
Introducción
La histiocitosis X es una entidad nosológica infrecuente en

el período neonatal. Se trata de un grupo de enfermedades cuyo
denominador común es la presencia de células de la línea mo-
nocítica definidas al microscopio electrónico como células de
Langerhans (con gránulos de Birbeck en su citoplasma).

Realmente poco usual es la forma congénita autoinvoluti-
va de dicha entidad (forma de Hashimoto-Pritzker).

Nosotros presentamos un caso de interés, tanto por la forma
de presentación, como por la manera en que evolucionó.

Caso clínico
Un recién nacido a término, varón, fue dado a luz tras un em-

barazo controlado que cursó con normalidad: ningún trastorno
clínico, infeccioso o de otro tipo se manifestó en este tiempo;
tampoco hubo hallazgos significativos analíticos, serológicos o
ecográficos.

La madre no presentaba patología de base alguna.
El parto fue eutócico, naciendo un neonato que, a pesar de

un excelente estado general (con un test de Apgar de 9/10), pre-
sentaba lesiones distribuidas por toda la superficie cutánea, in-
cluyendo palmas de las manos, plantas de los pies, cuero cabe-
lludo y zonas de pliegue, de características erosivas, exudati-
vas y vesiculosas, de 0,5 a 1,5 cm de diámetro y con signo de
Nikolsky negativo. No existía afectación mucosa. El resto de
exploración detallada por órganos y aparatos era perfectamen-
te normal.

Nunca llegaron a asociarse otros hallazgos clínicos tales co-
mo alteraciones óseas, linfadenopatías, hepatoesplenomegalia,
candidiasis, alteraciones pulmonares, diabetes insípida, afecta-
ción neurológica, anemia o trombopenia.

Pensando en un posible origen infeccioso, se practicaron las
pruebas complementarias pertinentes, incluyendo, entre otras,
las serologías de TORCH y varicela, que resultaron negativas.

El diagnóstico definitivo se llevó a cabo mediante la reali-
zación de biopsia cutánea de varias lesiones; la histopatología
desveló un infiltrado constituido por histiocitos de núcleo gran-

de, hipercromático, acompañado de algunos neutrófilos y eosi-
nófilos a nivel de las papilas dérmicas.

Al microscopio electrónico se observaron dichos histiocitos,
como elementos de núcleo irregular y citoplasma amplio rico en
lisosomas, acompañados de unos cuerpos bastoniformes, cir-
cunscritos por una membrana y en cuyo seno aparecían con
periodicidad espacial unas granulaciones, que correspondían a
gránulos de Birbeck o cuerpos X, y, a las unidades que los con-
tenían, a células de Langerhans.

La inmunohistoquímica confirmó la naturaleza de las lesio-
nes al mostrar el antígeno de superficie específico CD1 en estas
células, intensamente positivas para la proteína S-100.

Definida así la entidad como una histiocitosis X, se buscó
con especial interés el descartar la afectación de otras estructu-
ras anatómicas realizándose serie ósea y pruebas de imagen en
diferentes órganos, ninguno de los cuales mostró hallazgos sig-
nificativos.

El cuadro evolucionó de forma excepcional; sulfato de zinc
a nivel local, además de los cuidados habituales del neonato, fue
el único tratamiento que nuestro paciente recibió; las lesiones
comenzaron a experimentar una resolución tan rápida que, en
un plazo de dos semanas, algunas ya habían desaparecido sin
dejar cicatriz residual. Otras, en cambio, tardaron un tiempo ma-
yor en resolverse, no superior a dos meses, permaneciendo una
zona hipopigmentada en su lugar.

A los 7 meses de edad no ha aparecido en el niño ninguna otra
manifestación clínica a nivel cutáneo ni en otras localizaciones.

Discusión
La aparición en un recién nacido de un cuadro clínico defi-

nido por lesiones vesiculosas y/o pustulosas ha de plantear al ne-
onatólogo el diagnóstico diferencial entre un amplio espectro de
entidades nosológicas de variada naturaleza: causas infecciosas
(varicela, herpes simple, estafilococo, estreptococo, Listeria mo-
nocytogenes, candidas, Aspergillus, ...), lesiones cutáneas tran-
sitorias (eritema tóxico del RN, melanosis pustular neonatal, ac-
né neonatal, ...), otras causas poco frecuentes (acropustulosis de
la infancia, mastocitosis cutánea difusa, malformaciones vas-
culares, epidermólisis bullosa, acrodermatitis enteropática, ...)
y el amplio espectro de entidades incluidas en el término de «his-
tiocitosis».

Algunas de estas entidades presentan hallazgos clínicos bas-
tante característicos, pero esto no suele ser lo habitual, requi-
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riéndose en la mayoría de los casos estudio de biopsia cutánea
para la determinación de la naturaleza del cuadro.

Aun con todo, tras el estudio tisular, a veces hay que espe-
rar la evolución clínica para que nuestro diagnóstico de confir-
mación se aproxime lo más posible a la realidad. Y esto tiene
una gran importancia no sólo desde un punto de vista acadé-
mico, sino también para determinar el pronóstico de la enfer-
medad.

Este es el caso de las diferentes formas de histiocitosis
de células de Langerhans que pueden aparecer en el período
neonatal: la histiocitosis congénita autoinvolutiva o enferme-
dad de Hashimoto-Pritzer, la enfermedad de Letterer-Siwe, la
enfermedad de Hand-Schüller-Christian y el granuloma eosi-
nófilo(1).

La primera de todas ellas es, de las cuatro, la de aparición
más frecuente en este período de la vida, además de ser la for-
ma de mejor pronóstico, ya que las lesiones cutáneas, general-
mente, involucionan espontáneamente antes del primer año (fre-
cuentemente en los dos o tres primeros meses) y no suelen re-
cidivar ni asociarse a afectación de otros órganos, aunque se
ha descrito algún caso de coexistencia con edema de extremi-
dades y afectación pulmonar transitorios(2). Un hecho a tener en
cuenta es que se han descrito casos de histiocitosis congénita au-
toinvolutiva en los cuales el inmunofenotipo de las células de
Langerhans no correspondió al habitual (S-100+, CD1+, alfa-
manosidasa+), sino que fue descrito como CD14+, CD1- y S-
100-, por lo que a esta entidad se la definió como histiocitosis
congénita autoinvolutiva de células no-Langerhans(3).

La enfermedad de Letterer-Siwe aparece casi exclusivamente
en los tres primeros años de vida y las lesiones cutáneas, que
aparecen en el 80% de los casos, muchas veces indistinguibles
de las de la anterior entidad desde los puntos de vista clínico,
histológico e inmunológico; pero suele acompañarse de otros
hallazgos clínicos, como fiebre, anemia, trombocitopenia, ade-
nopatías, hepatoesplenomegalia, tumores óseos; pueden supo-
ner importantes pistas para el diagnóstico la aparición de ulce-
raciones bucales y gingivales, otitis media crónica y úlceras en
regiones postauricular, inguinal o perineal. La trombocitopenia,
la afectación visceral y, sobre todo, la aparición temprana del
cuadro, las lesiones purpúricas y la afectación pulmonar, supo-
nen signos de mal pronóstico; la mayor mortalidad se da en
pacientes menores de 6 meses de edad.

Mucho más rara es la enfermedad de Hand-Schüller-
Christian, que ocurre, generalmente, en niños de 2 a 6 años de
edad y es de fácil distinción respecto a las anteriores, no preci-
samente por las características de las lesiones cutáneas (simi-
lares o indistinguibles a las anteriores y que aparecen en el 30-
50% de los casos), sino por la característica tríada de defectos
osteolíticos, diabetes mellitus y exoftalmos, aunque pueden apa-
recer también las lesiones descritas en la entidad anterior. El gra-
nuloma eosinófilo es, de estas entidades, la de aparición más tar-
día, generalmente a partir de los seis años; las lesiones cutáne-
as son menos frecuentes y, en cambio, los síntomas inespecífi-
cos como sudoración y cefalea, y las lesiones esqueléticas, más
comunes.

Las tres últimas entidades requieren vigorosas medidas tera-
péuticas con combinación de corticoides, drogas inmunosupre-
soras y medidas de soporte; de ahí, que sea tan importante la
diferenciación entre las diferentes formas de este espectro lesio-
nal(4).

No se han descrito factores pronósticos que ayuden a de-
terminar la posibilidad de reaparición de lesiones cutáneas o apa-
rición «de novo» de trastornos en otras localizaciones, en el ca-
so de resolución completa de un cuadro de histiocitosis congé-
nita autoinvolutiva, por lo que siempre es necesario un segui-
miento en el tiempo de estos pacientes; la duración de este pe-
ríodo y la frecuencia de las revisiones es algo que aún está sin
determinar y deja puertas abiertas a nuevas investigaciones.
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