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INTRODUCCIÓN

La Histiocitosis de células de Langerhans (HCL),
antes llamada Histiocitosis X o enfermedad de células de
Langerhans, corresponde a una proliferación anormal de
células dendríticas, de tipo clonal, cuyo espectro clínico
general incluye compromiso de la piel y las mucosas, las
uñas, el hueso, la médula ósea, el hígado, el bazo, los
linfonodos, el pulmón, el tracto gastrointestinal inferior, el
sistema endocrino y el sistema nervioso central. Afecta prin-
cipalmente a niños y adultos jóvenes y las manifestaciones
más comunes  son alteraciones óseas y lesiones en piel y
mucosas (Toro et al., 2009). En este trabajo presentamos
tres casos de la enfermedad, con manifestaciones orales y
craneofaciales, analizadas desde el punto de vista clínico,
imagenológico e inmunohistoquímico.

REPORTES DE CASOS

Caso 1. Lactante sexo masculino de nueve meses de edad,
hijo de padres adolescentes sanos, con antecedente familiar

de linfoma. La ficha clínica del paciente registra anteceden-
tes de reiterados procesos infecciosos, siendo la primera hos-
pitalización inmediata al nacimiento debido a una infección
ocular. En ese momento presentó además piodermitis y abs-
cesos inguinales, sospechándose inmunodeficiencia. En con-
trol luego de dos semanas presentó vesículas con pus seca
en forma de costra en ambos pliegues inguinales, zona
retroauricular y zona supraciliar. Después de un período de
5 días de haber remitido, las lesiones vuelven a observarse,
extendiéndose además a ambos oídos diagnosticándose oti-
tis purulenta. A la semana siguiente presenta lesiones orales
con pus y  mal olor  asociado a inflamación, con
sangramiento gingival en zonas de erupción dentaria. Se
diagnostica posible hendidura palatina. Es derivado por
Odontopediatra para estudio radiográfico periapical, para
evaluación de erupción dentaria, asociada a sangramiento
gingival.

Examen clínico. a) Examen extraoral: se observó aumento
de volumen de consistencia media, fluctuante en proceso
frontal del maxilar derecho, exoftalmo bilateral, piel seca y
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en la zona supraciliar se observan pequeñas vesículas secas,
b) Examen intraoral: se observó aumento de volumen de
tejido blando de aspecto esponjoso - granulomatoso de la
región del paladar duro y encías las que presentaban una
coloración rojo – violácea con presencia de zonas
hemorrágicas, se observó la erupción prematura de los dien-
tes temporales, los que se disponían en forma atípica fuera
de la curva del arco dentario (Fig. 1A). Los dientes se en-
contraban depresibles, “flotantes”.

Se sospecha Histiocitosis de células de Langerhans
y se indica evaluación inmediata con tomografía computa-
da a modo de evaluar compromiso y extensión.

Exámenes imagenológicos. Se realizó tomografía compu-
tada de macizo craneofacial observándose extenso compro-
miso óseo por infiltración de tejido blando, se extendía des-
de el proceso frontal del maxilar derecho, cuerpo maxilar,
piso orbitario y pared medial de la órbita ipsilateral (Fig. 1B
y 1C). En maxilar izquierdo la invasión por partes blandas
se extendía hacia posterior invadiendo cuerpo del esfenoides,
fosa orbitaria posterior, fosa media y senos etmoidales iz-
quierdos (Fig. 1D). En la calota y mandíbula se observaron

múltiples imágenes en sacabocado y erosivas (Fig. 1E). Los
dientes se encontraban sin sustento óseo, los dientes tempo-
rales 5.3, 5.4, 5.5, 6.3, 6.4, 6.5, 7.3, 7.4, 7.5, 8.3, 8.4 y 8.5 se
encontraban sin desarrollo radicular, dando el característico
aspecto de estar suspendidos en tejido blando, dientes “flo-
tantes” (Fig. 1F). Los dientes 5.2 y 6.2 se encuentran des-
plazados hacia palatino. Se observo pérdida de la pared
alveolar vestibular de los dientes 5.1 y 6.1. Se descartó hen-
didura palatina.

En tomografía de cuello se observaron adenopatías
cervicales izquierdas. No se observó compromiso visceral
en tomografía abdominal.

Estudio inmunohistoquímico de las muestras. Se realizó
estudio inmunohistoquímico a muestra de piel y de hueso,
el que reveló positividad a S-100. Las muestras además re-
sultaron positivas para el anticuerpo específico CD1a (Fig.
2A y 2B).

Con los antecedentes clínicos, imagenológicos e
histopatológicos se confirma el diagnóstico de Histiocitosis
de células de Langerhans.

Fig. 1. A) Mal posición de piezas dentarias. B) Compromiso proceso frontal de maxilar derecho (TC Reconstrucción 3-D). C) Compro-
miso por partes blandas de proceso frontal maxilar derecho (TC axial). D) Pared posterior  orbita y celdillas etmoidales izquierdas
comprometidas (TC axial). E) Imágenes en sacabocado calota y mandíbula (TC 3-D). F) Pérdida de sustento oseo “dientes flotantes”
lado izquierdo (TC Reconstrucción 3-D).
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Tratamiento. Se indicó quimioterapia según Protocolo Na-
cional PINDA la que se inició en el Hospital Luis Calvo
Mackenna de Santiago, prosiguiendo el protocolo en la Uni-
dad de Oncología Infantil del Hospital Regional de Antofagasta,
indicándose controles de salud oral en la Unidad de
Odontopediatría del mismo establecimiento. El control de la
pérdida de espacio se realizó con ortodoncista del extrasistema,
orientando el tratamiento al mantenimiento de los espacios pro-
ducto  de la pérdida prematura de piezas dentarias, tanto por la
enfermedad como por el tratamiento quirúrgico (curetaje) de
los maxilares que junto con eliminar tejido granulomatoso in-
filtrado, eliminó gérmenes dentarios inmersos en la lesión.
Actualmente se encuentra en etapa de rehabilitación en espera
de un tratamiento definitivo para la restitución  de las piezas
dentarias perdidas, desarrollo de los maxilares y recuperación
de la salud del Sistema estomatognático.

Caso 2. Niña de cuatro años 6 meses de edad, quién es deri-
vada por su pediatra para estudio imagenológico con diag-

nóstico de proceso infeccioso de la región mandibular dere-
cha,  que no cede al tratamiento antibiótico. La paciente pre-
senta hipercalciuria idiopática. La niña es hija de padres sa-
nos, y no presenta antecedentes dermatológicos.

Examen clínico. a) examen extraoral se observó aumento
de volumen mandibular derecho de consistencia dura, que
compromete cuerpo y rama mandibular, piel de aspecto nor-
mal, b) examen intraoral se observó aumento de volumen
duro de fondo del vestíbulo a nivel de dientes 8.4 – 8.5,  la
mucosa se observó de coloración rosado pálida, los dientes
se encontraban sanos, alineados en el arco dentario, sin mo-
vilidad (Fig. 3A).

Exámenes imagenológicos. Se realizó tomografía compu-
tada de región mandibular  observándose extensa lesión que
comprometía  rama y cuerpo mandibular derecho de aspec-
to lítico con infiltración de tejido blando (Fig. 3B y 3C), en
relación a dientes 4.6 – 4.7 el saco dentario se observó infil-

Fig. 2. A) Reacción positiva para CD1a en muestra de hueso para caso 1 (Inmunohistoquímica, DAB, 20x). B) Reacción positiva para
CD1a en muestra de piel para caso 1 (Inmunohistoquímica, DAB, 4x).C) Positividad intensa para S100 en muestra de hueso para caso 2
(Inmunohistoquímica, DAB, 20x). D) Reacción positiva para CD1a en muestra de hueso para caso 2 (Inmunohistoquímica, DAB, 10x).
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trado, dilatado respecto a dientes homólogos izquierdos (Fig.
3D y 3E). El canal mandibular se observó infiltrado por la
lesión (Fig. 3F). A la inyección de medio de contraste se
observó realce intralesional.

En la tomografía de cuello se reveló la presencia de
adenopatías cervicales derechas en cadena yugular.  Se des-
carta viseromegalia.

Estudio inmunohistoquímico de las muestras. El estudio
de inmunohistoquímica reveló positividad a S-100 y CD1a
(Fig 2C y 2D). Con los antecedentes clínicos,
imagenológicos e histopatológicos se confirmó el diagnós-
tico de Histiocitosis de células de Langerhans.

Tratamiento. Se indicó quimioterapia según Protocolo LCH
III 2002 PINDA 2002, la que se inicia en el Hospital Luis
Calvo Mackenna de Santiago, prosiguiendo el tratamiento
en la Unidad de Oncología Infantil del Hospital Regional de
Antofagasta. La paciente mantiene controles odontológicos
periódicos y evaluación radiográfica intra y extraoral.

Caso 3. Se presenta el caso de un niño de un año 8 meses de
edad, hijo de padres sanos, quién fue hospitalizado por cua-
dro de 3 semanas de evolución caracterizado por aumento
de volumen de la región mandibular derecha, piel de aspec-

to normal, afebril. El pediatra solicitó tomografía
computarizada para evaluar compromiso y extensión de la
lesión. El paciente ha presentado dermatitis del pañal.

Examen clínico. a) Examen extraoral: se observó aumento
de volumen mandibular derecho de consistencia dura, que
comprometía cuerpo y rama mandibular, asociado a  lesión
de partes blandas, piel de aspecto normal. b) Examen
intraoral: se observó aumento de volumen de mediana dure-
za de fondo del vestíbulo a nivel de dientes 8.4 – 8.5,  la
mucosa ligeramente eritematosa, dientes  sanos, normalmen-
te dispuestos en el arco dentario, sin movilidad (Fig. 4A).

Exámenes imagenológicos. Se realizó tomografía compu-
tada de región mandibular  observándose extensa lesión que
comprometía rama y cuerpo mandibular derecho de aspecto
lítico, pérdida de cortical vestibular con infiltración de teji-
do blando, en relación a diente 8.5 (Fig. 4B y 4C). El diente
8.5 se ha movilizado hacia el reborde alveolar, comparado
con su homólogo izquierdo, 7.5 (Fig. 4D y 4E). La lesión
comprometía al canal mandibular (Fig. 4-F). La tomografía
no reveló  presencia de adenopatías cervicales. Se descarta
viseromegalia.

Estudio inmunohistoquímico de las muestras. El estudio
de inmunohistoquímica reveló positividad a S-100 y CD1a.

Fig. 3. A) Dientes 8.4 - 8.5 sanos, mucosa aspecto normal. B) Lesión aspecto lítico cuerpo y rama mandibular (TC Axial). C) Lesión
aspecto lítico cuerpo y rama mandibular (TC coronal). D) Lesión aspecto lítico cuerpo y rama mandibular, infiltración sacos dentarios
dientes  4-6, 4-7 (TC sagital). E) Infiltración sacos dentarios dientes 4.6 - 4.7 (Radiografía Panorámica). F) Infiltración canal mandibular
derecho (TC sagital).

VALENZUELA, R. O.; CORTÉS, S. J. J.; VILA, V. M. A. & PARRA, L. R.  Histiocitosis dendrocítica (Histiocitosis de células de Langerhans), manifestaciones orales y craneofaciales. Reporte de
tres casos. Int. J. Morphol., 31(3):1137-1145, 2013.



1141

Con los antecedentes clínicos, imagenológicos e
histopatológicos se confirmó el diagnóstico de Histiocitosis
de células de Langerhans.

Tratamiento. Se indica quimioterapia según Protocolo
PINDA, la que se inicia en el Hospital Luis Calvo Mackenna
de Santiago, prosiguiendo el tratamiento en la Unidad de
Oncología Infantil del Hospital Regional de Antofagasta.

DISCUSIÓN

Las células de Langerhans fueron descritas por pri-
mera vez en el año 1847 por Paul Langerhans (Markku, 2003;
Curtis & Darin, 2008). Su principal función es presentar
antígenos para linfocitos T y se encuentran en el estrato
suprabasal de la epidermis y en la dermis, membranas
mucosas incluyendo la superficie ocular, linfonodos timo,
bazo y tejido óseo (Saap et al., 2005; Neville et al., 2002;
Cawson & Odell, 2009). Corresponden a alrededor de 4-5%
de las células epidermales y tienen la capacidad de migrar
por la vía linfática a la región paracortical de los linfonodos
donde interactúan con  las células T como parte de la res-
puesta inmune (Mckee et al., 2005).

La célula de Langerhans se conoce como célula
dendrítica porque desde su citoplasma se extienden brazos
que se contactan simultáneamente con varias células adya-
centes, están relacionadas con células veladas,
interdigitaciones dendríticas, células dendríticas
intersticiales, células dendríticas foliculares y células
dendríticas tímicas, tienen limitada capacidad fagocítica, su
principal función es iniciar el contacto con antígenos para
procesarlos y presentarlos a las células T, tiene un rol prin-
cipal en las etapas tempranas de la respuesta de las células
T, inmunidad celular y un rol indirecto en la inmunidad hu-
moral (Neville et al.; Markku).

En las alteraciones óseas, endocrino-metabólicas, se
produce una sustitución del hueso por tejido granulomatoso
del sistema retículo-endotelial (Boraks, 2004; Nakamura et
al., 2005). Afectan con mayor frecuencia a cráneo, costi-
llas, vértebras y mandíbula, ésta última se encuentra com-
prometida en un 73 - 75% de los casos y se presentan usual-
mente en la zona posterior del cuerpo mandibular. Se ven
afectados el proceso mastoides, lo que simula una mastoiditis
infecciosa y la extensión al oído medio causa sordera por la
destrucción de los huesecillos (Montero et al., 2002; Neville
et al.; Regezi et al., 2003; Mumbuc et al., 2006; Cawson &
Odell; Madrigal-Martínez-Pereda et al., 2009). Las lesio-

Fig. 4. A) Mucosa ligeramente edematosa, dientes sanos. B) Infiltración cuerpo mandibular, pérdida de cortical vestibular (TC axial). C)
Infiltración de cuerpo mandibular y diente 8.5 (TC sagital). D)  Diente 8.5 en relación a reborde alveolar sin desarrollo radicular (Radiogra-
fía retroalveolar). E) Diente 8.5 próximo a reborde alveolar (TC coronal). F) Infiltración de canal mandibular derecho (TC sagital).
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nes óseas de los maxilares pueden presentarse como  lesio-
nes únicas ó múltiples del hueso alveolar o basal, en algu-
nas oportunidades la pérdida ósea puede ser diagnosticada
clínicamente como periodontitis severa, caracterizada por
su avance rápido, destructivo, con pérdida prematuras de
los dientes involucrados en la lesión, es común observar
movilidad dentaria, odontalgia, pérdida de tejido óseo
alveolar, dando la característica imagen de “dientes flotan-
tes” (De Freitas et al., 2002; Sollecito et al., 2005; Jalil &
Hin-Lau, 2009; Madrigal-Martínez-Pereda et al.). El com-
promiso de la mandíbula se acompaña de inflamación
gingival, los antes mencionados “dientes flotantes” y dolor
por afectación de la rama mandibular y compromiso del
nervio facial. Pocos casos reportan  afección del proceso
condilar de la mandíbula. A nivel de la mucosa oral ésta se
ve afectada observándose inflamación, sangramiento, pro-
liferación y/o ulceración (Neville et al.; Madrigal-Martínez-
Pereda et al.).

La Histiocitosis de células de Langerhans, se pre-
senta con mayor frecuencia en niños y adultos jóvenes, sien-
do cerca de la mitad de los casos reportados en la literatura
menores de 10 años. Afecta con mayor frecuencia al sexo
masculino (Stull et al., 1992; Montero et al.). En la serie de
Nicholson et al. (1998) se encontró una relación de 2:1 en-
tre hombres y mujeres.

En relación a la etiología y patogenia de la enferme-
dad, éstas se desconocen. Se proponen factores genéticos
(Freundlich et al., 1972; Shala et al., 2004; Eckardt &
Schultze, 2003), infecciosos, inmunológicos (Som & Curtin,
2004; Montero et al.; Stull et al.; Petridis et al., 2004) y
virales (Stull et al.; Larralde et al., 2008; Cawson & Odell),
sugiriéndose que el virus Epstein-Barr tendría un rol en la
fisiopatología de la enfermedad (Nicollas et al., 2010). Se
postula que la alta concentración de citoquinas relacionada
con la HCL podría causar un bloqueo de la respuesta inmu-
ne en la etapa de transición de respuesta innata a la adaptativa
(Toro et al.). La relación de la HCL con el sistema inmune
influye en la severidad de la enfermedad, como es el caso
de los pacientes de temprana edad, cuyo sistema inmune es
inmaduro (Stull et al.; Hefti & Jundt, 1995).

Clásicamente la Sociedad Internacional del Histiocito
(Histiocyte Society) clasifica las Histiocitosis en tres gran-
des grupos: Histiocitosis tipo I o histiocitosis de células de
Langerhans (HCL), Histiocitosis tipo II: Histiocitosis de
fagocitos mononucleares distintos a las células de
Langerhans y Histiocitosis tipo III: Histiocitosis malignas.

Podemos clasificar tipos de HCL en función del gra-
do de compromiso que éstos presentan. Es ésta clasifica-
ción según extensión, a la que se tiende en la actualidad:

a) Presentación crónica, focal o localizada. Se denomina
granuloma eosinófilo y cursa como una  lesión benigna, lo-
calmente infiltrativa que afecta  generalmente a adultos.
Compromete la piel en el 10% de los casos y al tejido óseo
aproximadamente en un 80% de los casos (Cawson & Odell;
Boraks). Puede presentarse en cualquier hueso siendo los
sitios más frecuentes pelvis, costillas, cráneo, huesos lar-
gos, vértebras y maxilares, las  lesiones pueden ser solita-
rias o múltiples, sin compromiso visceral (Cawson &
Odell). Cuando se presentan en los maxilares, la mandí-
bula se ve afectada en un 63% y los maxilares  en un 37%
(Pedemonte et al., 2005), en estas lesiones se observa des-
trucción del tejido periodontal, con una imagen radiográfica
de “dientes flotantes”, lo que puede confundirse con una
periodontitis juvenil. Se encuentra generalmente restrin-
gido a 2 ó 3 dientes contiguos, los que se encuentran
depresibles y desplazados (Cawson & Odell; Boraks; Betts
& McNeish, 1972). En los exámenes imagenológicos es
posible observar en la calota craneana lesiones osteolíticas
de contornos regulares (Stull et al.; Boraks). Se considera
de buen pronóstico (Toro et al.).

b) Presentación crónica diseminada. Se designa como la
Enfermedad de Hand-Schüller-Christian, también deno-
minada HCL crónica diseminada y afecta principalmente
a niños de más de seis años de edad. Compromete la piel
en un 30% de los casos, visceras y presenta lesiones óseas
que se distribuyen en los maxilares, cráneo, miembros in-
feriores (Neville et al.; Boraks). Puede observarse
linfadenopatías y esplenomegalia moderadas. Se observa
exoftalmos y diabetes insípida, ésta última dada por el
compromiso hipofisiario por la alteración de la silla turca
y hueso esfenoides, constituyendo la triada característica
de la enfermedad (Stull et al.; Hefti & Jundt; Sollecito et
al.; Quiñones et al., 2004). Esta enfermedad posee una
tasa de mortalidad menor al 50% (Toro et al.).

c) Presentación aguda diseminada. Constituye la Enfer-
medad de Letterer-Siwe que compromete piel en un 90%
a 100% de los casos, visceras, linfonodos y tejido óseo. Se
presenta en niños pequeños y lactantes (Neville et al.; Som
& Curtin; Pedemonte et al.), afectando a menores de hasta
3 años. Es de progreso rápido y posee una tasa de mortali-
dad de 50-66% debido al compromiso multiorgánico (Som
& Curtin; Boraks; Toro et al.). Algunos autores conside-
ran esta forma aguda de HCL, como una manifestación
aguda de linfoma (Saap et al.), ya que tiene un comporta-
miento similar a un Linfoma de células de Langerhans
(Cawson & Odell). En este caso la literatura no reporta
predilección de sexo. Los pacientes desarrollan infeccio-
nes bacterianas como otitis media, mastoiditis  y
linfoadenitis (Stull et al.; Martínez et al., 1993; Menaches
et al., 1998; Quraishi et al., 1993). Las manifestaciones
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orales de la Enfermedad de Letterer-Siwe son poco fre-
cuentes, éstas pueden ser inflamaciones gingivales,
necrosis, candidiasis,  erupción prematura de los dientes y
en ocasiones éstos erupcionan en posición ectópica (Betts
& McNeish; George & Yogirajan, 2001). Los casos 2 y 3,
presentados en este trabajo corresponderían a esta clasifi-
cación, sin embargo no se observó compromiso visceral
en ninguno de los pacientes estudiados.

d) Presentación congénita. Llamada Enfermedad de
Hashimoto-Pritzker. Se presenta al nacer y se caracteriza
por afecciones cutáneas en un 100% de los casos (Toro et
al.). El curso de la enfermedad puede ser la resolución es-
pontánea en un período de tres a cuatro meses, o evolucio-
nar a la forma sistémica (Enjolras et al., 1992; Larralde et
al.; Sankilampi et al., 2008). Muchas de las lesiones  cutá-
neas nos pueden orientar hacia la presencia de HCL como
por ejemplo una dermatitis del pañal de características cró-
nicas, dermatitis seborreica de cuero cabelludo y zona
retroauricular, vesículas y pápulas que suelen  erosionarse
originando costras y/o ulceraciones, además de adenopatías
regionales asociadas a las lesiones de la piel (Larralde et
al.). El caso 1 analizado en este estudio correspondería a
esta clasificación, destacándose las importantes afecciones
cutáneas reportadas desde el nacimiento.

Desde el punto de vista histopatológico la presen-
cia de gránulos citoplasmáticos de Birbek, a la microscopía
electrónica, además de la concentración de
polimorfonucleares eosinófilos, permite diferenciar
inflamaciones periapicales y periodontales de HCL. Ade-
más, es posible observar infiltrado inflamatorio crónico,
como células plasmáticas, linfocitos y células
mononucleares (Quiñones et al.). En el análisis
inmunohistoquímico, las células de Langerhans expresan
proteína S-100, vimentina, E-Caderina y ICAM-1, ade-
más de una variedad de antígenos propios de leucocitos y
macrófagos como el complejo mayor de
histocompatibilidad (CHM) clase I y II, CD1a, CD1b,
CD18, CD29, CD45 y CD4, de los cuales se considera al
marcador CD1a el más específico (McKee et al.).

El tratamiento de la enfermedad varía de acuerdo a
los órganos afectados. Cuando se encuentran comprometi-
dos maxilares y mandíbula generalmente el tratamiento es
en base a curetaje, excisión de las lesiones, en los casos de
mayor compromiso óseo se indica la radioterapia o quimio-
terapia, dado el potencial de transformación maligna de la
enfermedad (Eckardt & Schultze). En este contexto, los tres
casos presentados en este trabajo fueron tratados con qui-
mioterapia de acuerdo al protocolo PINDA (Programa In-
fantil Nacional de Drogas Antineoplásicas). En el caso de
lesiones óseas localizadas se ha reportado la efectividad de
la inyección intralesional de corticoides (Neville et al.;
Sartoris & Parker, 1984). La regresión espontánea de la en-
fermedad es poco frecuente (Neville et al.), sin embargo se
reportan casos de regresión espontánea de lesiones del ló-
bulo temporal en un paciente  con  HCL multisistémica
(Gunny et al., 2004; Stull et al.).

El pronóstico de la enfermedad es variable, depen-
diendo de la edad del paciente, la primera manifestación y
el número de órganos involucrados (Schultze et al., 1999;
Eckardt & Schultze), generalmente el pronóstico es bueno
cuando sólo se ve afectado el tejido óseo sin compromiso
visceral, como es el caso de los tres pacientes aquí analiza-
dos. Cuando la HCL afecta a menores de dos años, las ex-
pectativas de vida son inciertas, sin embargo el diagnóstico
oportuno y un tratamiento precoz auguran buenos resulta-
dos y mayor sobrevida para estos pacientes (Neville et al.).

Es importante comentar, que en ocasiones se super-
ponen hallazgos clínicos especialmente en niños de alrede-
dor de 3 años que presentan características tanto del Síndro-
me de Hand-Schüller-Christian, como la Enfermedad de
Letterer-Siwe a los que Rewald en 1960 denominó Letterer-
Christian’s disease (Schajowicz & Slullitel, 1973).

La evaluación multidisciplinaria y su rápida deriva-
ción permite la detección precoz y diagnóstico oportuno  de
la enfermedad; esto fue el factor principal del curso favora-
ble y control de la Histiocitosis de células de Langerhans en
nuestros pacientes.
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