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RESUMEN

Introduccién: La enfermedad de Rosai-Dorfman es una
histiocitosis linfatica masiva caracterizada por emperipolesis
con inmunohistoquimica positiva para S100 y CD68. Es una
entidad clinica rara y de curso benigno mas cominmente
presentada en varones.

Objetivo: El propdsito de este caso clinico es demostrar el
tratamiento exitoso de la enfermedad de Rosai-Dorfman con
inmunomoduladores y quimioterapia metrondmica.

Presentacion del caso: Paciente masculino de 57 afos que
acude por linfadenopatia cervical bilateral, a quien se le realiza
tomografia y biopsia ganglionar con resultados positivos para
S$100 y CD68 con marcado fendmeno de emperipolesis. Recibid
esquema inmunomodulador y quimioterapia metrondmica
exitosa con remision de enfermedad.

Conclusiones: Los pacientes diagnosticados con Rosai-
Dorfman son muy pocos debido a lo inusual de esta entidad
clinica. Es importante mencionar que esta enfermedad es una
histiocitosis de células tipo No Langerhans con caracteristicas
de benignidad y buena respuesta al manejo con corticoides y
quimioterapia metrondmica, terapia instaurada en nuestro
paciente con buena evolucion.

Palabras claves:
Enfermedad de Rosai-Dorfman,
Histiocitosis de Células no Langerhans, Emperipolesis.

Recibido: 4 de Octubre del afio 2021
Aprobado: 15 de Marzo del afio 2022

ABSTRACT

Introduction: Rosai-Dorfman disease is a massive
lymphocytic histiocytosis characterized by emperipolesis
with positive immunohistochemistry for S100 and CD68.
It is a rare clinical entity of benign course most commonly
presenting in males.

Objective: The purpose of this clinical case is to
demonstrate successful treatment of Rosai-Dorfman disease
with immunomodulators and metronomic chemotherapy.

Case presentation: A 57-year-old male patient presenting
with bilateral cervical lymphadenopathy underwent CT scan
and lymph node biopsy with positive results for S100 and
CD68 with marked emperipolesis phenomenon. He received
immunomodulatory scheme and successful metronomic
chemotherapy with disease remission.

Conclusions: Patients diagnosed with Rosai-Dorfman
are very few due to the unusual nature of this clinical
entity. It is important to mention that this disease is a non-
Langerhans cell histiocytosis with benign characteristics
and good response to management with corticosteroids
and metronomic chemotherapy, therapy established in our
patient with good evolution.

Keywords:
Rosai-Dorfman disease,
Histiocytosis, Non-Langerhans-Cell, Emperipolesis.
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INTRODUCCION

a enfermedad de Rosai-Dorfman (RD) es una entidad clinica también conocida como “histiocitosis
con linfadenopatia masiva” que tiene importancia a partir de 1969, afio en el que fue descrita por Rosai y
Dorfman mediante un reporte de casos.!” Se clasifica dentro de las enfermedades histiociticas tipo Il, que
tienen células no Langerhans.!? La enfermedad de Rosai-Dorfman se considera idiopdtica, ya que aln no se
ha definido qué agente la causa; solo se han encontrado algunos postulados que refieren que se puede dar
como consecuencia de una infeccion o respuesta inmune de algun agente viral, destacando entre ellos al virus
del herpes humano 6 (VHV6) y al virus de Epstein Barr (VEB)."

Se trata de una entidad benigna que afecta generalmente a los varones jovenes, se caracteriza por la
autolimitacion de la proliferacién de estos histiocitos no Langerhans que no solo estaran en el interior de los
ganglios linfaticos de la parte cervical (mas frecuente), sino también en las zonas extranodales;!¥ pudiéndose
situar, en la piel, senos paranasales, los tejidos blandos, el hueso, glandulas salivales, la cavidad oral, los
rifiones, el tracto respiratorio, la érbita, la mama, el tracto gastrointestinal, las glandulas endocrinas y el
sistema nervioso.®

Tendrd uninicioinsidioso de curso lento con remisiones espontaneas presentando linfadenopatiasindoloras
acompanada de signos y sintomas como fiebre, pérdida de peso, debilidad, adenomegalias, dificultad para
respirar, cefalea y epistaxis.® El diagndstico definitivo de Rosai-Dorfman se basa en una adecuada evaluacién
histoldgica, que enmarca dos aspectos importantes como la identificacion de la emperipolesis y el analisis
inmunohistoquimico apropiado.

Histologicamente ademas de presentar la emperipolesis como determinante de esta enfermedad,”
también se veran histiocitos con abundante citoplasma eosinéfilo pélido, de nicleos redondos con un solo
nucléolo prominente. En cuanto a la tincién inmunohistoquimica se considera diagndstica cuando las células
son positivas para la proteina S100 y CD68, y negativa para CD1a esta Ultima nos ayuda a diferenciarla de las
células de Langerhans.®

El tratamiento no suele ser necesario en la mayoria de los casos, salvo que se comprometan estructuras
vitales. Entonces al no existir un régimen terapéutico ideal, hay opciones como cirugia, radioterapia,
quimioterapia, inmunoterapia e incluso el uso de corticoides.®

Presentamos el caso de un paciente masculino de 57 afios que acudié al Servicio de Oncohematologia
del Hospital Nacional Arzobispo Loayza (HNAL), con el objetivo de elevar la evidencia de que el manejo con
inmunomodulador y quimioterapia metrondmica es exitoso.

PRESENTACION DEL CASO

Paciente masculino de 57 afios que acude al Servicio de Oncohematologia del HNAL y presenta adenopatia
cervical bilateral de 3 meses de evolucién dolorosa a la palpacién y que condiciona odinofagia a sélidos en
primera instancia y luego parcialmente a liquidos; concomitante a sensacidon de alza térmica no cuantificada e
hiporexia. Al examen fisico paciente adelgazado con cuello aumentado de volumen con adenopatias cervicales
bilaterales dolorosas a palpacion arraigadas a planos profundos poco moviles de consistencia dura sin llegar
a ser pétreas (Fig. 1A). No se palpan otras adenopatias en regidn axilar ni inguinal. La tomografia mostré
conglomerado de adenopatias cervicales bilaterales que comprimen estructuras anatémicas aledafias (Fig.
1B y 1C), de las cuales se tom0 biopsia y los cortes histolégicos mostraron ganglios linfaticos con sinusoides
distendidos por células de aspecto histioide de citoplasma amplio que distorsionan la arquitectura ganglionar
con infiltrado linfoplasmocitario asociado (Fig. 2).

Fig. 1- A) Adenopatias cervicales; B) Corte transversal con conglomerado ganglionar cervical;
C) Corte frontal con conglomerado ganglionar cervical.
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Fig. 2- A) Biopsia de ganglio cervical con Emperipolesis (10X);
B) Emperipolesis (40X)

Dentro de los diagndsticos diferenciales se plantearon sindromes linfoproliferativos como linfomas de células
B y T, siendo las pruebas de inmunotincion para ello negativas. La inmunohistoquimica por el contrario fue
positiva para pS100 en las células sinusoidales de aspecto histioide, realizando la emperipolesis (Fig. 3A). El
angioma de células litorales (ACL) es expresado en una subpoblacién celular y el CD68 en algunas
células (Fig. 3B), con lo cual se llegd al diagndstico de Enfermedad de Rosai-Dorfman y de inmediato
se inicidé tratamiento inmunomodulador y quimioterapia metronédmica con el esquema Ciclofosfamida
50 mg. 1 tableta por via oral C/24h de lunes a viernes por 4 semanas, Prednisona 50 mg. 1 tab. Por via
oral C/24h por 2 semanas, y Talidomida 100 mg. 2 tabletas por via oral C/24h (noche) por 20 dias, con
lo cual se logré mejoria sustancial de los sintomas y remisidn de linfadenopatias cervicales. El paciente
continua chequeos periddicos por consulta externa sin evidencia de regresién de enfermedad.

Se solicitd consentimiento informado por escrito y se utilizé la ética médica de la confidencialidad del paciente.

Fig. 3- A) Inmunohistoquimica. S100 positivo. 40X;
B) Inmunohistoquimica CD68 positivo. 40X.

DISCUSION

La enfermedad de Rosai-Dorfman es una histiocitosis benigna, proliferativa y rara; que en ciertas ocasiones
es confundida con algunas enfermedades malignas como linfomas u otros tumores. Su cuadro clinico es
inespecifico; puede presentarse fiebre, faringitis, malestar general, pérdida de peso de duracién variable, en
80 a 90 % de los casos hay adenomegalias con predominio cervical bilateral, aunque también pueden estar
a nivel axilar e inguinal, o incluso extranodal. Estas adenopatias se caracterizan por ser gigantes, indoloras
de consistencia dura vy, por lo general, son multiples, estas seran el signo cardinal para el diagndstico de esta
enfermedad.™ El caso actual presenta las caracteristicas clinicas descritas en la mayoria de las literaturas
médicas que se han dedicado a su estudio, siendo estas menos de 1 000 reportados hasta el momento."
En este caso, el paciente presentd como signo principal las adenopatias cervicales bilaterales; sin embargo,
a diferencia de la mayoria de los casos que las describen sin dolor, estas adenopatias eran dolorosas a la
palpacidon; tampoco se reportaron otros sintomas, a excepcion de la odinofagia. Ademas, al examen fisico el
paciente se ve adelgazado, lo cual podria indicar una neoplasia por el tiempo de referencia.*? El estudio de
imagen que se utilizé fue la tomografia en cuyos resultados mostraron los referidos ganglios a nivel cervical
que al comprimir estructuras aledafias originan la odinofagia; no se encontraron otros ganglios afectados
y tampoco afeccidn extraganglionar, esta Ultima se presenta en aproximadamente 43 % de los pacientes
y puede ubicarse en diferentes regiones (intracraneales, intratordcicas, intrabadominales).*® Debido a la
presencia de ganglios cervicales, se planted el diagnéstico diferencial con Linfoma. Sin embargo, la biopsia
de ganglios resultd negativa para linfoma de células B y T, y resultd positivo para el marcador pS100 en las
células sinusoidales de aspecto histioide realzando la emperipolesis, ademas de considerar el CD68 positivo
al presentarse en algunas células, esto es lo que diferenciara a RD de las células de Langerhans.*¥ La mayoria
de las revisiones concluye que la principal caracteristica histoldgica es la emperipolesis con marcador ps100
en los histiocitos, pudiendo existir otros datos de laboratorio, pero que, en su mayoria, no son especificos.*?
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El tratamiento de Rosai-Dorfman no es especifico. Estudios revelan que los corticoides se han usado para el
tratamiento de esta enfermedad, ya que se ha evidenciado que reducen el tamafio de los ganglios y disminuyen
la sintomatologia en general.*® Ademds de esto se ha observado que el uso de quimioterapia metrondmica
puede resultar efectiva, ya que aparte de tener efecto antitumoral presenta niveles muy bajos de toxicidad
y efectos adversos y brinda de esta manera una mejor calidad de vida a estos pacientes.*” También otros
estudios recientes han demostrado una respuesta prometedora con inmunomoduladores como Talidomida y
Lenalidomida, este Gltimo mejor tolerado debido a la poca frecuencia de aparicion de efectos secundarios.®
El uso de la radioterapia es ineficaz, ya que se han obtenido resultados mixtos e incluso algunos pacientes sin
mejoria; sin embargo, puede ser beneficiosa para la enfermedad refractaria de los tejidos blandos y el dafio
del hueso orbitario, o la obstruccion persistente de las vias respiratorias o como cuidados paliativos.#®) En
nuestro caso, el paciente fue manejado con tratamiento inmunomodulador y quimioterapia metronémica
con el esquema de ciclofosfamida, prednisona y talidomida, con resultado exitoso.

CONCLUSIONES
La enfermedad de Rosai-Dorfman, al ser una entidad clinica de presentacién poco comun, ha tenido muy
pocas investigaciones; por tal motivo, para su diagndstico sera crucial evidenciar el patron de emperipolesis
en el estudio histolégico y la diferenciacién en cuanto a su inmunohistoquimica, siendo proteina S100 y
CD68 positivo. Su tratamiento es empirico, no existe un tratamiento especifico y definitivo, aunque se obtuvo
una buena respuesta al manejo con corticoides y quimioterapia metrondmica, terapia instaurada en nuestro
paciente con buena evolucidn.
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