CASOS CLINICOS / HEMATODERMIA DermatologiaCMQ2018;16(3):215-218"':

Reticulohistocitosis multicéntrica. Presentacion de un caso
clinico de larga evolucion y revision de la literatura

Multicentric Reticulocytosis. Presentation of a Long-Evolution Clinical Case and Review of the

Literature

José Antonio Cetina Manzanilla,' ] D Cerén Espinosa® y E Torres Guerrero’

1 Reumatdlogo, Hospital Star Médica, Mérida.

2 Dermatélogo, dermatopatélogo, Centro Dermatolégico de Yucatdn Dr. Fernando Latapi, Mérida.

3 Dermatdlogo, Centro Dermatoldgico de Yucatdn Dr. Fernando Latapt, Mérida.

RESUMEN

La reticulohistiocitosis multicéntrica (RHM) es una enfermedad
poco frecuente, de etiologia desconocida, su caracteristica histo-
l6gica es el depdsito de histiocitos en diferentes 6rganos y tejidos.
Las caracteristicas clinicas sobresalientes son las lesiones cutdneas
de aspecto nodular y el dafio articular (artropatia destructiva).
Se presenta el caso de un varén de 68 afios diagnosticado
a la edad de 37 afios, tratado de manera inicial con ciclofosfa-
mida, vincristina y corticosteroides durante un afio, logrando
la remision. Presenté recidiva 27 anos después, secundario a
cirugia de reemplazo de cadera por coxartrosis y tratado con
prednisona, metotrexato y AINEs, con desaparicion de las mani-
festaciones cutaneas.
PALABRAS CLAVE: artritis, nédulos cutdneos, reticulohistiocitosis mul-
ticéntrica, recidiva.

Introduccion

La reticulohistiocitosis multicéntrica (RHM) es un tras-
torno inflamatorio multisistémico, caracterizado por

la presencia de multiples nédulos cutidneos que contienen

intensa proliferacién de verdaderos histiocitos (macréfa-

gos) asociada a poliartritis destructiva.”

La RHM puede afectar huesos, tendones, musculos,
articulaciones y otros érganos como ojos, laringe, glin-
dulas salivales, tiroides, médula ésea, corazén, pulmo-
nes, rifién higado y tracto gastrointestinal.* Las mujeres
se ven afectadas de manera mds frecuente, en una pro-
porcién de 3:1, con predominio en la cuarta década de
la vida.>®

Su etiologia no es bien conocida y tampoco existe con-
senso en cuanto al tratamiento adecuado, lo que habla de
la complejidad de este padecimiento poco frecuente.?

CORRESPONDENCIA

ABSTRACT

Multicentric reticulum histiocytosis (RHM) is a rare disease of un-
known etiology. Its histological characteristic is the deposition
of histiocytes in different organs and tissues. The outstanding
clinical features are nodular skin lesions and joint damage (de-
structive arthropathy).

We present the case of a 68-year-old man who was diag-
nosed with RHM at the age of 37 years. He was treated with
cyclophosphamide, vincristine and corticosteroids for a year
achieving remission of the rRHm for 27 years until he had a re-
lapse after a left hip surgery. He was treated with prednisone,
methotrexate and NsaDs with amelioration.

KEYWORDS: arthritis, cutaneous nodules, multicentric reticulohistio-
cytosis, relapse.

Se considera que citocinas proinflamatorias como el
factor de necrosis tumoral alfa (TNE-a), la interleucina 1B
(IL-B) la interleucina 6 (IL-6) y la interleucina 12 (IL-12)
secretados por monocitos y macréfagos participan en la pa-
togénesis de las alteraciones cutdneas y el dafio articular."”*

Goltz y Laymon propusieron en 1954 el término RHM
debido a su origen multifactorial y el comportamiento
sistémico de la enfermedad.®

Presentamos el caso clinico de un paciente con RHM
donde predominaron los nédulos cutdneos y las manifes-
taciones articulares durante un periodo de 31 afios, con
respuesta favorable al tratamiento.

Caso clinico
Paciente masculino de 68 aiios de edad, maestro de escuela
primaria, antecedentes de enucleacién del ojo izquierdo
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por lesién traumdtica a los 28 afios, con implantacién
de prétesis ocular. Inicié su padecimiento a los 31 aios
con prurito localizado en la frente y en la cara anterior del
torax, sin alteraciones cutdneas aparentes. Un mes después
aparecieron lesiones nodulares en los sitios donde habia
presentado prurito; coincidiendo con la presencia de las
alteraciones cutdneas, aparecié dolor articular en las mu-
fiecas y los dedos de las manos, con tendencia a contractu-
ra en flexién de los dedos y pequefios nédulos a nivel de
los bordes ungueales de los dedos, dolor en los hombros,
las rodillas, la cadera en forma bilateral y evolucién de las
lesiones nodulares que se extendieron a los pabellones
auriculares, los parpados superiores, los codos y la comi-
sura bucal. Inicié tratamiento con AINEs y dosis baja de
prednisona, pero no mostré alivio. Las lesiones cutdneas
a nivel del codo se volvieron confluentes formando placas
no pruriginosas, de coloracién rojiza. Los estudios de la-
boratorio rutinarios fueron normales o negativos.

La radiografia de térax sélo revel6 columna cervical
con minimos cambios degenerativos, mientras que la ra-
diografia de manos evidencié descalcificacién osteoporé-
tica de los segmentos vecinos a las articulaciones metacar-
pofaldngicas e interfalangicas, con presencia de erosiones
6seas en las mdrgenes de las articulaciones interfaldngicas,
de manera predominante en las proximales de los dedos
indice y medio de la mano derecha y anular de la mano
izquierda. El carpo mostré descalcificacion moderada. En
la radiografia de cadera y rodillas no se observaron datos
imagenolégicos de la enfermedad.

La biopsia de la piel mostré numerosos histiocitos,
compatible con reticulohistiocitoma de células gigantes.

La biopsia de la membrana sinovial de la rodilla mos-
tré algunas fibras musculares estriadas, necrosadas, con

Fotografia 1. A) Mdiltiples lesiones nodulares finas de color rojizo en pabellones
auriculares y preauriculares. B) Eriterna auricular 31afios después.
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bandas de coldgeno y denso infiltrado nodular de histio-
citos con abundante citoplasma espumoso, con nicleos
homogéneos baséfilos con nucleolos pequeiios y vasos
sanguineos con numerosos eritrocitos extravasados y es-
casos eosindfilos.

En el estudio del liquido sinovial se encontraron abun-
dantes linfocitos, escasos leucocitos polimorfonucleares,
algunos eosinéfilos y numerosos histiocitos.

El paciente fue tratado con prednisona 50 mg/d, ci-
clofosfamida y vincristina en forma de pulsos durante un
afio, con intervalos de tres semanas. La mejoria fue nota-
ble, recuperando la movilidad de las manos, y la inflama-
cién en las rodillas y de los nédulos desaparecié.

Permaneci6 asintomdtico durante 27 afios, excepto por
la presencia de hipertensién arterial, tratada con amlodi-
pino, y coxartrosis de cadera izquierda que requirié reem-
plazo de la misma luego de tres afios de evolucién. Dos
meses después de la artroplastia present6 prurito genera-
lizado, inflamacién y eritema auricular, dolor articular en
los hombros, la cadera derecha, las manos y las rodillas, sin
evidencia de inflamaci6n articular. Las pruebas de labora-
torio fueron normales o negativas, los estudios radiogréfi-

Fotografia 2. A) Nédulos finos en ambas palmas de las manos y dedos con contrac-
tura en flexion del medio, anular y mefiique, con predominio en la mano derecha.
Contractura de Dupuytren en la mano izquierda. B) Persistencia de las contracturas
ya mencionadas en ambas manos, sin evidencia de lesiones nodulares.
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Fotografia 3. A) Aumento de volumen de ambas rodillas, con predominio en la
izquierda con engrosamiento y derrame sinovial. B) Discreto engrosamiento sinovial
en la rodilla izquierda 31afios después.

cos de columna cervical, hombros, codos, cadera derecha
y articulaciones sacroiliacas mostraron cambios degenera-
tivos incipientes. En las manos persistia la contractura en
flexién de los dedos, disminucién del espacio articular
en las IFD y carpometacarpiana, sin evidencia de erosiones
6seas. Se inici6 tratamiento con prednisona ro mg/d, me-
totrexato 15 mg/sem y AINEs, con lo que desaparecieron las
artralgias, el prurito y las alteraciones cutdneas.

Discusion

La RHM es una condicién reumatolégica raramente reco-
nocida. A muchos pacientes se les diagnostica de mane-
ra errénea como poliartritis erosiva, en particular artritis
reumatoide.

Algunas pistas utiles para el diagnéstico de RHM in-
cluyen la presencia de lesiones cutdneas caracteristicas,
hallazgos de rayos X en ocasiones interpretados como AR,
afectacién de las IFD, evolucién a deformidad o contrac-
tura de los dedos de la mano y el hallazgo histopatolégico
confirmatorio. En nuestro paciente coexisten las tres ca-
racteristicas sefialadas.’

La artritis asociada a la RHM es inflamatoria y tiende a
ser simétrica, predomina el compromiso en las articulacio-
nes IFD, y hasta en 75% puede coexistir con contractura en
flexién de los dedos, o deformidad si el dafio articular es
mayor, ésta se presenta en “lentes de 6pera o catalejo”.5°

Las alteraciones cutdneas se caracterizan por la presen-
cia de lesiones con aspecto de pdpulas y nédulos firmes
no pruriginosos de color pardo-rojizo, que varian en ta-
mafio desde unos pocos mm hasta 2 cm de didmetro.’"

La RHM se ha asociado con diversas condiciones clini-
cas: hiperlipidemia (30 a 589), pacientes con PPD positi-
vo (12 a 50%) y a una variedad de padecimientos autoin-
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Figura 1. Biopsia nédulo epidermis aplanada, dermis con extenso infiltrado por his-
tiocitos, con citoplasma abundante “en vidrio despulido” y células gigantes multinu-
cleadas, algunos linfocitos adoptan un patrdn intersticial que abarca al tejido celular
subcutaneo (2018).

munes, como artritis reumatoide,® cirrosis biliar prima-
ria, vasculitis sistémica® y malignidad hasta en 25% de
los casos (hematolégicas, cincer de mama y estémago,
entre otros).”"

No existe ninguna prueba de laboratorio especifica
para su diagndstico, sin embargo, en ocasiones los reac-
tantes de fase aguda estdn ligeramente aumentados. Los
cambios radiograficos, particularmente en las manos, y
las alteraciones cutdneas son clave para el diagndstico,
pero se requiere la identificacién de histiocitos en los né-
dulos cutdneos o en la membrana sinovial de las articu-
laciones afectadas, e incluso en el liquido sinovial, como
ocurrié en nuestro caso.” Los hallazgos radiogréficos
incluyen erosiones marginales circunscritas, estrecha-
miento de los espacios articulares, pérdida del cartilago
articular y resorcién del hueso subcondral; en contraste
con otros tipos de artritis inflamatoria, la osteopenia pe-
riarticular y formacién de hueso nuevo heterotrépico, que
rara vez se presenta.>”

Los sintomas propios de la RHM pueden remitir espon-
tdneamente dentro de un periodo de cinco a diez afios a
partir del diagnéstico. Se recomienda tratamiento intenso
para evitar secuelas irreversibles.

Se han propuesto una variedad de medicamentos para
tratar de detener la actividad de la enfermedad, entre ellos
metotrexato, clorambucil, ciclofosfamida, solas o combi-
nadas con AINEs, hidroxicloroquina y corticosteroides.™
También se ha empleado azatioprina y leflunomida, y de
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Figura 2. A) Radiografia actual de las manos. Se observan cambios degenerativos es-
pecialmente a nivel de la primera articulacion carpometacarpiana, en articulaciones
interfaldngicas proximales y distales, subluxacién de la primera articulacién interfa-
langica del dedo mefiique izquierdo, no se aprecian erosiones 6seas. B) Radiografia
bilateral de rodilla 31arios después. Se aprecian cambios avanzados degenerativos en
forma bilateral con importante disminucién del espacio articular interno.

manera mds reciente, el tratamiento con antiTNF-ot con
buenos resultados (infliximab, adalimubab y etarnecept).>=*

Conclusiones

La RMH es una enfermedad poco frecuente, cuya carac-
teristica principal son las lesiones nodulares cutdneas y
artropatia destructiva ocasionada por extensa infiltracién
de histiocitos.

El caso descrito puede considerarse excepcional por su
prolongada evolucién de 31 afios y la ausencia de evolu-
cién de alteraciones articulares, e incluso la desaparicion
de las erosiones 6seas en los dedos de las manos.

La reactivacion reciente de la enfermedad respondi6
favorablemente con dosis bajas de prednisona, meto-
trexato y AINEs.

Lo anterior confirma el comportamiento errdtico de
este padecimiento y la ausencia de consenso para su trata-
miento, sin embargo, hay informes de control con antago-
nistas del factor de necrosis tumoral alfa, citocina impli-
cada en el dafio tisular.
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