
izquierdo mostraba un patron radioltcido
extenso de margenes irregulares desde
el segundo molar primario hacia el
foliculo del primer molar permanente,
desplazandolo posteriormente y creando
una apariencia de dientes flotantes.! El
paciente recibid intervencion quirdrgica
con biopsia excisional y curetaje de
las 4reas afectadas con extraccion de
los segundos molares mandibulares
primarios y el foliculo del primer molar
mandibular permanente izquierdo. Los
especimenes obtenidos tanto del lado
derecho como izquierdo mandibular
fueron consistentes con Histiocitosis
de Células de Langerhans. Posterior a
este diagndstico, el paciente fue referido
al servicio de hematologia/oncologia
para evaluacion y tratamiento. Una
tomografia computarizada fue ordenada
la cual revel6 que también habia lesiones
menores en el higado y el area abdominal.
El paciente fue tratado posteriormente
con quimioterapia. Durante 3 anos, el
paciente continu6é un protocolo riguroso
de seguimientos dentales cada 3 meses
con un dentista pedidtrico y cada 6 meses
con una cirujana maxilofacial. En el 2017,
el seguimiento reveld en la radiografia
panoramica y radiografia de mordida, una
radio lucidez periapical del primer molar
primario izquierdo envolviendo el primer
premolar permanente. Debido al historial
previo se tomd la decision de realizar
una segunda intervencion en sala de
operaciones donde se extrajeron el primer
molar primario izquierdo y el foliculo del
primer premolar permanente izquierdo.
El resultado de esa biopsia reveld un
foliculo dental agrandado y células
inflamatorias sin evidencia de recurrencia
de la lesién previa. En seguimiento, el
paciente ha presentado exdmenes clinicos
y radiograficos periodicos sin evidencia
de lesiones recurrentes. En el tultimo

seguimiento de 5 afios y revision sistemdtica de literatura

seguimiento en el 2019, no reveld nuevas
lesiones y el paciente se encontraba
asintomatico. La Figura 2, resume la toma
de radiografias panoramicas durante el
periodo de 2014 a 2019.

Radiografia panordmica (2014). Paciente de 3 afios, con lesion
radioliicida extensa del cuerpo mandibular izquierdo envol-
viendo el segundo molar primario izquierdo y el foliculo del
primer molar permanente izquierdo con desplazamiento del

mismo.

Radiografia panordmica (2015). Radiografia de segquimiento a
los 3 meses postquiriirgicos mostrando un sanado éseo apro-
piado con continuidad mandibular sin evidencia de lesiones

recurrentes.

Radiografia panordmica (2016). Radiografia de sequimiento
con estabilidad y continuidad dsea del cuerpo mandibular
izquierdo sin evidencia de recurrencia de lesiones

Figura 2: Serie de radiografias.
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Revision de literatura

Para completar este reporte de caso, se
realizo una revision de la literatura para
analizar las diferentes manifestaciones
orales, tratamiento y seguimiento para
pacientes pediatricos con Histiocitosis
de Células de Langerhans. La pregunta
de investigacion fue: ;Cudles son las
manifestaciones orales mas frecuentes
para los pacientes de la poblacion
pedidtrica con la enfermedad de
Histiocitosis de Células de Langerhans?

Materiales y métodos

Para esta revision de literatura, se
utilizaron los criterios de declaracion
PRISMA y las pautas de CARE para
analizar los informes de casos. Se realiz6
una busqueda en linea de estudios y
reportes de casos publicados en los afios
2010 al 2020, incluyendo las siguientes
bases de datos: PUBMED, EBSCO, OVID,
PROQUEST, DIALNET Y SCOPUS
utilizando las palabras claves de HCL,
histiocitosis X y manifestaciones orales.
Usando estas palabras claves se obtuvo
el siguiente argumento de busqueda y se
aplicé a las bases de datos mencionadas.

Histiocitosis de Células de Langerhans
& (manifestacion oral* O manifestacion
peri-oral®)

Se aplicaron también los filtros
(CRITERIOS DE INCLUSION) de:
articulos basados en ninos y adolescentes
(edad 0 a 18 anos) y reportes de caso y
altimos 10 afos

En la revision de la literatura, un
bibliotecario participd en la realizacion de
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las cadenas o argumentos de busquedas.
Las variables de resultado primarias
consistieron en lesiones orales de pacientes
con la enfermedad de Histiocitosis de
Células de Langerhans. Se consider6 en
la inclusién de esta revision, cualquier
articulo relevante publicado en inglés o
espanol de reporte de casos en pacientes
de 18 afios o menos, y que presentara
las manifestaciones orales. Los informes
de casos incluidos en esta revision de
literatura cumplieron con los criterios de
la lista de verificacion de CARE. La figura
3 presenta el fluyjograma PRISMA.

Resultados

En los resultados de la revision de
literatura se encontraron inicialmente 29
articulos que eran elegibles posiblemente.
Después de remover los duplicados (n=1)
quedaron 28 estudios de reportes de casos
y series de casos que se investigaron de
texto completo. De la base de datos de
PUB MED se encontraron 7 articulos
de los cuales fueron incluidos 2 casos (5
articulos no se incluyeron: 3 por no estar
relacionados con la condiciéon, 1 por
inclusion de adultos y otro por estar en
otro idioma diferente al inglés o espafiol);
en la base de Pro Quest se encontro solo 1
reporte de caso pero estaba duplicado, en
la base de datos de Scopus se encontraron
13 articulos de los cuales se incluyeron 6
reportes de caso pero no se incluyeron 7:
5 por no estar relacionados, 1 por estar en
idioma diferente al inglés o espafiol y 1 por
ser de adultos y en la base de ESBCOST
y OVID se encontraron 4 articulos y se
incluyeron 1 reporte de caso ( 2 no estaban
relacionados y 1 era un resumen y no tenia
texto completo asociado. Se evaluaron los
articulos con los criterios de inclusién y
quedaron 13 articulos para incluir en la
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revision bibliografica (12 reportes de caso
y 1 serie de casos).

Discusion

Los articulos seleccionados para esta
revision de literatura se resumen en la
Tabla 1. Fueron 13 articulos de los cuales
12 fueron reportes de caso y 1 serie de
casos (10 casos presentando un resumen
retrospectivo).

En resumen, las manifestaciones mas
comunes reportadas fueron; inflamacién
y enrojecimiento de las encias o gingiva
y pérdida de hueso en las dreas afectadas
mayormente maxila y mandibula,
ulceraciones de la mucosa, movilidad
de los dientes afectados, sangramiento
de las encias o gingiva y problemas
periodontales. De los articulos incluidos
en esta revision de literatura: 3 reportaron
ulceraciones de la mucosa, 4 movilidad en
dientes afectados, 1 necrosis de la gingiva,
5 inflamacidén gingival, 4 sangramiento de
las encias, 1 problemas periodontales y 2
afeccion del paladar. De los 13 articulos
incluidos en esta revision 9 reportaron
lesiones osteoliticas en la mandibula o en
area craneofacial. El articulo de Gémez et
al (2013) que evalud retrospectivamente
una serie de 10 casos pediatricos de HLC
reporto en su totalidad lesiones osteoliticas
en area craneofacial. Con respecto a otras
manifestaciones sistémicas se encontro
en esta revision que mayormente las
afecciones son en piel, higado, bazo,
sistema hematopoyético y SNC ademas de
un caso de diabetes insipidus. Las lesiones
en piel son mayormente expresadas en
forma de dermatitis. Las afecciones de los
organos son mayormente inflamatorias.
El tratamiento seguido en todos los

seguimiento de 5 afios y revision sistemdtica de literatura

casos presentados es la quimioterapia
combinada con cirugia y tratamiento con
corticoesteroides.

En resumen, la histiocitosis de células de
Langerhans (HCL) es una enfermedad
poco frecuente, cuya incidencia se calcula
en alrededor de un caso por 200.000
nifios por ano. Es mas frecuente en los
primeros anos de vida, asi como en el
sexo masculino, con una proporciéon
hombre: mujer de 2:1; cémo se puede
ver en esta revision de literatura. Las
manifestaciones orales de HCL es una
de las primeras manifestaciones de esta
enfermedad y puede ser el primer y tinico
signo de HCL, dandole al odontopediatra
y al dentista general un importante rol en
el diagnostico temprano de la enfermedad
previniendo asi un desenlace fatal en la
poblacion pediatrica. También las lesiones
orales pueden ser un signo temprano
de la recurrencia o reactivacion de la
enfermedad en otros sistemas del cuerpo.
Las lesiones orales como podemos ver
en los reportes de casos de la revision de
literatura pueden ser multiples o solitarias
y estar caracterizadas por lesiones
irregulares de superficie que causan
ulceraciones en la mucosa y envolvimiento
del hueso adyacente. Las lesiones
gingivales son frecuentes causando
recesion y sangramiento asociado y
pérdida de inserciéon y movilidad de
los dientes asociados. La mayoria de
los pacientes de HCL estdn entre los 2 a
los 10 afios cuando se presenta con mas
frecuencia la condicion. Las lesiones
Oseas solitarias se ven mas frecuente entre
los pacientes entre 5 y 15 afios de edad;
mientras aquellos con HCL envolviendo
multiples sistemas se presenta en pacientes
menores de 5 afos de edad. No hay un
tratamiento estandarizado para el manejo
de HCL. El tratamiento puede variar
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Tabla 1. Resumen de revision de literatura de los reportes de casos
de Langerhan cell hystiocitosis (2010-2020)
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considerablemente por la naturaleza
heterogénea de la condicién que puede
envolver multiples érganos y sistemas. Por
eso como vemos en larevision deliteratura,
para lesiones solitarias, el curetaje local se
usa mas frecuentemente combinado con
inyecciones de corticoesteroides; para las
lesiones diseminadas, la quimioterapia y
cirugia es lo que se recomienda. El trabajo
en equipo con los profesionales médicos y
el odontopediatra o dentista esimportante;
al igual que el continuo seguimiento de
los casos de poblacion pedidtrica a través
del tiempo.

Conclusion

Las manifestaciones orales de Langerhans
en los articulos de la revision de literatura
y en el reporte de caso fueron inflamacidn,
enrojecimiento y pérdida de hueso en
areas afectadas. Debido a la tasa de
recurrencia de la enfermedad, recalcamos
la importancia de los seguimientos en los
pacientes que padezcan de esta condicion.
El diagndstico temprano por los dentistas
es de suma importancia, si se identifican
estos hallazgos orales a una temprana
edad, se puede comenzar tratamiento con
tiempo y considerablemente disminuir la
mortalidad y morbididad.
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