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Resumen

La enfermedad de Behget es una patologia inflamatoria crénica, multisistémica y recidivante que se mani-
fiesta frecuentemente con Ulceras orales y genitales, y lesiones oculares y cutaneas. En raras ocasiones
presenta compromiso gastrointestinal y este varia dependiendo del segmento gastrointestinal afectado; estas
enfermedades tienen en comun el predominio de lesiones ulceradas y, consecuentemente, un mayor riesgo
de sangrado de las vias digestivas. Se describe un caso clinico de una paciente femenina de 28 afios que
consultd por un cuadro clinico de deposiciones melénicas y Ulceras orales. Como antecedente clinico de
importancia presentd diagnostico de enfermedad de Behget desde la adolescencia asociado a complica-
ciones gastrointestinales graves. Se realizé una esofagogastroduodenoscopia con hallazgos de gastropatia
eritematosa antral y una colonoscopia con reporte de ileitis ulcerada. Se indicé el tratamiento con azatioprina
y corticoides con una mejoria significativa del cuadro clinico.
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Abstract

Behget's disease is a chronic, multisystemic, and relapsing inflammatory pathology that frequently mani-
fests with oral and genital ulcers and ocular and skin lesions. It rarely exhibits gastrointestinal involvement,
which varies depending on the affected gastrointestinal segment; these have in common the predominance
of ulcerated lesions and, consequently, a greater risk of bleeding from the digestive tract. A clinical case of a
28-year-old female patient who consulted for a clinical picture of melenic stools and oral ulcers is described.
As a crucial clinical history, she had been diagnosed with Behget's disease since adolescence, associated
with severe gastrointestinal complications. An esophagogastroduodenoscopy was performed with findings of
antral erythematous gastropathy and a colonoscopy with a report of ulcerated ileitis. Treatment with azathio-
prine and corticosteroids was indicated, significantly improving the clinical picture.
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sistemas y compromete principalmente los vasos sangui-

La enfermedad de Behget (EB), descrita por primera vez
por Hulusi Behget en 1937%, es una enfermedad inflama-
toria cronica de etiologia desconocida que afecta maltiples

neos de diferentes calibres®®. Esta patologia se presenta
con mayor frecuencia en paises localizados a lo largo de la
antigua ruta de seda, en la region mediterrdnea, el Medio
y Lejano Oriente, especialmente en Turquia, Arabia Saudj,
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Irak, Israel, China y Jap6n, cuya prevalencia oscila entre 7,2
y 420 casos por 100 000 habitantes®.

Segtn la Conferencia Internacional del Consenso de
Chapel Hill¥, la EB se clasifica como una vasculitis de vaso
variable cuya etiologfa se desconoce; sin embargo, en la pato-
génesis de esta enfermedad se han identificado mecanismos
inmunolégicos relacionados con un aumento en la activa-
cién de linfocitos T /8 en sangre periférica, el incremento
de citocinas Thl, interleucina (IL)-12, IL-18, interferén
gamma (IFN-y), la presencia de autoanticuerpos, complejos
inmunes circulantes, la hipercoagulabilidad y la activacién
del endotelio vascular, asi como mecanismos genéticos
mediante la presencia de moléculas de HLA-B*S1 vy altera-
ciones en la enzima aminopeptidasa 1 del reticulo endoplas-
mético y en los receptores de la IL-23 e IL-1067.

La enfermedad tiene una presentacion fenotipica clinica
variable, y los fenotipos mas frecuentes son el mucocuténeo,
con la presencia de lesiones aftosas en piel, en la mucosa
oral y genital (60%-90%); el ocular, en forma de panuveitis
(45%-90%), y el musculoesquelético, expresado con mono-
u oligoartritis de grandes articulaciones (11,6%-93%)®. La
afectacién gastrointestinal se presenta con una menor fre-
cuencia (8%-34%) con manifestaciones clinicas diversas que
abarcan desde sintomas inespecificos con presencia de dolor
abdominal, nduseas, diarrea y hemorragia de las vias digesti-
vas hasta complicaciones dadas por la presencia de tlceras,
perforacién, fistulas, abscesos e isquemia intestinal ®.

Teniendo en cuenta que la EB se presenta con menor
frecuencia en el continente occidental, donde los pacientes
tienen en menor proporcién compromiso gastrointestinal,
se describe un caso clinico de una mujer de 28 anos con
antecedente de EB con hemorragia de vias digestivas secun-
daria a lesiones vasculares ulceradas en la mucosa intestinal.

CASO CLINICO

Se trata de una paciente femenina de 28 afios que acudié
al servicio de urgencias por un cuadro clinico de 48 horas
de evolucidn caracterizado por cuatro episodios de depo-
siciones melénicas asociado a nauseas y dolor abdominal
leve y difuso, y desde hace 15 dias, aparicién de ulceras
en la mucosa oral. Como antecedentes de importancia
clinica presentaba el diagnéstico de EB desde 2013 con
historia de obstruccién y perforacion intestinal secunda-
ria, y requerimiento de reseccién de segmento intestinal
con colostomia e ileostomia en dos ocasiones, a los 13y
19 anos. Recibié tratamiento por cuatro afnos con azatio-
prina y colchicina, que fue suspendida hace un afo porla
resolucién de los sintomas. No presentd otros anteceden-
tes patoldgicos. En la Tabla 1 se incluye la informacién de
los paraclinicos.
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Tabla 1. Resultados de laboratorios de ingreso

Laboratorios Resultado Valores de
referencia
Cuadro hematico
- Leucocitos 8,5 x 1073/uL 4,5-10 x 1073/uL
- Recuento de globulos rojos 3,8x10°6/uL  4,2-5,4 x 10°6/uL
- Hemoglobina 11,2 g/dL 12,5-16 g/dL
- Hematocrito 31,9% 37-47%
- Volumen corpuscular medio 83,2 fL 79-101 fL
- Hemoglobina corpuscular 29,1 pg 29-35 pg
media
- RDW-CV 13,2% 11%-16%
- Plaquetas 281,8 x 1073/uL 150 -450 x 1073/uL
Electrolitos
- Potasio 3,4 mmol/L 3,5-5,1 mmol/L
- Sodio 137 mmol/L 136-146 mmol/L
- Cloro 105 mmol/dL 101-109 mmol/L
- Magnesio 2,0 mg/dL 1,9-2,5 mg/dL
Funcion renal
- Creatinina 0,89 mg/dL 0,55-1,02 mg/dL
- Nitrégeno ureico 18,6 mg/dL 7-25 mg/dL
Funcién hepatica
- AST 26 UL 0-35 U/L
- ALT 21 UL 0-35 U/L
Reactantes de fase aguda
- PCR 0,16 mg/dL 0-0,5 mg/dL
- VSG 21 mm/h 0-20 mm/h
ALT: alanina-aminotransferasa; AST: aspartato-aminotransferasa;

PCR: proteina C-reactiva; RDW: amplitud de distribucidn eritrocitaria;
VSG: velocidad de sedimentacién globular. Elaborada por los autores.

Se realizé una esofagogastroduodenoscopia que mostro
gastropatia eritematosa antral y colonoscopia total con evi-
dencia de tlcera de 10 mm de bordes regulares con fibrina
alos 3 cm de la anastomosis coloentérica, tlcera de 12 mm
de bordes regulares con fibrina a los 5 cm proximales, y
dos ulceras de 4 y 7 mm de caracteristicas similares a los
10 cm proximales a las que se les realizd biopsia del cen-
tro y del borde. Adicionalmente, present lesiones aftoides
escasas en el ileon distal, hallazgos compatibles con ileitis
ulcerada con anastomosis coloénterica normal (Figura 1).
La biopsia report6é muestras de fragmentos de mucosa ileal
no representativas de las tlceras, con un marcado edema de
la ldmina propia, angiectasias asociadas a infiltrado mono-
nuclear y polimorfonuclear que focalmente erosionan el
epitelio superficial, y fragmentos con material fibrinoleuco-
citario con diagndstico sugestivo de cambios inflamatorios
no especificos (Figura 2).

Después de la realizacion de los estudios endoscopicos se
inici6 el tratamiento inmunomodulador con azatioprina 50
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Figura 1. Colonoscopia total con hallazgos de ileitis ulcerada. A-F. Ulceras bien delimitadas con bordes regulares y ligeramente eritematosos, con un
fondo de fibrina de dimensiones descritas en el caso clinico. Fuente: archivo de los autores.

mg via oral (VO) cada 8 horas y prednisolona 1 mg/kg/dia
VO (60 mg/dia). Alos 9 meses de su egreso hospitalario, la
paciente ha cursado con una evolucién clinica satisfactoria.

DISCUSION

El caso clinico describe a una paciente con EB con mani-
festaciones gastrointestinales secundarias a una ileitis
ulcerada. La informacion reportada en este caso clinico es
de importancia médica dada la escasa literatura publicada
y la baja frecuencia de esta enfermedad en Latinoamérica
y en Colombia''"). En este aspecto, en el periodo com-
prendido entre 2012 y 2016 se identificaron 523 casos de
EB registrados en el Sistema de Informacién Integral de
Proteccién Social (SISPRO) del Ministerio de Salud de
Colombia, en el que se estim¢ una prevalencia de 1,1 casos
por 100 000 habitantes, es mas frecuente en mujeres, en el
grupo de edad entre 45 a 49 anos y en los departamentos
de Antioquia, Cundinamarca y Bolivar(!V. La informacién
presentada de este caso clinico concuerda con la informa-
cién aportada en el estudio mencionado, debido a que fue
una paciente femenina proveniente de una de las regiones

con mayor reporte de casos y que fue diagnosticada durante
los anos 2012 a 2016.

En cuanto a las manifestaciones clinicas de la EB, en
paises donde la prevalencia de la enfermedad es alta se ha
caracterizado clinicamente a los pacientes con esta condi-
cién. En Egipto, en una cohorte de 223 pacientes se iden-
tificaron como fenotipos clinicos mds frecuentes el muco-
cutdneo (84,5%) y el musculoesquelético (15,9%)1?. De
manera similar, en un estudio realizado en 489 pacientes
en China se encontr6 que las manifestaciones mas frecuen-
tes fueron las lesiones mucocutaneas, y que la presencia de
ulceras gastrointestinales fueron mds comunes en pacientes
mayores de 40 afios!?). Por el contrario, en el presente caso
clinico la manifestacion clinica predominante fue la presen-
cia de lesiones recurrentes en el tracto gastrointestinal que
iniciaron en la adolescencia.

Adicionalmente, en Colombia se documentd en una
cohorte de 20 pacientes con diagnéstico de EB y edad pro-
medio de 40,6 * 8,2 afos que las presentaciones clinicas
mds frecuentes fueron las tilceras orales recurrentes (95%),
las tlceras genitales (75%) y las lesiones cutineas (60%);
ademds, el 40% de los pacientes presentaron manifestacio-
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Figura 2. Hallazgos histopatoldgicos de muestras de tlceras en el ileon distal. Hallazgos de edema de la lamina propia, angiectasias asociadas a
infiltrado mononuclear y polimorfonuclear que erosionan el epitelio distal. Cortesia de Edna Margarita Martinez Ortiz, Pat6loga.

nes gastrointestinales'?. Por tanto, segtin la descripcién
del compromiso gastrointestinal expuesta en el caso clinico
y tomando en cuenta que previamente se ha documentado
que las manifestaciones gastrointestinales afectan una
mayor proporcion de pacientes en Colombia, se deben rea-
lizar investigaciones futuras para caracterizar clinica y epi-
demiol6gicamente los casos de EB y evaluar la frecuencia
de complicaciones relacionadas con la afectacion del tracto
gastrointestinal en pacientes con EB.

En relacién con lo anterior, la afectacion gastrointestinal
dela EB varia dependiendo de lalocalizacién del tracto gas-
trointestinal. El compromiso esofdgico es poco frecuente y
se manifiesta por ulceras, estenosis y perforacion; a nivel
del estomago y del duodeno se presentan ulceras duode-
nales; en el yeyuno, ileon y colon son predominantes las
complicaciones relacionadas con perforacion, hemorragias
digestivas, fistulas, estenosis y abscesos, y el ileon terminal
y laregion ileocecal son las porciones intestinales mas afec-
tadas’*'”). Adicionalmente, se han documentado linfan-
giectasias intestinales con enteropatia perdedora de protei-
nas’®). En este caso clinico, la paciente se manifiesta con
una hemorragia de vias digestivas secundaria a una ileitis
ulcerada con historia de perforaciones intestinales previas
intervenidas quirurgicamente, lo que apoya la evidencia
disponible con respecto a la presentacién clinica, la grave-
dad y mayor morbilidad de los pacientes con afectacion del
tracto digestivo.

Por otro lado, para el diagnéstico de la EB no existen sin-
tomas patognomonicos ni biomarcadores especificos, por
lo que se utilizan diferentes sistemas de clasificacién. En
este aspecto, los més utilizados son los criterios internacio-
nales para la EB propuestos por el grupo de estudio inter-
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nacional de EB, los cuales toman en cuenta la presencia de
lesiones oculares, de ulceras orales y genitales, las lesiones
en la piel, las manifestaciones neuroldgicas y vasculares,
y la prueba de patergia positiva (aparicién de pépulas o
pustulas en las zonas epidérmicas que han tenido micro-
traumatismos)!*?%). En este caso clinico, la paciente tenia
diagnostico de EB desde el afio 2013 con historia de mani-
testaciones de predominio de tlceras orales, acorde con los
criterios diagndsticos, pero con predominio de manifes-
taciones gastrointestinales. Por consiguiente, teniendo en
cuenta que la EB es una condicién multisistémica, ante la
presencia de un paciente con lesiones ulceradas recurrentes
sumado a manifestaciones gastrointestinales, los estudios
endoscdpicos son prioritarios para evaluar lesiones de ori-
gen vascular causadas por esta enfermedad.

Los hallazgos endoscépicos encontrados en la paciente
concuerdan con la presencia de una ileitis ulcerada. En este
aspecto, la distincion de la EB con la enfermedad de Crohn
puede ser dificil, motivo por el cual se han propuesto criterios
endoscopicos que permiten diferenciarlas, dados por la pre-
sencia de dlceras en una cantidad limitada, de forma redonda
u ovalada, de distribucién focal (tinica o multiple), la ausen-
cia de lesion aftoide o de aspecto pavimentado compatibles
con EB®Y. Para el caso de esta paciente, las caracteristicas de
las lesiones ulceradas ovaladas, de bordes regulares y focali-
zadas en el ileon distal son hallazgos representativos de la EB.

La histopatologia de la EB a nivel gastrointestinal tiene
diversas caracteristicas, se presenta con hallazgos de infil-
trados mononuclear y de mastocitos perivasculares, vascu-
litis neutrofilica y cambios inflamatorios agudos y crénicos
en la submucosa intestinal'. Aunque en el reporte histo-
patoldgico de las biopsias tomadas durante la endoscopia
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no hubo una franca representacion de las dlceras en las
muestras, los hallazgos de edema de la Iimina propia, aso-
ciados a infiltrados mononucleares y polimorfonucleares,
podrian corresponder a los cambios inflamatorios con los
que cursa la EB en el tracto gastrointestinal.

Finalmente, el tratamiento farmacoldgico de la afectacion
gastrointestinal varia dependiendo de la gravedad del cuadro
clinico. En casos leves, el tratamiento mdas indicado son los
derivados del S-aminosalicilato en monoterapia; en casos
moderados a graves, los corticosteroides sistémicos constitu-
yen la primera linea de manejo; sin embargo, recientemente
el uso de la azatioprina ha tomado relevancia en estos casos
debido alos efectos secundarios de los corticosteroides a altas
dosis. Los inhibidores del factor de necrosis tumoral (inflixi-
mab o el adalimumab) se prefieren como manejo de tercera
linea en pacientes con manifestaciones gastrointestinales
graves que no responden al manejo con azatioprina®?). La
paciente de este caso cursaba con una afectacion gastrointes-
tinal moderada-grave dadala recurrencia del cuadro clinico y
la historia previa de obstruccién y perforacion intestinal, por
lo que se reinicid el tratamiento con corticoides y azatioprina
con una adecuada respuesta clinica.

CONCLUSIONES

La EB es una patologia poco frecuente en la poblacién
colombiana. Al ser una enfermedad de cardcter multisis-
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