Histiocitose das células de Langerhans

A Histiocitose das células de Langerhans é caracterizada por uma proliferagdo das células
mononucleares dendriticas com infiltragdo local ou difusa nos 6rgaos. As manifestagbes
podem incluir infiltragdes nos pulmdes, lesbes d6sseas, exantema e disfungdes hepaticas,
hematopoiéticas e enddécrinas. Incidéncia em menores de 1 ano € de 1:100.000 e de
0,2:100.000 em criangcas menores de 15 anos, sendo duas vezes mais prevalente no sexo
masculino.

Todos os pacientes com histiocitose de células de Langerhans tém evidéncias da ativagéo
da via de sinalizagdo RAS-RAF-MEK-ERK. Mutagbes BRAFV600E sao identificadas em 50
a 60% dos pacientes com histiocitose de células de Langerhans. Essa mutacéo é
monoalélica e age como um oncogene dominante. Cerca de 10 a 15% dos pacientes tém
mutacbes MAP2K1. Por causa dessas mutagdes, agora considera-se a histiocitose de
células de Langerhans como sendo um tipo de cancer de linhagem mieloide causado por
oncogenes

SINAIS E SINTOMAS:

Dividem-se os pacientes em 2 grupos de acordo com o comprometimento de 6rgéos e
sistemas:

e Um unico sistema

e Multissistémico
A doenga de um unico sistema é o comprometimento uni- ou multifocal de um dos 6rgéaos
a seguir: 0ssos, pele, linfonodo, pulméo, sistema nervoso central ou outros locais raros (p.
ex., tireoide ou timo). Um exemplo de doenga de um Unico sistema é o granuloma

eosinofilico.

A doenga multissistémica é doenca em dois ou mais 6rgaos ou sistemas. Os 6rgéaos que
envolvem risco incluem o figado, baco e 6rgaos do sistema hematopoiético, podem ou nao
ser afetados. Um exemplo de doencga multissistémica sem comprometimento dos érgaos de
risco € a doenca de Hand-Schiiller-Christian. Um exemplo de doenga multissistémica com
comprometimento de érgdos de risco € a doenga de Letterer-Siwe.

Letterer-Siwe: As lesdes cutaneas sido mais frequentes na forma disseminada.
Caracterizam-se por erupgdes papulosas ou papulovesiculosas, petequiais, acometendo

couro cabeludo e tronco.

Granuloma eosinofilico: E caracterizada pela proliferacdo anormal de histiécitos, localizada
ou multifocal, acometendo os ossos do cranio, costelas, pelve mandibula, fémur e/ou

coluna vertebral. 60 a 80% dos casos de HCL, ocorre predominantemente em criangas mais



velhas, a incidéncia € mais elevada entre 5 e Hand-Schiller-Christian: Sindrome é
composta pela triade de comprometimento dos ossos chatos em combinacido com
proptose, perda da visdo ou estrabismo pelo envolvimento de nervo éptico e diabetes

insipido.

PROGNOSTICO:

Em geral, consideram-se de baixo risco os pacientes com doenga em um Unico sistema e
doenca multissistémica sem comprometimento dos érgaos em risco. Consideram-se de alto
risco os pacientes com doenga multissistémica e comprometimento de 6rgaos de risco.
O prognéstico € bom para os pacientes com histiocitose de células de Langerhans e dois
dos seguintes:

e Doengas restritas a pele, aos linfonodos ou aos 0ssos

e Idade > 2 anos
Morbidade e mortalidade aumentada nos pacientes com comprometimento multissistémico,
sobretudo naqueles com

e |dade <2 anos

e Comprometimento de 6rgaos de risco (sistema hematopoético, figado ou

baco).

TRATAMENTO:

e Cuidados de suporte.
e Terapia de reposigao hormonal quando necessario.
¢ Quimioterapia para comprometimento multissistémico, multifocal de um unico

sistema e de certos locais como as lesdes no cranio.

Estagio Classe Tratamento
terapéutica

Estagio 1 Corticoide Predinisona
(24
semanas) | Antineoplasico Vimbrastina

Antimetabdlito Mercaptopurina




Estagio 2 Antiinflamatério Indometacina
(apds 24a | Antimetabolito Metotrexato
semana)
Antimetabdlito Mercaptopurina
Estagio 3 Antimetabdlito Citarabina
Analogo de Cladribina
Purina

RELATO DE CASO

M.A.B.S., 1 ano e 10 meses, masculino, branco, desenvolvimento pondero-estatural e
neuropsicomotor dentro da normalidade pra idade, havia 2 meses com tumoracdo em
regido de angulo de mandibula, bilateralmente. Apresentou sangramento gengival desde o
inicio da erupcgéo dentaria, aos 6 meses de vida, associado a halito de odor fétido e dentes
malformados e tortuosos, 0 que impedia a mastigacao (alimentacdo restrita a alimentos
liquidos e pastosos) (Figura 1). Era tratado em facultativo como possivel processo
infeccioso, até a idade de 1 ano e 6 meses, sem sucesso. Apresentava também
persisténcia de lesbes de pele, principalmente em tronco e couro cabeludo, tipo placas
amareladas de aspecto descamativas e hiperemia local. Nao apresentava qualquer queixa

geniturinaria ou gastrointestinal, histéria de febre e perda de peso importante.

No exame, apresentava palato hipertrofico, edemaciado e com placas esbranquigcadas,
gengivas hipertroficas, hiperemiadas, edemaciadas, friaveis, com dentes tortuosos,

malformados e aspecto flutuante. Auséncia de linfoadenomegalias.

Devido ao quadro arrastado, foi submetido a bidpsia de dente e partes moles da cavidade
oral com diagndstico histopatolégico de histiocitose de células de Langerhans, confirmado

por estudo imunohistoquimico positivo para CD1A e proteina S100.

A pesquisa de doenca sistémica, apds o diagnédstico histopatolégico, com radiografia e
tomografia de térax, abdome e pelve, e mielograma, ndo mostrou alteragdes. A cintilografia
de corpo inteiro mostrou reacdo osteogénica. Bidpsia de medula mostrou infiltracdo por

histiocitose.



O paciente realizou tratamento com corticoterapia e quimioterapia com vimblastina,
respondendo satisfatoriamente a terapéutica aplicada. No momento, realiza manutengao do
tratamento com prednisona, metotrexato uma vez por semana e quimioterapia de 3 em 3

semanas.

Referencias:

1.

%ATas.
2. Relato de Caso Residéncia Pediatrica SBP
http://residenciapediatrica.com.br/detalhes/149/histiocitose-de-celulas-de-langerhans-em-la

ctente—relato-de-caso-e-revisao-da-literatura

3. National Institute of Health, Clinial Trials, LCH-1V, International Collaborative Treatment
Protocol for Children and Adolescents With Langerhans Cell Histiocytosis, disponivel em:
https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT02205762?term=LCH-IV&rank=1

4, Revista Brasileira de Ortopedia:
http://rbo.org.br/detalhes/2387/pt-BR/granuloma-eosinofilico-solitario-de-coluna-cervical-rel
ato-de-caso-e-revisao-da-literatura#:~:text=Denomina%2Dse%20granuloma%20e0sinof%C3%
ADlico%20quando,de%20Hand%2DSch%C3%BCller%2DChristian.



https://www.msdmanuals.com/pt/profissional/hematologia-e-oncologia/s%C3%ADndromes-histioc%C3%ADticas/histiocitose-de-c%C3%A9lulas-de-langerhans#:~:text=Histiocitose%20das%20c%C3%A9lulas%20de%20Langerhans,dos%20casos%20ocorre%20em%20crian%C3%A7as
https://www.msdmanuals.com/pt/profissional/hematologia-e-oncologia/s%C3%ADndromes-histioc%C3%ADticas/histiocitose-de-c%C3%A9lulas-de-langerhans#:~:text=Histiocitose%20das%20c%C3%A9lulas%20de%20Langerhans,dos%20casos%20ocorre%20em%20crian%C3%A7as
https://www.msdmanuals.com/pt/profissional/hematologia-e-oncologia/s%C3%ADndromes-histioc%C3%ADticas/histiocitose-de-c%C3%A9lulas-de-langerhans#:~:text=Histiocitose%20das%20c%C3%A9lulas%20de%20Langerhans,dos%20casos%20ocorre%20em%20crian%C3%A7as
https://www.msdmanuals.com/pt/profissional/hematologia-e-oncologia/s%C3%ADndromes-histioc%C3%ADticas/histiocitose-de-c%C3%A9lulas-de-langerhans#:~:text=Histiocitose%20das%20c%C3%A9lulas%20de%20Langerhans,dos%20casos%20ocorre%20em%20crian%C3%A7as
http://residenciapediatrica.com.br/detalhes/149/histiocitose-de-celulas-de-langerhans-em-lactente---relato-de-caso-e-revisao-da-literatura
http://residenciapediatrica.com.br/detalhes/149/histiocitose-de-celulas-de-langerhans-em-lactente---relato-de-caso-e-revisao-da-literatura
https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT02205762?term=LCH-IV&rank=1
http://rbo.org.br/detalhes/2387/pt-BR/granuloma-eosinofilico-solitario-de-coluna-cervical-relato-de-caso-e-revisao-da-literatura#:~:text=Denomina%2Dse%20granuloma%20eosinof%C3%ADlico%20quando,de%20Hand%2DSch%C3%BCller%2DChristian
http://rbo.org.br/detalhes/2387/pt-BR/granuloma-eosinofilico-solitario-de-coluna-cervical-relato-de-caso-e-revisao-da-literatura#:~:text=Denomina%2Dse%20granuloma%20eosinof%C3%ADlico%20quando,de%20Hand%2DSch%C3%BCller%2DChristian
http://rbo.org.br/detalhes/2387/pt-BR/granuloma-eosinofilico-solitario-de-coluna-cervical-relato-de-caso-e-revisao-da-literatura#:~:text=Denomina%2Dse%20granuloma%20eosinof%C3%ADlico%20quando,de%20Hand%2DSch%C3%BCller%2DChristian

