
INTRODUCCIÓN

En 1930, Chester (1) describió una forma particular de
lipogranulomatosis en dos pacientes que presentaban lesiones
óseas esclerosantes con tendencia a la simetría. En 1972, Jaffe
(2) estudia otro caso similar y acuña el epónimo de enferme-
dad de Erdheim-Chester. En la actualidad se le considera una
entidad infrecuente, caracterizada por la infiltración tisular
mediante histiocitos cargados de lípidos que provocan lesio-
nes óseas esclerosantes de predominio en diáfisis y metáfisis,
sobre todo en las extremidades inferiores (3-5). Se trata de un
proceso sistémico en el que, entre otras, se han reseñado

manifestaciones endocrinológicas (6,7), oftalmológicas (8-
10), cardiovasculares (11-13), neurológicas (14-16), urinarias
(17-19) y pulmonares (20) .

CASO APORTADO

Varón de 54 años, con antecedentes de hepatitis B, diagnosticado
de diabetes insípida desde los 30 años, que fue remitido a reumatolo-
gía por astenia, ostealgias y mialgias, más intensas en muslos y cin-
tura pélvica, sobre todo durante la deambulación. No se recogían
antecedentes familiares de interés y únicamente se encontraba a tra-
tamiento con desmopresina.
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RESUMEN
La enfermedad de Erdheim-Chester es una histiocitosis sistémica de

origen desconocido, histológicamente distinta de la histiocitosis de célu-
las de Langerhans, que se caracteriza por lesiones óseas esclerosantes de
distribución simétrica, con predominio en las diáfisis y metáfisis de hue-
sos largos. No está clasificada dentro de las histiocitosis malignas, no
obstante, su curso clínico suele ser agresivo, con escasa respuesta a los
diversos tratamientos ensayados. Excepcionalmente, se han descrito
casos con hallazgos anatomopatológicos de la enfermedad de Erdheim-
Chester asociados a la presencia de histiocitos de Langerhans. 

Presentamos un nuevo paciente en el que se identificaron cambios
radiográficos compatibles con enfermedad de Erdheim-Chester pero
cuyo estudio histológico mostró una histiocitosis de células de Langer-
hans y cursó con ostealgias, mialgias, diabetes insípida, exoftalmos,
lesiones óseas esclerosantes bilaterales y simétricas así como un síndro-
me cerebeloso.

PALABRAS CLAVE: Enfermedad de Erdheim-Chester. Histiocitosis de
células de Langerhans. Diabetes insípida. Síndrome cerebeloso.

ABSTRACT
Erdheim-Chester disease is an idiopathic systemic histiocytosis hys-

tologically different to Langerhans histiocytosis which is characterized
by symmetric sclerotic bone lesions, predominantly affecting the diaphy-
seal and metaphyseal areas of large bones. It is not classified within
malignant histicytosis, but the clinical course tends to be agressive with
a poor reponse to different schedules of treatment. In rare cases the
association of both entities has been reported: Erdheim-Chester disease
and Langerhans histiocytosis. 

We present a new case with histological data of both histiocytosis
whose clinical course included bone and muscle pain, insipidus diabetes,
exophthalmos, bilateral symmetrical sclerosing bone lesions and a cere-
bellar syndrome.

KEY WORDS: Erdheim-Chester disease. Langerhans histiocytosis.
Insipidus diabetes. Cerebellar syndrome. 
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El paciente presentaba un buen estado general y únicamente des-
tacaba un exoftalmos bilateral, sin xantelasmas. Todas las articula-
ciones periféricas estaban libres y tanto la auscultación cardiopulmo-
nar como el examen neurológico y la palpación abdominal fueron
normales. 

Entre los parámetros de laboratorio cabía reseñar una leve ane-
mia microcitica e hipocrómica (Hb: 124 g/L, Htc: 0,39 L/L), VSG:
81 mm/1ª h, proteína C reactiva: 10,1 mg/L. Las determinaciones de
transaminasas, gammaglutamiltranspeptidasa, fosfatasa alcalina,
bilirrubina, creatinina, urea, glucosa, colesterol, triglicéridos, calcio,
fósforo, vitamina B12, folato, hierro, Ferritina, lácticodehidrogenasa,
proteinograma, inmunoglobulinas, hormonas tiroideas, antígeno
prostático específico, prolactina, testosterona, dentro de los valores
normales. El sedimento urinario fue normal y en la electroforesis en
suero y orina de 24 horas no se identificó componente monoclonal.
Los siguientes parámetros fueron negativos: factor reumatoide
(látex), autoanticuerpos (antinucleares, anti-DNA, anticardiolipina,
anti-ENA, ANCA), serología luética reagínica y treponémica, así
como los marcadores de la hepatitis C. La electromiografía de los
músculos de las extremidades inferiores fue normal.

Las radiografía de tórax mostró un engrosamiento pulmonar api-
cal bilateral, sin otras alteraciones. Las radiografías de pelvis y hue-
sos largos de las extremidades inferiores mostraron engrosamiento
cortical y alternancia de lesiones escleróticas y osteolíticas con afec-
tación de áreas diafisarias y metafisarias. Ambos iliacos estaban
involucrados (Fig. 1). La gammagrafía ósea con Tc99m evidenció
hipercaptación del trazador localizada en ambas cabezas humerales y
de forma difusa en iliacos, fémures y tibias. En la resonancia de pel-
vis y fémures se observaron áreas moteadas de hiposeñal en T2 en
las cavidades medulares, respetando las epífisis (Fig. 2). En la biop-
sia de la médula ósea (cresta iliaca) no se halló presencia de células
histiocitoides ni otras anomalías. En la biopsia ósea (fémur derecho)
destacaba un hueso esclerótico con gran componente fibrótico,
aumento de las fibras de colágeno e infiltración por polimorfonuclea-
res eosinófilos y células de Langerhans. En el estudio inmunohisto-
químico, estos histiocitos mostraron positividad para el CD1a y el
antígeno S100 fue negativo. 

Se adoptó una actitud expectante y se mantuvo tratamiento con
analgésicos para los dolores de la cintura pélvica y muslos, cuya
intensidad fue discreta o moderada. Durante el sexto año de segui-
miento consultó por presentar trastornos en la marcha y en el equili-
brio e impotencia. Se evidenció exoftalmos asimétrico, más acentua-
do en el ojo derecho, un nistagmo horizontal a la derecha, sin
paresias de pares craneales, y pruebas cerebelosas positivas, siendo
el resto de la exploración normal. Se realizaron nuevas determinacio-
nes hematimétricas, bioquímicas, serológicas que no demostraron
cambios respecto a las previas, excepto disminución de la VSG (58

mm/1ªh). En la resonancia cerebral se comprobó que el exoftalmos
no se asociaba a masas retroorbitarias y se identificó atrofia cortical
cerebral y, sobre todo, cerebelosa. Las radiografías de huesos largos
de las extremidades y pelvis no mostraron modificaciones respecto a
las previas. El estudio del líquido cefalorraquídeo no demostró alte-
raciones. Se repitió la biopsia de médula ósea sin hallar alteraciones
reseñables. Una nueva biopsia ósea (fémur izquierdo) fue similar a la
previa.

El paciente permanece estable, sin que se hayan producido modi-
ficaciones sintomáticas significativas en los últimos tres años.

DISCUSIÓN

La enfermedad de Erdheim-Chester es una rara forma de
histiocitosis que afecta a pacientes de todas las edades, sin
preferencia por sexos, y cuya expresividad clínica oscila des-
de lesiones óseas asintomáticas hasta la muerte como conse-
cuencia de complicaciones sistémicas (3). El sustrato anato-
mopatológico, tanto de las lesiones óseas como de las
manifestaciones extraesqueléticas es la infiltración de los teji-
dos por células gigantes multinucleadas (células de Touton) e
histiocitos cargados de lípidos en cuya membrana se detecta el
antígeno CD 68 pero que, a diferencia de las células de Lan-
gerhans, no expresan el antígeno CD1a y, de modo variable,
presentan el antígeno S100 (5,21). 

Las ostealgias y las artralgias, referidas por la mitad de los
pacientes, son los síntomas más prominentes y suelen locali-
zarse en las extremidades inferiores (22). En la mitad de los
casos se recogen manifestaciones extraesqueléticas (Tabla I).
Pueden aparecer síntomas inespecíficos como astenia, fatiga o

Fig. 2. Imagen coronal de resonancia magnética, ponderada en T2,
en la que se aprecian las alteraciones de la señal en la cavidad
medular (hiposeñal moteada), excepto en las epífisis, que están res-
petadas.

Fig. 1. A: Radiografía frontal de la pelvis del paciente en la que
puede apreciarse la alternancia de áreas de hueso esclerótico con
lesiones osteolíticas que involucran ambos iliacos y fémures. B:
Detalle del fémur izquierdo en el que se observa un patrón patoló-
gico mixto.
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pérdida de peso. La infiltración del hipotálamo e hipófisis
desencadena diversos trastornos endocrinológicos, entre los
que cabe destacar la diabetes insípida, el hipogonadismo hipo-
gonadotropo y el hipopituitarismo (6,7). La infiltración de los
tejidos orbitarios provoca exoftalmos uni o bilateral y cuando
se produce en los párpados da lugar a xantelasmas (8-10). La
infiltración y subsiguiente fibrosis retroperitoneal puede com-
prometer los uréteres y condicionar una hidronefrosis (18) o
bien desencadenar una coartación aórtica (11). Se ha descrito
la afectación pulmonar en forma de neumopatía instersticial y
derrame pleural (20), así como fibrosis mediastínica, pseudo-
tumores cardíacos (12) y pericarditis (13). La implicación del
corazón y / o pericardio comporta peor pronóstico a corto pla-
zo. Los trastornos neurológicos derivados de la infiltración
(microscópica o macroscópica) del cerebelo y núcleos de la
base cerebral (14,23) así como los ocasionados por compro-

miso de la médula espinal (24,25), que pueden llegar a la
paraplejia, son raros. Excepcionalmente se ve afectado el
músculo esquelético (26) o las mamas (27). Como en otras
enfermedades crónicas, el curso evolutivo puede complicarse
con una amiloidosis secundaria (28). La evolución suele ser
lenta, gradual, con tendencia al empeoramiento. En los casos
con afectación visceral, la muerte suele acaecer por fallo mul-
tiorgánico.

Los hallazgos radiográficos son característicos y bilate-
rales. Consisten en esclerosis ósea parcheada o difusa, coa-
lescencia del patrón trabecular, aumento del espesor de las
corticales, principalmente en las metáfisis, con escasa afec-
tación epifisaria. Los huesos largos de las extremidades infe-
riores, en especial el fémur y, en menor grado tibia y peroné,
están implicados con mucha mayor frecuencia e intensidad
que el esqueleto axial (3,29,30). No obstante, se ha descrito
algún caso de distribución atípica de las lesiones óseas, con
afectación casi exclusiva de las vértebras y huesos pélvicos
(31). Las áreas osteolíticas son expresión de la infiltración
histiocitaria local y son más evidentes en los huesos planos
como costillas, cráneo o las vértebras, sobre todo en las fases
iniciales de la enfermedad. Posteriormente, conforme la
infiltración da paso a la fibrosis regional, se desarrolla oste-
osclerosis. En la resonancia magnética, las imágenes ponde-
radas en T1 presentan una señal disminuida, mientras que las
ponderadas en T2 y STIR son mixtas (zonas hiperintensas
alternando con otras hipointensas). La médula ósea presenta
una reducción de la señal en T1 proporcional al grado de
infiltración y fibrosis. Cuando se administra gadolinio se
produce un aumento de la señal en las áreas involucradas
que puede prolongarse hasta dos semanas (32). La resonan-
cia magnética es la técnica de elección cuado se sospecha
afectación medular extra o intradural. Además, también es
de gran utilidad para analizar la localización y la extensión
de las lesiones viscerales como las del sistema genitourina-
rio, el aparato digestivo o el sistema nervioso central (22).
En un tercio de los pacientes existe afectación pulmonar. En
las radiografías suelen observarse un patrón retículonodular,
mientras que la tomografía computarizada muestra un ensan-
chamiento de los septos interlobares y de la pleura visceral
así como nódulos de predominio centrolobular (32). Las
gammagrafías óseas, bien con Tc99m, bien con Ga67 son útiles
para determinar la actividad y la extensión del proceso, aun-
que no poseen especificidad (33). 

El diagnóstico diferencial se plantea clínicamente con
otras histiocitosis y con entidades nosológicas capaces de pro-
ducir lesiones óseas mixtas como la enfermedad de Paget, la
sarcoidosis, algunos linfomas y enfermedades de depósito
como la enfermedad de Gaucher. En quienes destaca la afec-
tación pulmonar, el espectro del diagnóstico diferencial se
amplía a la malakoplaquia pulmonar, síndrome de Her-
mansky-Pudlak (34) y enfermedad de Rosai-Dorfman (35). El
diagnóstico se confirma anatomopatológicamente. A diferen-
cia de la enfermedad de Langerhans, los histiocitos y macró-
fagos de las lesiones de la enfermedad de Erdheim-Chester no
poseen un núcleo indentado ni gránulos de Birbeck en el cito-
plasma. Otro hecho diferencial es la ausencia en la membrana
celular de la proteína calciotropa S100 y de la glucoproteína
CD1a.

Debido a su relativa rareza y la escasa respuesta a los
diversos tratamientos ensayados, todavía no se se dispone
de una pauta terapéutica consensuada en la enfermedad de
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MANIFESTACIONES CLÍNICAS DE LA ENFERMEDAD DE
ERDHEIM-CHESTER

1. Manifestaciones en el aparato locomotor
Ostealgias
Artralgias
Mialgias

2. Manifestaciones extraesqueléticas
Endocrinológicas

-Hipogonadismo hipogonadotrófico
-Diabetes insípida
-Hipopituitarismo
-Hiperprolactinemia

Oftalmológicas
-Exoftalmos uni o bilateral
-Xantelasmas
-Masas orbitarias

Cardiovasculares
-Pericarditis con o sin derrame
-Pseudotumores cardíacos
-Aortitis

Neuropsiquiátricas
-Paraparesia y paraplejia
-Síndrome cerebeloso
-Trastornos psiquiátricos

Genitourinarias
-Pseudotumores renales
-Hidronefrosis y otras formas de uropa-
tía obstructiva

-Estenosis de las arterias renales
-Síndrome nefrótico

Pulmonares
-Neumopatía intersticial
-Derrame pleural

Otorrinolaringológicas
-Sinusopatía

Otras posibles manifestaciones
-Pseudotumor mamario
-Periodontitis
-Amiloidosis
-Lesiones cutáneas

TABLA I



Erdheim-Chester. Se han empleado con mayor o menor
éxito esteroides, ciclosporina, azatioprina, interferón-α2ª y
citostáticos como vinblastina, vincristina, doxorubicina o
ciclofosfamida (3,32). La radioterapia se ha utilizado de

forma empírica, pero ha tenido fracasos (36). En un pacien-
te de 18 años en el que existía intensa infiltración orbitaria
que comprometía la visión se aplicó con éxito relativo el
trasplante de células madre hematopoyéticas (37). 
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