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Reticulohistiocitosis multicéntrica: un
reto diagnostico y terapéutico

Multicentric reticulohistiocytosis: A
diagnostic and therapeutic challenge.

Fatima Yadira Marquez Urbano,* Claudia Imelda Bravo Contreras,® Yolanda Judith
Alvarez Luna,* Esther Guadalupe Guevara Sanginés?

Resumen

ANTECEDENTES: La reticulohistiocitosis multicéntrica es una rara enfermedad gra-
nulomatosa sistémica, que se manifiesta con lesiones cutdneas papulonodulares con
artritis erosiva, a veces destructiva.

CASO CLINICO: Paciente masculino de 48 afos con una dermatosis diseminada y
simétrica, constituida por mdltiples nédulos de dos anos de evolucién, ademds de
artritis bilateral simétrica con afectacién principalmente de pequenas articulaciones
de las manos.

CONCLUSIONES: Debido a la rareza de la reticulohistiocitosis multicéntrica, su se-
mejanza con otras dermatosis y enfermedades reumaticas y la rapidez de la evolucion
articular, es imprescindible un diagnéstico temprano y seguimiento a largo plazo.
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Abstract

BACKGROUND: Multicentric reticulohistiocytosis is a rare systemic granulomatous
disease that presents with papulonodular skin lesions with erosive arthritis that some-
times is destructive.

CLINICAL CASE: A 48-year-old male patient with disseminated and symmetrical der-
matosis consisting of multiple nodules of two years of evolution, in addition to bilateral
symmetrical arthritis with involvement mainly of small joints of the hands.

CONCLUSIONS: Due to the rarity of its presentation, its similarity to other dermatoses
and rheumatic diseases, and the rapidity of joint progression, early diagnosis and long-
term follow-up of multicentric reticulohistiocytosis are essential.
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ANTECEDENTES

La reticulohistiocitosis multicéntrica es una rara
enfermedad granulomatosa sistémica que se ma-
nifiesta con artritis erosiva, a veces destructiva, y
lesiones cutaneas papulonodulares.’

Del 80 al 85% de los pacientes descritos en
la bibliografia disponible son caucasicos;? sin
embargo, este hallazgo puede reflejar simple-
mente la mayor cantidad de informes de paises
industrializados.>*# Las mujeres se ven afectadas
de manera mas frecuente, en una proporcion de
3:1.° La edad media de aparicion de las lesiones
es de 40 a 50 anos.®

Se clasifica como una histiocitosis de células no
de Langerhans clase IIb.” Se caracteriza por lesio-
nes cutaneas mdltiples, artritis y, en ocasiones,
otras manifestaciones internas.®

Puede asociarse con enfermedades autoin-
munitarias, neoplasias malignas, infecciones
micobacterianas e hiperlipidemia.’

El diagndstico se confirma con la histopatolo-
gia que muestra histiocitos y células gigantes
multinucleadas con citoplasma eosinofilico con
apariencia de vidrio esmerilado. En la inmuno-
histoquimica destaca S100 y CD1a negativos,
que descarta histiocitosis de células de Lan-
gerhans, asi como CD68 y CD163 positivos,
marcadores de diferenciacion histiocitica.’

Asi como su causa no es bien conocida, tam-
poco existe consenso en cuanto al tratamiento
adecuado, lo que indica la complejidad de este
padecimiento poco frecuente.®

CASO CLiNICO

Paciente masculino de 48 afos con una dermato-
sis diseminada y con tendencia a la simetria que
afectaba los pabellones auriculares, los codos,
las manos y el tronco, constituida por neofor-
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maciones de aspecto nodular, eritematosas, de
0.5-2 cm de diametro, pruriginosas, de dos afios
de evolucion, recidivantes, tratadas con corticos-
teroides topicos sin mejoria. Figuras 1y 2

El paciente refiri6 artritis bilateral y simétrica
que afectaba las articulaciones interfalangicas
proximales y distales, radio-carpianas (Figura 3),
hdmero-radiales y de las rodillas, lo que le
dificultaba realizar sus actividades diarias. Los
estudios de laboratorio evidenciaron: proteina C
reactiva elevada, factor reumatoide, ANA, anti-
ADN, anti-centrémero, PPD, cultivos, perfil viral,

Figura 1. Nodulos eritematosos en los codos.
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Figura 2. N6dulos eritematosos en el pabellon au-
ricular.

perfil lipidico y endoscopia sin alteraciones. La
tomografia axial computada de térax evidencié
derrame pleural izquierdo del 10%. La radio-
grafia de manos revel6 disminucion del espacio
articular en las articulaciones interfalangicas
proximales y distales, sin cambios erosivos.

El estudio histopatoldgico reporté multiples
histiocitos y células gigantes multinucleadas
con citoplasma en vidrio esmerilado (Figuras 4
y 5). Inmunohistoquimica: CD45+ y CD68+ (Fi-
gura 6), CD1a-y proteina S-100-, Ki67 del 17%.
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Figura 3. Artritis de articulaciones interfalangicas
proximales y distales.

Figura 4. Denso infiltrado de histiocitos.

La correlacion clinico-patoldgica establecio el
diagnéstico de reticulohistiocitosis multicéntrica.
De manera conjunta con el servicio de reuma-
tologia se inicié tratamiento con metotrexato,
prednisona y leflunomida con alivio cutaneo y
de la artropatia a los dos meses.

DISCUSION

La prevalencia exacta de la reticulohistiocitosis
multicéntrica no se conoce, en la bibliografia

https://doi.org/10.24245/dermatolrevmex.v69i3.10518
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Figura 6. Inmunohistoquimica CD68+.

s6lo hay 300 casos publicados en todo el
mundo.?

Aunque se desconoce la causa exacta de la
reticulohistiocitosis multicéntrica, los macré-
fagos activados juegan un papel decisivo en su
patogénesis. Los macréfagos del liquido sinovial
pueden diferenciarse en osteoclastos después
de la activacion de la via RANKL (activador
del receptor del ligando del factor nuclear xB)
o del factor estimulante de colonias de macré-

Dermatologia

fagos. Los histiocitos multinucleados exhiben
propiedades de diferenciacion osteocldstica y
expresion de fosfatasa acida resistente al tartrato,
un marcador de osteoclastos. Se ha observado
catepsina K en los nédulos cutdneos.® Ademas
hay una respuesta inflamatoria crénica a un
trastorno inmunitario sistémico. Varios autores
demostraron concentraciones elevadas de cito-
cinas proinflamatorias (IL-1b, IL-6, IL-8, IL-12,
TNF-a y MCP-1) en el suero y en los tejidos
afectados.'

La manifestacion cutdnea mds comdn incluye
papulas y nédulos, de 0.3 a 2 cm de didmetro,
del color de la piel o eritematosas,® que pueden
confluir dando una apariencia de adoquin." Su
distribucion incluye: orejas, piel cabelluda, area
paranasal y dorso y cara lateral de las manos,
con predileccion por el drea periungueal y un
aspecto patognomonico de cuentas de coral.

La artritis es una poliartritis erosiva simétrica y
por lo general evoluciona rapidamente en la
etapa temprana de la enfermedad." A diferen-
cia de la artritis reumatoide, las articulaciones
interfaldngicas distales se ven afectadas con
mayor frecuencia.*” La rodilla es la segunda ar-
ticulacion mas afectada;® también puede afectar
los codos, los hombros, las caderas y los pies y,
cuando no se trata, puede conducir a una artro-
patia progresivamente deformante y destructiva
que incluye contracturas y artritis mutilante” en
el 45-50% de los casos, en comparacién con
el 4.4% de la artritis reumatoide y el 20% de la
artritis psoridsica, aunque el avance cada vez es
menos frecuente debido al diagndstico temprano
y agresivo.'

La calidad de vida del paciente del caso estaba
sumamente deteriorada debido al dolor en las
articulaciones, principalmente las interfalangicas
distales, y a la limitacién funcional que le cau-
saba, que se alivié con el tratamiento oportuno
que pudo evitar el avance de la enfermedad.
Asimismo, el paciente mostré alivio de la derma-
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tosis dos meses después de recibir el tratamiento
antirreumatico.

Incluso el 50% de los pacientes tienen afec-
tacion de la mucosa de las vias respiratorias
superiores.’® Aunque la afectacion de 6rganos
es poco frecuente, se han notificado derrames
pleural y pericardico®*!" con informes de casos
esporadicos de afectacion hepatica, abdominal
y de ganglios linfaticos.’

La asociacién con malignidad se ha destacado
en mdltiples informes con una frecuencia de,
incluso, el 25%. Las neoplasias malignas mas
comunes incluyen adenocarcinoma pancreati-
co, carcinoma de mama, carcinoma de células
escamosas de pulmén y melanoma.”

El diagnéstico diferencial incluye otras causas de
poliartritis erosiva: artritis reumatoide, psoriasica,
osteoartritis erosiva y gota; también debe dife-
renciarse de otros padecimientos que pueden
afectar las articulaciones y la piel: lupus erite-
matoso sistémico, dermatomiositis, pioderma
gangrenoso y sindrome de Sweet.?

En el paciente del caso, ademas de la artritis, no
se encontraron enfermedades autoinmunitarias
asociadas, neoplasias ni infecciones.

El metotrexato, los corticosteroides sistémicos,
la ciclosporina, la leflunomida, la azatioprina,
la ciclofosfamida, el micofenolato de mofetil
y el tacrolimus, asi como otros farmacos anti-
rreumaticos modificadores de la enfermedad,
se han prescrito como monoterapia de primera
linea o tratamiento combinado; sin embargo, la
respuesta clinica es variable.®

CONCLUSIONES

Debido a la rareza de su manifestacion, su
semejanza con otras dermatosis y enfermeda-
des reumdticas y la rapidez de la evolucién
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articular, es decisivo establecer el diagnéstico
de manera temprana, asi como dar seguimiento
a largo plazo por su evolucién impredecible
y potenciales secuelas incapacitantes. Su aso-
ciacion con enfermedades autoinmunitarias,
malignidad e infecciones hace prioritario
descartarlas.
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