CASOS CLINICOS

AFECTACION ESOFAGICA DEL
PENFIGOIDE AMPOLLOSO EN
FORMA DE ESOFAGITIS
DISSECANS SUPERFICIALIS.

A PROPOSITO DE UN CASO.

G. Santamaria-Rodriguez, E. Lorente-Reyes, E. Garcia-Dominguez, S. Otero-Lopez-Cubero

Resumen

La Esofagitis dissecans superficialis (EDS) representa
un hallazgo endoscépico severo e infrecuente, caracterizado por
denudamiento de extensos fragmentos de la mucosa esofagica'.
Su clinica cursa de forma habitual con disfagia, odinofagia y pirosis
retrosternal. La concurrencia de hematemesis, y la emision de
restos de esfacelos con el vdmito son mas infrecuentes.

Las causas de EDS incluyen: idiopdticas ; medicamentosa
(bifosfonatos, AINEs, Cloruro potasico); bebidas muy calientes;
irritantes quimicos; la enfermedad celiaca; colagenosis; y las
dermatosis autoinmunes ampolllosas.

Dentro de éste ultimo grupo, el Pénfigo es una rara entidad
autoinmune que suele afectar a personas entre la sexta-séptima
décadasdelaviday originaampollas de |a piel yla mucosa yugal. Esta
originado por reacciones autoinmunes mediadas por anticuerpos
contras los desmosomas, glicoproteinas transmembrana
desmosdmicas de los queratinocitos, que ocasionan acantolisis y la
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formacién de ampollas, afectando predominantemente al colageno
tipo XVII2. A diferencia de otras condiciones autoimunes que
afectan a la piel, la afectacién de la mucosa es rara en el Penfigoide
Ampolloso ( PA)?, siendo la condicidn extra-oral excepcional.

Presentamos un caso de una paciente de 64 afios con
afectacion esofagica en forma de disfagia progresiva.

Palabras clave: Penfigoide ampolloso, Esofagitis dissecans
superficialis, desmosomas.

Abstract

Esophagitis dissecans superficialis (EDS) is a severe
and rare endoscopic finding characterized by sloughing of large
fragments of the esophageal mucosa'. Its usual symptoms are
dysphagia, odynophagia and retrosternal heartburn. Hematemesis
and vomiting esophageal casts occur rarely

The causes of EDS include idiopathy, medications
(bisphosphonates, NSAIDs and potassium chloride), hot beverages,
chemicalirritants, celiac disease, collagen diseases and autoimmune
bullous dermatoses.

Within the latter group, pemphigus is a rare autoimmune
disease that usually affects people between the sixth to seventh
decades of life that causes blistering of the skin and oral mucosa.

RAPD 83



It is caused by antibody-mediated autoimmune reaction to
desmogleins, desmosomal transmembrane glycoproteins of
keratinocytes, leading to acantholysis and causing blistering,
predominantly affecting collagen XVII2. Unlike other autoimmune
conditions affecting the skin, mucosal involvement is rare in bullous
pemphigoid (BP)?, the extra-oral condition being exceptional.

We present the case of a 64 year-old patient with
esophageal involvement presenting as progressive dysphagia.

Keywords: Bullous pemphigoid, Esophagitis dissecans
superficialis, desmosomes.

Introduccion

La Esofagitis dissecans superficialis (EDS) representa
un hallazgo endoscdpico severo e infrecuente, caracterizado por
denudamiento de extensos fragmentos de la mucosa esofagica’.
Su clinica cursa de forma habitual con disfagia, odinofagia y pirosis
retrosternal. La concurrencia de hematemesis, y la emision de
restos de esfacelos con el vdmito son mas infrecuentes.

Las causas de EDS incluyen: idiopaticas; medicamentosa
(bifosfonatos, AINEs, Cloruro potasico); bebidas muy calientes;
irritantes quimicos; la enfermedad celiaca; colagenosis; y las
dermatosis autoinmunes ampolllosas.

Dentro de éste ultimo grupo, el Pénfigo es una rara entidad
autoinmune que suele afectar a personas entre la sexta-séptima
décadasdelaviday originaampollas dela piel y la mucosa yugal. Estd
originado por reacciones autoinmunes mediadas por anticuerpos
contras los desmosomas, glicoproteinas transmembrana
desmosdmicas de los queratinocitos, que ocasionan acantolisis y la
formacién de ampollas, afectando predominantemente al colageno
tipo XVII2. A diferencia de otras entidades autoimunes que afectan
a la piel, la afectacion de la mucosa es rara en el Penfigoide
Ampolloso ( PA)?, siendo la condicién extra-oral excepcional.

Presentamos un caso de una paciente de 64 afios con
afectacidn esofagica en forma de disfagia progresiva.

Caso clinico

Mujer de 64 afios edad con A.P. de cervicoartrosis, HTA'y
D.M. bien controladas sin otros antecedentes de interés. Consultd
por lesiones ampollas pruriginosas en el dorso de ambas manos
por primera vez hacia 5 afios. Posteriormente presentd lesiones
en el cuero cabelludo, labios y mucosa yugal. Tras ser remitida y
valorada por dermatologia inicialmente, se catalogd de Pénfigo
vulgar y se inicié tratamiento con esteroides locales y sistémicos y
minociclina clorhidrato. No presentaba otras lesiones de la esfera
ORL ni afectacién ocular.

Tras varias semanas de tratamiento con buena respuesta
inicial, la paciente refirio disfagia progresiva, con odinofagia
y un episodio de atragantamiento resuelto espontdneamente
junto con vomitos con emisidn de restos de esfacelos hematicos
acompafiados de intensa epigastralgia, por lo que se solicitd
Endoscopia oral con sospecha inicial de alglin proceso estenosante
o afectacidon esofagogastrica inducida por esteroides.
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En la Endoscopia, tras acceder bajo vision directa se
objetivaron lesiones aftoides lineales en la mucosa revestimiento
del labio inferior de 2-3 mm, asi como cara lateral interna de la
mucosa oral. Tras pasar la boca de Killiam a unos 20 cm arcada
dentaria hasta aproximadamente 28 cm se constatd la presencia
de una mucosa denudada con tractos de fibrina en forma de malla
de aspecto recientes que se desprendian con facilidad al roce, con
sangrado en babeo espontaneo. La imagen incial era de una flictena
desprendida abarcando casi el 100 % de la circunferencia radial y
longitud craneocaudal de 5 cm. Tras esta distancia el calibre de la
luz se hacia mas esténotico, pero permitia el paso del endoscopio,
y se procedié cuidadosamente a la toma de muestras para A.P sin
complicaciones inmediatas.

La paciente referia que hace unos afios habia sido dilatada
en otro centro (pero no aportaba informes).

El informe histoldgico tras su procesamiento en parafina
se informd como la presencia de una ampolla unilocular submucosa
con presencia de moderada cantidad de polimorfonucleares,
muchos de ellos eosinoéfilos, con zona subyacente a ésta de intenso
infiltrado inflamatorio perivasculary edema. El fragmento procesado
para Inmunofluorescencia mostré depdsito lineal para lg Gy C3. No
se llevd a cabo técnica de ELISA para deteccidn de anticolageno XVII
y Ac anti BP230. Siendo el diagndstico anatomopatoldgico final de
penfigoide ampolloso.

La paciente habia sido tratada con esteroides
(metilprednisolona 1mg/Kg) al inicio del diagndstico, con pronta
mejoria inicial, y resolucidn de las lesiones mucosas y de piel. La
afectacién esofagica inicialmente mejoré discretamente, pero tras
varios meses de tratamiento, se exacerbd la clinica en forma de
disfagia progresiva, requiriendo posteriormente, la necesidad de
dilatacion hidrostatica en 2 sesiones. Tras lo cual presentd mejoria
progresiva relativa, con evolucion térpida pero estable.

Figura 1

AMPOLLA ESOFAGICA. Restos de fibrina, con esfacelo ampolloso
y sangrado en sdbana.
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MALLA FIBRINA. Restos en forma de malla de fibrina con zona AMPOLLA ADHERIDA. Visién atn con restos de la flictena
extensa de mucosa denudada. adherida o la pared esofégica por un extremo, con el resto
desprendido pasado el tramo estendtico.

FIBRINA CARDIAS. Restos de la lesién ampollosa avanzada hacia FIBRINA CARDIAS 2. Imagen similar de los restos de esfacelo/
su entrada en cdrdias denudada. fibrina adherida parcialmente y el resto entrando en cérdias.

MUCOSA DENUDADA. Tramo extenso de 5 cm de mucosa ESOFAGO DENUDADO. Imagen residual del eséfago denudado
denudada donde residia la flictena previamente, delimitada por en el 100 % circunferencia con transicién brusca entre el tramo de
mucosa en apariencia normal. mucosa normal y el afecto desprendido.



Discusion

La afectacion del Penfigoide ampolloso esofagica es una
rara entidad que suele afectar a mujeres entre la sexta-séptima
décadas de la vida con una incidencia de 1/100000 casos anuales,
cuando se presenta suele ser en forma de hematemesis/vomitos
con esfacelos, y puede ser infradiagnosticada o erréneamente
tipificada sin una apropiada evaluacién endoscépica.

No hemos encontrado mas de 6 casos publicados en la
literatura con esta afectacion ( asociados al Pénfigo Vulgar , no al
Penfigoide ampolloso)*®. En nuestro caso se presentd en forma de
disfagia progresiva y vémitos con restos de esfacelos/fibrina y la
endoscopia mostrd lesiones mucosas en orofaringe y la esofagitis
disecante exfoliativa de inicio, con posterior evolucion a su forma
estendtica. Existe otro caso similar en la literatura en el que se
intentd dilatacién produciendo una disecciéon mucosa iatrogénica’.

De manera habitual el Penfigoide cicatricial requiere de
dilataciones repetidas por empeoramiento progresivo de la clinica
y coincidente con la reagudizacion de la enfermedad de base
subyacente (de ahi la importancia del control de la misma y de
los secundarismos asociados a la medicacion inmunosupresora).
Por esto es necesario un alto indice de sospecha, en especial si el
esofago es el Unico 6rgano afecto, siendo importante guiarse por
la clinica. Asi mismo, el diagndstico puede resultar dificultoso, y
en ocasiones requiere de biopsias repetidas que han de llevarse a
cabo de forma cuidadosa por la fragilidad y la potencial formacion
del signo de Nikolsky'® tras las mismas, e insistir en las técnicas
imunohistoquimicas/ELISA para la deteccion de potenciales
Inmunocomplejos.

Cuando la afectacion es en su forma cicatricial, el
tratamiento depende de la forma de presentacion y de la severidad
de los sintomas. El mds extendido es el uso de corticoides
sistémicos a dosis de 1 mg de Prednisona/Kg con buenos
resultados a corto plazo. Sin embargo, en ocasiones se asocian
inmunosupresores como la azatioprina o la ciclofosfamida como
ahorradores de esteroides; aunque ésta terapia también pueden
tener complicaciones (infecciones, aplasia de Médula Osea,
hemorragias..). Hemos encontrado un caso de penfigoide cicatricial
en la literatura con afectacion esofagica exclusiva en el que se ha
ensayado micofenolato mofetilo a dosis de 2 gr/dia (1 gr / 12 horas)
con buenos resultados de remisién y cicatrizacién de las lesiones
seis meses después del inicio con dosis de mantenimiento de 500
mg diarios'".

Si clinicamente existe progresion a disfagia , el abordaje
terapéutico ha de ser mediante dilatacion endoscopica junto
con el mencionado tratamiento inmunosupresor continuado de
la enfermedad de base. En el caso presentado, la falta de éste
también pudo influir en la evolucidn térpida de las lesiones como
ya se ha descrito. La dilataciéon neumatica es el procedimiento
electivo en la mayoria de los casos ya que minimiza la posibilidad
de complicaciones al realizarse bajo vision directa . Aunque se
ha sugerido que en casos de afectacidn alta a nivel del esfinter
esofagico superior, parece mas prudente el empleo de bujias
tipo Savary-Gilliard bajo control fluoroscépico por el riesgo de
perforacion/diseccion®.
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En conclusion, el Penfigoide Bulloso Cicatricial es una
entidad infrecuente cuya historia natural y prondstico a largo
plazo no estan completamente establecidos. Aunque la afectaciéon
mucosa esofagica es rara aisladamente en el seno de la enfermedad
subyacente, su presencia debe considerarse en el diagndstico
diferencial de la disfagia progresiva. Requiriendo de una pronta
evaluacién endoscopica cuando los sintomas esofdgicos aparecen.

Bibliografia

1. Carmack SW, Vemupalalli R, Spechler SJ et al. “Esophagitis dissecans
superficialis ( “sloughing esophagitis”): a clinicopathologic study of 12
cases”. Am J Surg Parhol 2009; 3: 1789-1794.

2. Femiano F. “Phemphigus vulgaris: recent advances in our understanding
of its pathogenesis.” Minerva Stomal 2007; 56 : 215-33

3. Kippes W, Schmidt E, Roth A et al. “Imnunopathologic changes in 115
patients with bullous phenphigoid”. Hautartz 1999; 50 : 866-72.

4. Kaneko F, Mori M, Tsukinaga | et al. Pemphigus vulgaris of esophageal
mucosa. Arch Dermatol 1985; 121:272-73

5. Wood DR, Patterson JB, Orlando RC. Pemphigus vulgaris of the esophagus.
Ann Intern Med 1982; 96: 189-91

6. Schissel DJ, David-Bajar K. Espphagitis dissecans superficialis associated
with pemphigus vulgaris. Cutis 1999; 63:157-60

7. Venkataram M, Ramakrishna BS, Al —Hilli F. Relapse of pemphigus vulgaris
presenting wtih haematemesis. Dermatology 2001; 203: 85-86

8. Cesar WG, Barrios MM, Maruta CW et al. Oesophagitis dissecans
superficialis : an acute, benign phenomenon associated with pehmphigus
vulgaris. Clin exp Dermatol 2009; 34: e614-16

9. Gallego Pérez B, Martinez Crespo JJ, Marin Bernabé CM. “Diseccién de
mucosa esofagica iatrogena por intento de dilatacion de un penfigoide
esofagico”. Gastroenterol y Hepatol. 2013; Vol 36 (8 ): 518-19

10. Hokama A, Yamamoto Y, Taira K, et al. “ Esophagitis dissecans superficialis
and autoinmune bullous dermatoses: A review”. World J Gastrointest
Endosc. 2010; 2 ( 7) : 252-56

11. Sanchez Prudencio S, Domingo Senra D, Martin Rodriguez D, et al. “
Esophageal Cicatricial Pemphigoid as an Isolated Involvement Treated with
Mycophenolate Mofetil”. Case Reports in Gastrointest Med . 2015. Article
ID 620374, 4 pag

RAPD 86





