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UN CAZ DE TRANZITIE A HISTIOCITOZEI ,, X*
LA UN COPIL DE 3 ANI
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dr. Etelka Vidrhelyi, dr. V. Nagy

Prezentam un caz de histiocitozd ,,X“ care a debutat la virsta de 11
luni cu tablou clinic de granulom eozinofil (localizarea exclusiv craniani)
si care generalizindu-se pina la virsta de 3 ani s-a transformat in boala
Hand—Schiiller—Christian,

Histiocitoza ,,X“ este relativ rard si intereseazd mai ales populatia
tindra. Simptomatologia clinici este polimorfd, ceea ce ingreuneazd in
majoritatea cazurilor stabilirea unui diagnostic precoce si precis.

Indiferent de forma clinici, imbolnivirile au caracter de sistem, cu
participarea oaselor, pielii si a viscerelor dintre care sint interesate in
primul rind plaminul, ficatul, splina si aparatul limfoganglionar.

Denumirea de histiocitoza ,,X“ preconizati de Lichtenstein este co-
muni pentru trei entititi anatomo-clinice, boala Letterer—Siwe, Hand—
Schiiller—Christian si granulomul eozinofil, ele apartinind grupei
reticuloendoteliozelor. Cele trei afectiuni reprezinti variantele clinice
ale unui complex patologic inrudit (Beder, Dumermuth, Fontan, Jaffé,
Rovinski, Szinay): proliferarea fiara caracter neoplazic a histiocitelor
(Arseni, Enriquez, Turiaf), cu etiologie inca neclarificata si cu prognostic
incert.

Bolnavul B, A. de sex masculin, niscut la 15 decembrie 1967, Boala
debuteazi la virsta de 11 luni cu neliniste psihomotorie, insomnie, ano-
rexie, tumefieri dureroase in regiunea temporoparietald si retroauricu-
lard stingd, respectiv cu otitd medie acutda purulenti. otoree stingi re-
bele la tratament conservativ, stare febrild prelungiti. La virsta de 1'%
ani, cu suspiciunea de otomastoiditd sau tumoare a apofizei stingi, s-a
efectuat antrotomie intr-un spital teritorial. Examenul histopatologic
(21. 06. 1969) pune in evidentd din piesa operatorie leziuni caracteris-
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tice de granulom eozinofil (proliferarea celulelor reticuloendoteliale, in-
filtratii cu celule eozinofile, alternind cu zone de necrozi si pe alocuri
semne de fibroza,

La virsta de 3 ani se interneaza la clinica noastrad (sept. 1970) pentru
prezenta unor zone osteolitice craniene multiple de marimi diferite,
decelabile prin palpare si usor dureroase, otiti medie purulenti cronici
stinga cu otoree, exoftalmie bilaterald cu predominanti stinga, asimetrie
faciala (fig. nr. 1), dezvoltarea staturo-ponderala si psihicd usor retar-
datd, anorexie, insomnie, polidipsie-poliurie tranzitorie. Examenul ra-
diologic cranian confirmi rezultatele examenului clinic, punind in evi-
dentd focare osteolitice multiple, destul de extinse pe intreaga calota
craniani, precum si la nivelul omoplatului drept si semne de reticuloza
pulmonara (fig. nr. 2 si 3). Rezultatele examenelor paraclinice sint cu-
prinse in tabelul nr. 1 si 2. Examenul histopatologic al materialului
biopsic prelevat dintr-un focar cranian (19. 10. 1970) aratd proliferarea
celulelor limforeticulare, cu semne de atipie. S-a recurs la efectuarea
cariogramei pentru a cerceta fragilitatea cromozomial3, avind in vedere
posibilitatea unei eventuale etiologii virotice, Cariograma (din cultura de
singe periferic) a fost normala sub aspect numeric si structural.

In cazul nostru anamneza, examenul clinic, radioscopia craniana si
toracicd, precum si examenul histopatologic pledeazi nu numai pentru
generalizarea granulomului eozinofil, ci $i pentru trecerea lui in boala
Hand—Schiiller—Christian. In cursul internarilor ulterioare, copilul be-
neficiazd de cortico- si radioterapie, dupi care atit simptomele clinice
cit si cele radiologice manifestd o tendinti de ameliorare cu exceptia
exoftalmiei si a procesului pulmonar, care stagneazi, respectiv se agra-
veazd progresiv. La virsta de 4 ani, deces subit la domiciliu.

Boala Letterer—Siwe cu evolutie fatala (Arseni, Sacrez) este o forma
diseminatad ,,malignd“, intilniti la sugari si copii sub 2 ani. Diagnosticul
se bazeazd pe prezenta leziunilor cutanate (Esterley, Kiss, Winkellmann),
limfadenopatie generalizati si hepatosplenomegalie, stare generald alte-
ratd. cu febrd de tip septic. sindrom hemoragic, anemie gravi progre-
sivd, trombo- si leucopenie (tablou de leucemie histiomonocitara acuti
malignid, de tip Cathala—Boulanger) (Popescu, Gray, Rovinski). Se mai
adaugd leziuni osteolitice diseminate (Freud, Szabd), respectiv semne de
reticuloza pulmonarid Julien—Marie (Bader, Fontan, Juberg, Gellis,
Schneider).

Boala Hand—Schiiller—Christian  sau granulomatoza difuzi are
simptomatologia, evolutia si prognosticul foarte variabile (Bass). Triada
clasicd a bolii nu este caracteristici si constantid. Avery si colab., dintre
cele 29 de cazuri examinate au decelat aceastd triadi numai in 3. Exof-
talmia se intilneste numai la aproximativ 40% a cazurilor (Dumermuth),
diabetul insipid are o incidentad de 60% (Fanconi). iar leziunile osoase au
localizdri foarte variate. Se mai pot asocia: limfadenopatie generalizati,
hepatosplenomegalie, fibrozi pulmonari Dbilaterala, ducind chiar la
pneumotorax spontan (Blahd, Bonger, Popescu, T6th), otiti medie cro-
nicd supurativd si disfunctii endocrine (nanism hipofizar, distrofie adi-
pozogenitald). Mortalitatea este de 30—70% dupd Arseni si colab., fiind
cauzati de trecerea bolii in forma prezentatd mai sus sau de o boald in-
tercurenta.
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Granulomul eozinofil osos este boala virstei tinere, pinid la 20 de ani,
cu o frecventd crescutd in jur de 4 ani, avind o evolutie in general be-
nigna si prognosticul cel mai bun din grupa histiocitozei ,,X“. Leziunea
osoasa (osteoliza) poate fi solitara, localizatd cu predilectie in oasele late
(in special calota craniand) sau poate fi multipla, forma care este consi-
derata ca precursoare a bolii Hand—Schiiller—Christian (Sbarbaro). De
altfel procesul patologic poate invada si alte organe si poate evolua spre
formele descrise anterior (Dutt, Glanzmann, Sbarbaro, Wallgreen). For-
ma cu localizare multipla are un prognostic mai intunecat (Févre). Du-
rerea si tumefactia regiunii atinse sint simptome revelatoare, Deseori
se asociazd cu otitd purulentd cronica, mastoiditd si stomatita (Franke,
Kolldr, Szabd). Diagnosticul cert se bazeazd pe examenul histopatologic,
deocarece tabloul radiologic nu este caracteristic,

Parerea autorilor diferd in ceea ce priveste incadrarea celor trei im-
bolndviri in aceasti grupd nosologicid. Bazindu-se pe observatii clinice
Bass, Farber, Gubler, Myles, Thannhauser, Wallgreen sint de péarere ca
cele trei manifestari, diferite din punct de vedere clinic, pot fi conside-
rate ca o reactivitate diferitd a sistemului RES, in rdspunsul lui dat la
aceeasi noxa etiologicad. Pentru acest fapt pledeazi atit formele clinico-
patologice de tranzitie sau intermediare ale celor trei variante de histio-
citoza ,,X“ (Bader, Dutt, Fontan, Grislain, Kintzen), cit si leziunea his-
tologicd de bazd, comuna celor trei imbolnaviri indiferent de forma cli-
nicd si anume: proliferarea celulelor reticulare cu orientare histiocitara
si a histiocitelor diferentiate, urmate de semne de fibroza, dupi o evo-
lutie indelungatd. Altii (Letterer, Lieberman, Plies, Siwe — citati de
Schneider) considera nejustad teoria unicistd si sustin ci aceste trei im-
bolnaviri sint entitati separate, atit clinic cit si etiologic.

In legiturd cu etiologia histiocitozei ,,X“ au fost discutate multe po-
sibilititi, insid dintre factorii incriminati, pind in prezent, nici unul nu
s-a dovedit a fi factorul etiologic sigur. Boala poate si apard la orice
virstd, fiind cunoscute chiar si cazuri congenitale (Esterley, Hertz, Lahey,
Noller, Reid). Sacrez si colab. relateazi despre 23 cazuri de forma con-
genitald a bolii Letterer—Siwe, denumiti de ei reticulohistiocitozd ma-
lignd a nou-nascutului. Boala poate cauza si mortinatalitate (D’Ahn-
gouist si Holyoke). S-au descris cazuri familiale (Bass, Falk, Miller, Po-
lonowski, Stoeck) si imbolnaviri la gemeni univitelini (Biermann). Juberg
si colab. considerid ci unele forme de histiocitoza ..X*“ sint determinate
genetic. de o singurd geni autosomal-recesivd. cu penetrantd redusa.
Virsta la care boala se manifestd, precum si forma sa clinicd depind si
de alti factori familiali (genetici) si mezologici sau de combinarea acestora
{Forsmann),

Dupa pirerea lui Haranghy si Fodor boala este de naturd alergici
si se datoreste proliferdrii hiperergice a celulelor de origind mezenchi-
mala. S-a pus in discutie si originea infectioasa (Dargeon, Farber, Glanz-
mann, Letterer, Lichtenstein) sau neoplazicid (Blahd, Popescu, Siegel),
nici una dintre posibilitatile de mai sus neavind insi criterii etiologice
certe.

Cercetirile electronmicroscopice ale lui Turiaf si Basset din 1965,
Basset si Nezeloff din 1966, au adus noi contributii la etiopatogenia
histiocitozei ,,X“. In cazurile de reticulozi pulmonari — Julien—Marie —
si mai tirziu, in leziunile osoase de granulom eozinofil si boala Hand—
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Schiiller—Christian, au gasit structuri specifice in celule histiocitare,
structuri care, dupad aspectul morfologic, sint asemianitoare virusurilor
tubulare. Aceste structuri au fost semnalate si in leziunile cutanate de-
terminate de boala Letterer—Siwe (Benkelaar, Grislain, Mallet, Rossier,
Schongut). Toti autorii remarcd un fapt interesant si anume ca aceste
structuri sint viziblie exclusiv in celule de origine histiocitard. Natura
exacti a structurilor descrise nu este inca elucidati, lipsesc argumentele
(efectul citopatic, esecul inoculatiei etc.) pentru afirmarea sigura a ori-
ginii virotice (Basset, Caucilla, Nezeloff, Winkelmann). Totusi aceastd
descoperire intareste justetea conceptiei uniciste in legaturd cu etiologia
celor trei manifestari clinice ale histiocitozei ., X“ (Claman, Hiittner),

Sosit la redactie: 17 mai 1973.
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