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RESUMEN

La lepra histioide de Wade, es una forma clinico-
histopatoldgica especial de lepra multibacilar,
caracterizada por la presencia de tubérculos
(lesiones papulosas o nodulares)
correspondientes a lepromas formados por
histiocitos de morfologia fusiforme. La misma es
una variante infrecuente de lepra lepromatosa,
gue se desarrolla generalmente como recaida,
en pacientes que recibieron monoterapia con
dapsona, aunque se reportd su presentacion de
novo.

En el presente trabajo, se comunica el caso
clinico de una paciente de sexo femenino de 45
afios de edad, con diagndstico tardio de lepra
histioide. Ademas, se examinan las
caracteristicas principales de esta forma
particular de expresion de la lepra, sus
diferencias con la forma clasica de presentacion,
los diagndsticos diferenciales que deben
considerarse y la importancia de tener a esta
patologia entre las sospechas diagndsticas, para
comenzar el tratamiento adecuado y evitar su
propagacion.
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SUMMARY

Wade’s hystioid leprosy is a special clinical-pathological
form of multibacillary leprosy, characterized by papular
and nodular lepromas that consist of spindle histiocytes.
It is a variant of lepromatous leprosy. Most of the cases
have been related to dapsone resistance in the context of
longterm monotherapy. De novo cases, not associated
with previous anti-leprosy treatment, have been less
frequently reported.

This article presents the case of 45 years old female, with
late diagnosis of histoid leprosy. There will be explained
the main features of this particular form of leprosy, its
differences with the classic presentation, the differential
diagnoses to be considered, and the importance of having
this pathology among diagnostic suspicions to begin
adecuate treatment.
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INTRODUCCION

La lepra es una enfermedad infecto-contagiosa, crénica, producida por Mycobacterium leprae (ML),
patdgeno intracelular obligado, con tropismo hacia células del sistema reticulo-endotelial y el
sistema nervioso periférico. Afecta principalmente a la piel, las mucosas y los nervios periféricos.
Puede manifestarse con un amplio espectro de formas clinicas.

La lepra histioide de Wade, es una forma de presentacidon poco comun de lepra multibacilar, con:
hallazgos clinicos, histopatoldgicos, bacterioldgicos e inmunolégicos caracteristicos. Fue descrita por
Wade en Filipinas hace 54 afios, en pacientes con lepra multibacilar tratados por un corto periodo
con sulfonas. Con el término de "lepra histoide", Wade indicaba que los lepromas estaban
"'compuestos por un solo tipo celular" y que no estaban constituidos por una estructura compleja,
como los lepromas comunes.

El objetivo de esta publicacion, es presentar un caso clinico de lepra histioide de Wade, patologia de
escasa frecuencia de observacién y revisar la bibliografia nacional e internacional, debido a que son
muy escasas las referencias y publicaciones sobre este tipo especial de lepra.

CASO CLINICO

Paciente SM, sexo femenino de 37 afios de edad. Oriunda de Ceres, Santa Fe. Soltera. Consulta a
nuestro Servicio derivada por médico generalista, presentando un "eritema nodoso". Refiere
comenzar hace 5 afios con lesién redondeada, levemente sobreelevada, de aproximadamente 1 cm,
asintomatica en mufieca izquierda, dentro de las siguientes 48 hs agrega progresivamente multilples
lesiones de similares caracteristicas en parpado izquierdo, MMSS, abdomen, tronco y MMII,
dolorosas al roce, acompafiadas de lesiones eritematosas con centro claro y aumento de
temperatura local, que persisten por varios dias, ampliamente distribuidas incluyendo el rostro.
Niega fiebre y equivalentes febriles, rinorrea y epistaxis. En su ciudad de origen consulta con médico
generalista, quien realiza diagndstico de eritema nodoso por medio de biopsia e indica tratamiento
con corticoesteroides a altas dosis, descendiendo progresivamente por siete meses con mejoria
parcial, luego ioduro de potasio por tres meses con resoluciéon total de las lesiones. Por cuatro afios
se mantiene libre de lesiones. Hace un afio presenta brote similar, realiza tratamientos
homeopaticos durante seis meses; consulta nuevamente y es derivada al Servicio de Dermatologia,
por continuar con lesiones y agregar edema en MMI| y poliartralgias. Al examen fisico presenta leve
eritema facial. Sin lesiones en mucosas y faneras. Tabique nasal sin perforacion. (Fig 1)
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Fig 1: en flanco izquierdo dos nddulos de 0,5 cm aproximadamente, de superficie eritematosa.
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Fig 3.

Fig 4.

Figs 3 y 4: multiples nodulos y tubérculos en MMSS. En dorso de manos y mufiecas placas eritemato-
escamosas, liquenificadas, con costras serohematicas. En antebrazo izquierdo dos tubérculos.

Fig 5.
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Fig 6.

Figs 5y 6: en MMII multiples nddulos y tubérculos. En pierna izquierda placas hiperpigmentadas con
pequefas ulceras con fondo granulante y bordes netos. En pierna derecha placas hiperpigmentadas.

Diagndsticos presuntivos: lepra lepromatosa, episodio reaccional, TBC cutdnea, histoplasmosis, HIV.

Estudios complementarios: laboratorio: GB 11970 (ne 75.6 Li 15 mo 5.8 Eo 2.8 Ba 0.8) Hb 15.7 Hcto
47.2 Plag 240000 Creat 0.70 Urea 0.40 gluc 0.90 GPT 18 GOT 19 FAL 84 BT 0.39 BD 0.13 Na 133 K

4.29
Ecografia abdominal: s/p. Rx de térax f: s/p
Cultivo de biopsia: abundantes leucocitos. Baciloscopia +++

Baciloscopia: I6bulo de oreja: IB 5+, IM 90%. Se observan grandes, medianos y chicos. Codo: IB 5+,
IM 90%. Se observan grandes, medianos y chicos. Rodilla: IB 5+, IM 90%. Se observan grandes,
medianos y chicos. Secrecion nasal: IB 5+, IM 90%. Se observan grandes, medianos y chicos.
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Fig 9.

Figs 7, 8 y 9: biopsia N° 1259: piel de MMl izquierdo. Piel que muestra a nivel de dermis profunda e
hipodermis, una proliferacién constituida por células fusadas e histioides, que se disponen
entrelazados en un patrén difuso y nodular. Se reconoce presencia de histiocitos espumosos. (Figs 7
y 8). Se realiza tincion de Fite Faraco donde se observan numerosos BAAR (bacilo de Koch). (Fig 9)
Dx: hallazgos compatibles con lepra histioide. Correlacionar con datos clinicos de la pte. Dra.
Migliore.

Diagndstico: lepra histioide o de Wade de novo.
Tratamiento: esquema multibcilar de la OMS.
DISCUSION

Lepra histioide o de Wade: es una variante clinica poco frecuente de lepra multibacilar descrita por
Wade en 1963 !, quien refirié un aspecto histopatoldgico singular del infiltrado lepromatoso,
formado por células histioides fusiformes, traducido clinicamente como nddulos dérmicos o
hipodérmicos. ***

Se presenta con mayor frecuencia en el sexo masculino. La edad de presentacion reportada es entre
los 20 a 50 afios. >*>®

Clasicamente, se la describidé en pacientes con lepra lepromatosa y bordeline lepromatosa, con
tratamientos inadecuados (monoterapia con dapsona) o irregulares, como forma de recidiva.”” En la
actualidad, se reportaron casos en pacientes con tratamiento multibacilar de la OMS y un niumero
significativo de ellos, que presentaron manifestaciones histioides "de novo", sin evidencias clinicas
de otras manifestaciones de lepra y ausencia de tratamiento antileproso,s"8 como es el caso de la
paciente presentada. Esto llevd a algunos autores a considerar a la lepra de Wade, como una forma
diferente dentro del espectro leproso y no considerarla, sélo una variante de lepra lepromatosa.®®
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Alteraciones inmunoldgicas explicarian los casos "de novo". Los pacientes presentan una inmunidad
celular deprimida, con un menor numero de linfocitos T tempranos y totales, comparados con
controles y reaccion de Mitsuda negativa. Ademas poseen una respuesta humoral elevada con
niveles séricos de IgG e IgA aumentados, aunque mas bajos que los pacientes con lepra lepromatosa
comun y corriente.” También se han encontrado crioglobulinas y niveles bajos de la fraccién C3 del
complemento. 210

Patogénesis, existen varias teorias: la mas aceptada es la propuesta por Civatte 1 quien sefialo que
el histiocito mediante estimulos adn no determinados, crece lentamente y empieza a producir
grandes cantidades de coldgeno. Esta hiperplasia da lugar a un proceso inflamatorio que
posteriormente, resulta en la formacion de un nédulo.

Sehgal y col sostienen que, probablemente diferentes grupos de histiocitos actian de manera
diferente a otros en el mismo paciente, desconociéndose la razén de este hecho. Esto explicaria el
encontrar en un mismo paciente, una combinacion de lepromas ordinarios con nédulos histoides.*

Otras teorias postulan que se ven involucrados factores genéticos, la respuesta inmune del huésped
y el tratamiento recibido.” Habria una respuesta especifica hiperreactiva del huésped, que tiende a
localizar y circunscribir la infeccion, siendo insuficiente para eliminar los bacilos, asociado con un
defecto en la inmunidad mediada por células. *®

.11 . . . . .,
Bhutani *~ sugiere que en la formacién de los lepromas histoides, se lleva a cabo una reaccion
dependiente de factores locales del huésped, que aparecen en los macroéfagos en ciertos sitios, los
gue sufren un incremento en nimero tratando de vencer a la infeccion.™

Otra teoria es aquella que habla de la persistencia bacteriana, a pesar del tratamiento administrado.
Estos bacilos, Ilamados persistentes, son organismos individuales que poseen la capacidad de
sobrevivir en el huésped a pesar del tratamiento empleado. Estos organismos se localizan en ciertos
sitios anatémicos y se han podido identificar en la lepra en las células de Schwann. La persistencia
esta favorecida por factores propicios, para la multiplicacién bacteriana o que evitan la inhibicion del
metabolismo bacteriano, como lo son: sitios aislados con baja presién de oxigeno, la cantidad de
bacilos existentes y la localizacién intracelular dentro de los macrofagos, donde el pH es acido. Los
bacilos persistentes, son capaces de adaptarse a estas condiciones tan adversas, reduciendo su
metabolismo al minimo, pudiendo permanecer de este modo por algin tiempo, recobrandose
posteriormente.ll’12

Por inmunohistogquimica, se ha demostrado una disminucion del numero de células dendriticas
epidérmicas comparadas con los grupos de lepra, tanto tuberculoide como lepromatosa. Esto podria
explicar en parte la reaccion celular modificada, que permite la expansion de las lesiones pero no la
destruccion del bacilo, dentro del nddulo histoide. También se ha observado que dentro de los
noddulos histoides, existe un mayor nimero de mastocitos y degranulacién de éstos, aungue no se ha
identificado a ciencia cierta su papel en la patogenia, probablemente estén relacionados con la
proliferacion celular, vascularizacion y la aumentada respuesta humoral.*?

Se han comunicado casos de presentacion simultanea de lepra de Wade y fendmeno de Lucio y la
presentacion de eritema nudoso leproso (ENL), en pacientes con lepra histioide. >S EIENL es
inducido por una respuesta TH-2 con produccién de IL-1 y FNT alfa. La frecuencia de estas reacciones
es baja, debido hipotéticamente a la relativa baja exposicidn de los antigenos, al estar las lesiones
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tan circunscritas. Sin embargo, en el Centro Dermatoldgico Pascua 7 de 9 pacientes con lepra

histoide, presentaron eritema nudoso posterior al inicio del tratamiento, lo que podria ser explicado
. . , . . . . 12

por la liberacion de antigenos a la circulacidn general o por bacilos resistentes a la dapsona.

Manifestaciones clinicas: la lepra de Wade se caracteriza por la presencia de lepromas
principalmente subcutdneos y dérmicos, que pueden confluir en placas y asientan sobre piel

normal. © Los tubérculos subcutaneos son de tamafio variable, los mas pequefios son blandos y los
grandes son fibréticos. Los mismos pueden permanecer subcutdaneos indefinidamente o migrar hacia
la superficie para fundirse con la dermis, reblandecerse y drenar un material seroso o purulento,
formando lesiones con ulceracidn central y bordes afilados. **? Puede haber lesiones pediculadas
que son infrecuentes vy en algunos casos pueden presentar umbilicacion, simulando moluscos
contagiosos.12

Las areas anatdmicas comprometidas frecuentemente son: cara, abdomen, parte inferior de espalda,
gluteos y extremidades. Suelen ubicarse sobre prominencias dseas, especialmente rodeando codos y
rodillas. **? En la superficie de extensién y presién suelen ser escamosos e

hiperqueratdsicos. > Generalmente no se observa compromiso mucoso ° salvo casos severamente
afectados. En la cara (facies histioide) tienen preferencia centrofacial, sobre la frente, punta de la
nariz, menton y mejillas. No es frecuente la infiltracion del I6bulo de la oreja, ni la pérdida de la cola
de las cejas. > pyuede existir engrosamiento de troncos nerviosos, sobre todo del nervio cubital y del
nervio cidtico popliteo externo, siendo las deformidades la complicacidon mas frecuente de la
neuropatia asociada a la patologia.’

En un estudio realizado en India que incluia gran ndmero de pacientes > los nédulos dérmicos y
subcutaneos fueron la forma mas comun de presentacién, seguidos de papulas y placas infiltradas.
La mayoria de los pacientes tuvo lesiones polimérficas y la ulceracion de las lesiones; se observé en
el 7,5 % de los mismos. El nUmero de lesiones en los pacientes varié de 1 a mas de 100, con un
promedio entre 25 y 50 lesiones.

En la histopatologia se observan lesiones bien circunscritas dérmicas o subcutaneas, la epidermis que
recubre a los nddulos estd adelgazada y tensa, hay una zona acelular subepidérmica (banda de

Unna) "y tejido rodeando al leproma constituido por coldgeno, histiocitos elongados y tejido fibroso
que conforman una seudocapsula, que lo separa del tejido circundante. °°

Las células que conforman los nédulos, son histiocitos de morfologia fusiforme con patron
arremolinado o en bandas entrelazadas.? Presentan abundantes bacilos en su interior que se
encuentran bien preservados y forman grupos, dispuestos en haces con una disposicion paralela a lo
largo del eje mayor de los histiocitos, en forma de huso ("hébito histioide").” Pueden verse
ocasionalmente infiltraciones lepromatosas y focos de células epitelioides ("contaminacion
epitelioide") ** v bacilos conformando globis en células vacuoladas. 6

Se pueden determinar tres variantes desde el punto de vista histopatoldgico: fusocelular puro,

fusocelular y células vacuolizadas, fusocelular y focos de células epitelioides ("contaminacion
T 2-6-1

epitelioide"). # 1

Los lepromas se diferencian en colicuativos y no colicuativos, segun presenten o no necrosis
central. 2%®
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Baciloscopia: se observan abundantes bacilos, de gran tamafio, en la mayoria de las lesiones
. 2 .
activas “ como observamos en la paciente presentada.

El diagndstico se realiza en base a una alta sospecha clinica, se confirma con la baciloscopia y el
estudio histopatoldgico de las lesiones.

Entre los diagnodsticos diferenciales de esta variante de lepra, deben considerarse todas aquellas
patologias que se expresen clinicamente con lesiones nodulares, sobre piel aparentemente normal.

Estos diagndsticos incluyen: linfomas cutdneos, sarcoidosis, mastocitosis, dermatofibromas
multiples, enfermedad de Von Recklinghausen, eritema nudoso, fibromas, moluscos contagiosos,

fibrosarcomas, queloides, xantomas, metastasis cutaneas, mucinosis papilar y lepromas fibrosados.”
6-12

El tratamiento recomendado por la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) para la lepra histioide,
es el de pacientes multibacilares > con el siguiente esquema: (pacientes adultos): administrar
clofazimina (50 mg) y dapsona (100 mg) diariamente y clofazimina (300 mg) junto con rifampicina
(600 mg) mensualmente. Dosis fijas, por un periodo total de 12 meses. °

Otros medicamentos utilizados son: ofloxacina, minociclina o claritromicina, en combinacién con la

terapia estandar o como tratamientos alternativos, en caso de intolerancia del paciente o resistencia
. 2

bacilar.

La adicion de inmunoterapia con vacunas con Mycobacterium o bacilo de Calmette-Guerin al
tratamiento estandar multidroga, induce una respuesta significativamente mayor a la lepromina, que
la observada con la terapia multidroga sola en la lepra multibacilar.”

El prondstico es similar al de la lepra multibacilar. Estos pacientes presentan una carga bacilar
elevada, lo que significa un eventual riesgo para el resto de los convivientes, ya que, pueden
representar un potencial reservorio de la infeccién en la comunidad.”®

CONCLUSION

La lepra histioide es una rara variante de lepra multibacilar, que representa un reservorio potencial
para la infeccion. Su reconocimiento y tratamiento temprano son imprescindibles, incluso en los
paises no endémicos. Es importante para los profesionales de la salud, conocer las formas de
presentacion atipica de lepra, para llegar a su diagndstico temprano, tratamiento adecuado y
prevencion de posibles secuelas neuroldgicas. Una demora en el diagndstico de estos pacientes
baciliferos, favorece la transmision de la enfermedad.
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