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- SINDROME DE BEHCEY -

INTRODUCCION

La enfermedad de Behcet es un complejo multisistémico de etio
logfa desconocida, caracterizade por Glceras genitales y bucales -
recurrentes, uveitis, artritis con reacciones s8ricas negativas y
anormalidades del sistema nervioso cthral {SNC}. La alteracifn ca
racteristica se observa a nivel de pequefios vasos, la cual mues-~

tra bdsicamente una vasculitis,

Frecuentemente los tres sintomas curdinalés aparecen separa-~-~
dos con intervalos de afios y a veces desaparecen espontdneamente -~
las manifestaciones, por lo que es diffcil delimitarlo claramente
de otros trastornos sistfmicos, credndose dudas ante el diagnésti-~
co, por lo que se han estandarizado criterios a fin de facilitar -
el diagnéqﬁico. Epidemicl&gicamente esta cnfermedad tieng una dis-
tribucidn geogrifica peculiar, siendo afectado mds frecuentemente
el sexo masculino con una proporcién 3:1, principalmente en la fer

cera década de la vida.

La importancia del presente trabajo consiste en proporcionar
informacién dec esta entidod de carfcter crfnico a fin de determi-~
nar tempranamente el diagndstico, determindndose los criterios -~-
diagnGsticos universales: por otro lado, trataremos de determinar
su frecuencia en la edad pedidtrica, asi como distribucidn ya que

en nuestro pedio no existen estudios al respecto.



El. caso expuesto es un tfpico caso de esta patolocia en que -
se comparan los resultados obtenidos con las dxstintas terapéuti--
cas de acuerdo a las manifestaciones presentadas, comparindose con
la literatura. .Durante un lapso de un ano se controla a este pa--
ciente determindndose el pronSstico de la enfermedad y establecfen

dose normas para cl manejo ideal de este tipe de pacientes.

Es importante asi mismo, mencionar que existen numerosas enti
dades clasificadas en forma err6nea como aftosis recurrente sin --
éonjuntar al individuo integr'almente, dentro de las cuales podria
englobarse al Sindrome .de Behcet, los estudios en nuestro medio --
son nulos, por lo que es necesarla informacién de 1a'misma a pesar
de su baja frecuencia en el infante, la cual se detecta en etapa -

adulta quizd por la falta de informacién de la misma.



ANTECEDENTES HISTORICOS:

Esta entidad clfnica fuc descrita desde 1937 conociéndose co-
mo un complejo sintomitico, consistente en Glceras orogenitales e

inflamacién ocular.

Conforme la medicina ha sufrido cambios, va desde la Gpova de
flip6erates se refieren pacientes con ulceraciones orogenitales e -
inflamacién ocular atribuyfndose csta sintomatologia a la sffiles,
infeccidn por estreptococo, reacciones de hipersensibilidad y tu--
berculasis, no siendo hasta 1937 en que un dermatSlogo turco de --
nombre fulsi Behcet describe este complejo sintomdtico caracteriza
do por ulceraciones orogenitales recurrentes ¢ inflamacifn ocular
como una triada que integra una sola entidad a la cual se le llam6
Sindrome de Behcet permancciendo este concepto durante un perfodo
de 45 afos en que se propone la naturaleza multisistémica de esta
enfermedad {1, 2) tales como las que involucran piel, articulacio-
nes, sistema cadiovascular, nervioso y tracto gastrointestinal cu-
ya evolucifn es recurrente y tiene una acentuada cronicidad y su =

etiopatogenia aun no ha sido esclarecida.

El resultado de @sto es la controversia cxistente en relacibn
al diagn6stico por el tiempo de aparicibn de la sintomatologfa que
oscfla de semanas a mases. A falta de signos patognoménicos y de -
laboratorio se establecen eon 1969 {3, 4, 5) criterios formales pa-
ra el diagnéstico de esta enfermedad. De acuerdo a la literatura -
para hacer el diagnfstico se requieren mfnimo tres criterios mayo-

res, o dos mayores y dos menores.



EPIDEMIOLOGIA

La enfermedad e¢s poco frecuente, con una distribucibén geogréd-
fica peculiar en’ el Mediterrdnvo, Medio Oriente y Jap6n, con una -
prevalencia en Jap6n de 1 en 10,000, Inglaterra de 1 en 150,000 vy
en Minnesota de 1 en 300,000; cn M6éxico no contamos con estudios a
este respecto.  En relacibn al sexo, esta enfermedad ocurre nds --
frecuentemente cn el scexo masculino, con una proporcién de 3 : 1;
sin embargo, en Nortcamfrica, Inglaterra y Australia se encuentra
mayér predominancia en el sexo femenino. La edad de presentacidn
o5 en la tercera década de la vida y puede encontrarse comprendida

ontre los 13 vy los 40 anos.

En relacibén a la litcratura pedfiatrica s6lo encontramos ¢l re
porte de (6) un caso con afeccifn a SNC ¢ intestino y otro en que
se estudia un grupo de pacicntes comprendidos entre 2 meses y 11 -
afos {1). Sin embargo, el sfndrome puede aparecer en nifios tan j6
venes como los mencionados en los extremos de la vida 72 afos. --

(Ver Tabla 1)

TABLA 1

EDAD Pacientes SEXO

0 - 10 1]

11 - 20 30 MASCULINO 79
21 - 30 45

31 - 40 14 FEMENINO 45
41 - 50 14

51 k]

* Proc. . Soc of Mcdicine (1961)

* (N



Bsta distribuci6n geogrdfica peculiar ha llevado a pensar si -
existe un significado como agente ctiolfgico. Sin embargo, las pu-

blicaciones referidas no analizan esta distribuci6n.



CETIOPATOGENIA:

La causa desconocida de esta enfermedad ha llevado a postular
varias teorfas, tales como la viral y la inmunolégica. Ya Behcet, -
en 1937, habfa hablado de la presencia de inclusiones intra y extra
nucleares en los frotis de aftas y el hipopifn. Los primeros en re-
producir la enfermedad en ¢l animal fueron Alm Yoberg, 1945, tras -
la inyeccién intracerebral en el conejo de liquido cefalorraquideo
de sujetos afectos de la enfermedad de Behcet y asf consiguieron --
trasmitir la enfermedad de animal en animal durante cuatro genera--
ciones. Posteriormente, Sezer en 1953 utiliz6 lfquido subrretiniano
mds tarde de sangre y orina de cnfermos durante los perfodos de vi-
remia, para por Gltimo utilizar lfquido de hipopi6n. Los cultivos
por inoculaeidbn en la membrana corloantoidea de huevo del embribn -
de pollo fueron positivos (muerte del embrién) con experiencias su-
cesivas igualmente positivas, sin embargo para otros autores han si
do negativas, Bisson en 1971 no encuentra inclusiones de tipo viral
ni en las aftas ni en el 1lfquido sinovial y se piensa que las inclu
siones intracitopldsmicas halladas anteriormente eran de naturaleza
macrofigica, recientes datos demuestran que las alteraciones neuro-
l6gicas crénicas de estos enfermos pueden ser causadas por virus --
lentos, virus de sarampién en la panencefalitis esclerosante subagu
da y por virus inominados en el Kuru y en la enfermedad de Jakob «-
Creutzgeldt. Es por tanto necesario cnfatizar que mientras no se lo
gre cultivar el microorganismo y obedecer a los postulados de Koch
para demostrar que el virus es cl responsable del padecimiento non—

es del todo aceptado suponer un agqente virico de esta cnfermedad (8)



Hoshima y Shimizu (1963-65) reportan la evidencia de anticuer-
por circulantes antimucosa bucal por una reacci6n de aglutinacién -
de glébulos rojos humanos recubiertos de un extracto de mucosa bu--
cal. Lehner en 1972 ha encontrado anticuerpos antimucosa bucal por
medio de reacciones de transformaci6n blistica de los linfocitos --
provenientes de sujetos afectados y cultivados in vitro on presen--

cia de mucosa bucal fctal,

Se ha postulado una cierta predisposicién genética encontrdndo
se el antfgeno leucocitario humano HLA B-5 principalmente en Japon,
Israel y sur de Francia asocifindose a daho ocular, HLA B-12 con ma-

nifestaciones mucocutfineas y HLA B-27 con artritis.

Parece que existe en esta enfermedad fenfmenos autoinmunes, --
unos de tipo humoral y otros, mds numerosos de tipo ratardado o de
soporte celular. La teorfa inmunol6gica (4, 9, 10, 11) se basa en =
un estado de hipersensibilidad cut&nea asf como en la presencia de
anticuerpos circulantes traduciéndosc como una vasculitis. Desde -~
1963 Oshima demostré la existencia de anticuerpos circulantes con -
técnicas de inmunoflurescencia, demostrdndose elevaci6n de Ig A, Ig
M e Ig G. La presencia de complejos inmunes suele ser importante -
en esta enfermedad, ya que varias de sus manifestaciones (artritis,
eritema nodoso, uvecitis), se han atribufdo a c&mplejos inmunes cir-
culantes en un 40 - 60% y sc sugicre que estos complejos inmunes --
pueden activar la secuencia de C5 a €Y, dando por resultado la li--
sis de la célula. Los complejos consisten primariamente en Ig M y -
complemento. Evidentemente los complejos inmunes pueden ser impor=--

tantes por sus manifestaciones, la inmunoflucrescencia demuestra la
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presencia de dep6sitos de Ig M o Ig G ecn las paredes vasculares, es
pecialmente en las vénulas. El nivel total del complemento tal como
C9 usualmente se encuentra elevado y hay reduccifn significativa de
C2, 3 y 4 justamente antes del ataque de uveitis debido a la activa
cién de la via clisica del complemento; hay una elevada eritrosedi-
mentacién y aumento de la PC reactiva, ¢s posible que esta Gltima

module el mecanismo inmunolégico por inhibici6n de linfocitos T pro

moviendo la fagocitosis y activacién del complemento.

Existe gran controversia eon la ctiolegfa de esta enfermedad, -
cuyos datos tempranos histol6gicamente sugieren hipersensibilidad;
las interpretaciones con microscopfa electrdnica e inmunofluorescen

cia sugieren datos de vasculitis como productora de la enfermedad.



DIAGNOSTICO!

Los componentes de la triada no sicmpre se manifiestan en un -~
mismo individuo y ocurren simultidncamente por lo cual se dificulta
el diagn6stico. Por tales motivos se han establecido criterios diag
nésticos mayores y menores por la ausencia de datos patognoménicos,
( TABLA II }.

TABLA II

AFTOSIS RECURRENTE
ULCERACIONES GENITALES FRECUENTES

Uveitis
LESION OCULAR
Corjoretinitis
Vasculitis cutdnea (eritema nodoso)

LESIONES EN PIEL Tromboflebitis

Hipersensibilidad de piel (PATHERGIA +)

+ (5) Int. J of Dermatol 1984

TABLA III

CRITERIOS MENORES

ARTRALGIAS, ARTRITIS, SINOVITIS

ULCERAS INTESTINALES
Meningoencefalitis
LESION DEL SNC Involucracitn del SNC

Cambios psicolégicos
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El diagndstico se hace confiable con cuatro criterios mayores,
sin embargo la combinacién de c¢riterios mayores y menores ha sido -
propuesta por varios autores, se sugiere que con tres criterios ma-
yores o dos mayores y dos menores se puede cstablecer el diagn6sti-

co. (Tabla 1V)

TABLA IV

Criterio Sugestive
Estomatisis aftosa, ulceracifn aftosa genital, uveitis, vasculitis,

sinovitis y meningoencefalitis.

DIAGNOSTICO:

Los (ltimos tres criterios presentados, con aftosis ulcerosa recu--
rrente.

Forma Incompleta

Dos criterios presentados, con aftosis ulcerosa recurrente.
Exclusibn:

Enfermedad inflamatoria del intestino, lIupus eritematoso sistémico,

enfermedad de Reiter e infecciones herpéticas.

+ (12) J. of Med Vol 61

CUADRO CLINICO:

Estonatitis aftosa.~ Generalmente es la primera manifestacién
hasta en un 75% con sitios de predilecci6n en membranas mucocutdnes
de labios, mucosa bucal y lenqua. En aencral son circulos superfi--*
ciales de 2-10 mm aque en aproximadamente 48 horas se rodean de bor-

des eritematosos y, aparcce una menbrana amarillenta pscudonenbrano- -

sa que cubre lg superficie de la dlcera, las cuales por lo aeneral
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sanan en promedio de 10 a 14 dfas y reaparecen solas con intervalos
regulares e irregularcs de dfas y meses. Es un dato frecuente, cn -
ninos es caso de una significativa morbilidad como consecuencia de

la disminucién de 1lfqguidos y el aporte calérico.

Ulceras Genitales: Consisten en pfrdidas superficiales de la -
substancia de bordes bien definidos con centro necrético de (:(')lor -
amariliento rodeado de un anillo color rojo vivo, son peguehas, su-
perficiales y profundas. Su localizacibn es en escroto, vulva, vaai
na y regidén perianal, cuya frecuencia es de 60-80%, siendo mas co--

min en el sexo femenino. (Vig.1).

Lesiones Cutdneas: Frecuentemente son lesiones nodulares pare-
cidas al eritema nodoso que se distribuye en extremidades p€lvicas
y forman gr.upos nodulares que ocasionalnente se ulceran y originan
altas cut8neas. Clfnicamente se diferencian estas lesiones del eri-
tema nodoso en que al apreciar histol6gicamente este eritema nodoso
aparece como granulomas histiocfticos, tienden las lesiones a desa-
parecer en 10 a 14 dfas. La vasculitis es la lesi6n principal del -
padecimiento, dato que sec percibe con la prucba de Patergia o Hiper

sensibilidad de la piel. (Fio.2).

La prueba de Patergia consiste en la aplicaci6n de 0.1 ml. de
solucitn salina subcutdneca en hombro izquicrdo y 24 hs. despufs se
aprecia una vasculitis papular aque al microsconio se observa como ~
infiltrado perivascular a base de polimorfonucleares especialmente

linfocitos y ocasionalmente células cebadas. {Tabla V).
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TABLA V

.LOCALIZACION DE LAS LESIONES CUTANEAS EN ORDEN DE FRECUENCIA

LESIONES LOCALTZACION

PAPULAS Y VESICULAS LABIOS, REGIOH PERIANAL Y
PERIGENITAL

PUSTULAS Y PIODERMA LABIOS

FOLICULITIS ESCROTO, ESPALDA

ACNE CARA Y DPECHO

FURUNCULOS Y ABSCESOS AXILA, PARTE SUPERIOR DE
LABIOS

LESIONES PARECIDAS AL PORCION INFERIOR DE LABIOS

ERITEMA NODOSO

NO ESPECIFICA REACCION PARTE SUPERIOR DE LABIOS

DE LA PIEL

+(2) Medicine 1975: 54

Afeccién Ocular: Su incidencia es similar a las Glceras buca--

les y genitales con localizacién predominante en la dvea. (Fig.3)

Caracteristicamente se presenta iridociclitis recidivante, hi-
popidn el cual aparece a manera de media luna due se encuentra en -,
la porcifn inferior de la cdmara anterior del ojo, la cual se des=--
plaza con los movimientos oculares. Ocasionalmente se presenta neu-

ritis y atrofin del nervio 6ptico que conduce a cecucra, no cbstan-
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te en la uveitis posterior sc aprecia oclusidn de vasos retinianos,
también la conjuntivitis puede ser la Gnica manifestaci6n de afec-~
cién ocular. Cabe mencionar que en la edad pedidtrica este tipo de
afecci6n es rara y en la literatura (1) no se refiere afecci6n en -

los casos estudiados. (Fig.3).

TARBLA VI

FRECUENCTA DE LESTONES OCULARES

IRIDOCICLITIS
SEGMENTO ANTERIOR CONJUNTIVITIS

ULCERACION CORNEAL

COROIDITIS

FLEBITIS O ARTERITIS DE

SEGMENTO POSTERIOR VASOS RETINIANOS

DAPILITIS OPTICA

. INFLAMACION O HEMORRAGIA
DEL VITRED

SOLO SE PRESENTA EN PACIEN
SECUELAS CRONICAS TES CON INVOLUCRACION DEL

SEGMENTO POSTERIOR Y SON :

CATARATAS, GLAUCOMA

+ {2) Medicina 1975; 54

Manifestaciones articulares: son tan frecuentes como las lesio
nes dérmicas pero menores que las oculares o mucosas, ¢l cuadro con
siste en un proceso inflamatorio oligoarticular que afecta especial

rente orandes articulaciones con lfquido hipercelular (5000-7500)mm3
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en que predominan los polimorfonucleares. La artritis se acompafa -
usualmente de fiebre no muy eclevada, reerudecencia de uleceraciones
orogenitales y manifestaciones dérmicas y especialmente en lesiones

parecidas al eritema nodoso. Su frecuencia es de 30-60% {Tabla VII}

Los hallazgos radioldgicos son raramente encontradoes (3},

—°°] 1 robruas
/7] wmnnes
TOBILLO
T4 nomsros
PIES
g CADERA
copo

11 38 5 4 4 4 3

+(3) PRECUENCIA DE LAS ARTICULACIONES INVOLUCRADAS

British J of Radiology 1983; 56
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Manifestaciones Digestivas: Su incidencia es de aproximadamen-—
te 40%, sus datos clinicos son de poca importancia, tales como ano-
rexia, ndusca, dolor abdominal, meteorismo y diarrea, ésta fltima -
puede scr causada por lesiones aftosas en la mucosa gdstrica o in--
testinal, por otro lado existe controversia entre los casos si se -
trata de una verdadera involucracién del colon o sc trata de una en
fermedad inflamatoria asociada al intestino (5, 13). Oshima vy Asaku
ra han demostrado radiol6gicamente anormalidades tales como intesti
no pegueho, dilatacidn, retencién de gas, rctencién de lfquidos y -

ulceraci6n del intestino.

Manifestaciones Pulmonaras.- Son raras y excepcionalrmente apa-
recen como un infiltrado neumfnico, adenopatfas mediast{nicas o au~
mento de la trama broncovascular. RadiolSgicamente es comprobable -
la afeccibn pulmonar (5, 14), la mayorfa de los pacientes experimen
tan hemoptisis masiva o fatal y se describe como una vasculitis y -
una fibrosis pulmonar difusa; la funci6n pulmonar no aparece con da

tos de restriccidén u obstruccisn.

Manifestaciones del Sistema Nervioso Central.- Su incidencia -
varfa del 4 al 42% y su aparici6n entre 1 y 11 aiios, los datos clf-
nicos pueden ser meningoencefalitis, hipertensi6n intracraneana, le
siones del cerebro, pardlisis de nervios craneales, afeccifn pirami
dal vy extrapiramidal y sicnos cerebelares, lesiones en la espina, -
lesiones perif€ricas de los nervios, dolor de cabeza, confusibn men

tal y disminucién de la memoria (12).
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Asimismo, esta enfermedad puede inveolucrar al corazén, lo cual
se manifiesta con degeneracidn miocdrdica, miocarditis o taauicar--
dia paroxistica; también pucden afectarse el hfgado, rifién y tes-
tfculo, ocasionalmente hay oclusiones arteriales o vencnosas, qlo=--

merulonefritiz y epididimitis.

Como se puede observar,generalmente las ulceraciones orogenita
les son los primeros sintomas en aparecer, y la frecuencia de apari
ci6n de la sintomatologfa puede llevar de 3 a 7 aflos. Ya desde 1979
Shinizu (5) menciona como factores aqregados en el cortejo sintomi-
tico como posible etiologfa, factores climdticos (clima frio), subs-

tancias téxicas, ingesta de cierto tipo de nucces.
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MANIFESTACIONES CLINICAS

FIGURA 1

-FIGURA 2

————




MANIFESTACIONES CLINICAS

FIGURA 3

18,
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~ DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

Ya que este sfndrome debido a la frecuencia relativa de Glce~—
ras orogenitales, lesiones articulares y uveitis y considexando que
no existen pruchas de laboratorio patognfmonicas dentro de el diag-
néstico diferencial, sc incluyen las siouientes entidades: Lupus -
eritematoso,8. de Steven Johnson, Artritis reumatoide, §. dc Sjbren

5. de Reiter y Aftosis crfnica recidivante, {Tabla VIII).

TABLA VIII

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

AFTAS AFTAS LESICN AFECCION
BUCALES GENITALES OCULAR ARTICULAR
ARTRITIS NO APARECE NO APAREXCE IRITIS, IRTDC POLIARTRITIS
REXMATOILE . CICLITIS DEFORMANTE
S, 830rmN NO APARECE NO APARECE = (WERATITIS
PUNCTATA Y POLIARTRITIS
CONTUNTIVITIS  LEFORMANTE
S. REITER APARECEN APARECEN IRTTIS, IRINO ARTRITIS
CICIITIS QUE INESPECIFICA
RESUEIVE SIN
SBECUELAS .
AFTAS CRONICAS APARECE WO APARECE NO APARECE NO APARECE
RECIDIVANTES
5. BEICET APARECE NPARECE WEITIS E ARITATLIS
RIPCPION INESPECIFICA

+({8) Rev Clin Sna 1978: 149
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PROTOCOLS DE ESTUDIO

Aunque el diagndstico os meramente clinico, secihalaremos el ~ =

abordaje de este tipo de pacifentes, a fin do establecer ciertas ca-

racteristicas clinicas, de laboratorio y gabincte:

a
b)
<)

d

—-—

e
£)
i3}
h)
i)
1}
k)
1)

11)

m

vt

n

=

o)
Pl
q)
r)

5}

flistoria Clfnica Completa y Exameon Fisico
Mapeo geogrdfico

Radiografia de T6rax, manos y rodilla bilateral
Electrocardiograma

Examen general de orina

Protefna de Bence Jones

Cuenta de complemento

Cucnta diferencial de leucocitos y plaguetas
Eritrosedimentacidn

Anticuerpos antinucleares

Fijacitn de ldtex

Niveles de complemento €3 y C4

VDRL

Crioglobulinas y crofibrinégeno
Electroforasis de protefnas en suero
Inmunoelectrofluorcscencia

Prucha de antfqgeno de superficie

Niveles de fibrindgeono

Anticuerpos antitiroglobina

Guayaco en heces

Enema baritado
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t} Cultivo de herpes simple
u) Biopsia de Glcera aftosa (oral o genital}

v) Cuenta de esperma en pacicntes masculinos

Debido a su variada sintomatologia no hay datos patognomonicos,
en ocasiones se describe aumento de la erttrosedimentaci6n, leucoci
tosis, proteina C reactiva positiva en un 45%, niveles altos de fi-

brintgeno en los casos en que existe tromboflebitis.

La prueba de patergia es considerada por algunos autores como
criterio mayor (5, 8}, hay aumento de la actividad mediada por célu
las, clevacifn de €% y presencia dc HLA especifico relacionado con

las manifestaciones ya descritas previamente.



22.

HISTOPATOLOGIA

Es un desorden primariamente inflamatorio que involucra peque-
flos vasos. Las areas de ulceracién primariamente muestran infiltra-
ci6n de células mononucleares alrededor de los vasos. Las lesiones
tempranas sugicren una reaccifn de hipersensibilidad. Bisicamente -
ge trata de una vasculitis en forma de infiltrado perivascular con
una proliferacibn endoteclial que oblitera la luz o endarteritis ---
obliterante, sc cree que las dlceras son secundarias a esta vasculi

tis,

Los cambios histol&gicos en forma secuencial se aprecian como
aumento o elevacién del endotelio de los vasos dérmicos, necrosis -
fibrinoide de las parcdes de los vasos, concentracidn de polimorfo-

nucleares y extravasacién de células sangufneas (11). '
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TRATAMIENTO!

En virtud de la naturaleza multisistémica de esta cnfermedad y
los intervalos entre la sintomatologfa se ha dado origen a el uso -
de distintos medicamentos; mencionarcmos las diferentes terapButi-
cas utilizadas. Ninguna terapfutica ha mostrado tener buen efecto -
en todas las manifestaciones, de ahf la gran variedad de medicamen-

tos cmpleados, lo cual plantea un reto al médico.

Debido a gue la hipersensibilidad, tiene un papel importante -
en esta enfermedad, se utilizan esteroides tépicos y sistémicos cque
coartan la respuesta de hipersensibilidad, aunque rara vez la impi-
den; los corticoesteroides sistémicos tienen buen efecto en las ma-
nifestaciones agudas y poco en las crbnicas, la dosis recomendada -
es de 4 mg/dfa, suprimiéndose los sintomas articulares y cuténeos, .
esta dosis puede ser hasta de 60 mg. en fase aguda y la via de apli

cacibn puede ser retrobulbar o intrarticular.

Los esteroides t6picos sec utilizan en dlceras aftosas y se - -
aplican durante el estado de ulceracién, durante 3~4 veces al dfa y

su mayor efecto se ha visto en la afeccifén ocular.

Las tetraciclinas son el medicamente de eleccifén en las dlce--
ras orales, su accién es antibacteriana, antimicoplasma y voseec pro
piedades antivirales, reduciéndose en forma importante el dolor. Se
puede disolver el contenido de una c&psula de 150 mg. en 5 ml de --
agua y los pacientes deben dejarlo en la boca durante dos minutos y

repetirlo cuatro veces al dia, rccomendindose la asociacién tépica
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y sistemdtica (5, 11).

El clorambucil es ¢l agente inmuposupresor que cs menos téxico
y tiene efecto en las manifestaciones oculares especialmente; asf -
como también en.las articulares, neurolégicas y dlceras orogenita--
les. Parece ser que su potencia aumenta al asocgiarse con corticoes-

tercides, la dosis recomendada cs de 6-8 mg/dfa (11).

La azatioprina ha sido efectiva c¢n afquellos sujetos con mani--
festaciones oculares, sin embargo sus efectos colaterales son leuco
penia, nduseca, dolor epigdstrico, razén por la cual su uso c¢std res

tringido, la dosis recomendada es de 1.0 y 2.0 mg/kqg/dfa.

El levamisol s un antihelmintico eficaz que tiene influencia
en la inmunidad celular probablemente por influcncia en las efilulas
T, suponiéndose que este medicamente corrige la deficiencia de las
células T supresoras, potencializindose la respuesta inmune, se in-

dica en Glceras orogenitales a dosis de 2 mg/kg/dfa.

La colchicina act@a inhibiendo la quimiotaxis de los polimorfo
nucleares a dosis de 0.5 mg/kg/dfa pero su eficacia en los distin--

tos tipos de lesiones no se ha logrado comprobar, (15).

Los fibrinolfticos se usan en pacientes con tromboflebitis dis
minuyendo la adhesividad plaquetaria o modificando la fibrinolisis

on los tejidos, los mds usados son el etinestrol y el fenformin,
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El factor de trasferencia se obtienc de donadores sanos deri-
vado de linfocitos humanos sanos, cl cual actida reduvicendo el nfime-

ro de lesiones i recurrencias orvocgenitales, {(16).

La hematoterapia consiste en trasfundir sangre y gammaglobuli-
na al sujeto produciéndose remisiones temporales de Gleeras y mani-~
festaciones oculares. La naturaleza desconocida de todos 105 clemen
tos de la trasfusidn ha hecho que se especule sobre la existencia -
de una sustancia gue active la formaciSn de anticuerpos neutralizan
tes del agente infeccioso y tambifn se insinGa la idea de que se -~
trata de "factor de trasferencia " ausente o deficiente en estos en

fermos.

La vacuna contra la Polio ha sido utilizada en Israel con 2 pa
cientes tratados con la misma a dosis de 4 a 5 gotas de vacuna men-
sual por 3 a 5 meses, desapareciendo las lesiones en 2.6 afios a 3 -
afios. Otros han tenido buenos resultados con la cloroquina e hidro-

cloroguina.

La talidomina es un excelente medicamente en los casos de aftg
sis recurrente orogenital rebelde a tratamientos previos, la dosis
es de 100 mg/dia durante diez dfas consecutivos por VO y puede au--
mentarse la dosis hasta 600 mg/dfa v prolongarse la terapéutica por
m4s tiempo, en general se dice que la terapfutica ha curado cuando
hay desaparici6n de las aftas hacia el décimo o undécimo dfa, gene-
ralmente se tolera bien y ocasionalmente existen molestias digesti-
vas; no tiene efecto en las ranifestaciones articulares y la .trombo

flobitis. Se usa solo en casos de aftosis necrética crénica muy re~

bebi. v rocurrente (170



PRONOSTICO

Los factores prondsticos ne han sido claramente delimitados, -
no obstante, la ausencia de afeccifn del sistema nervioso central,

intestino o arterias proporcionan un mejor pronGstico para la vida.

Gencralmente el pronéstico para los hombres jévenes es peor, =
algunos investigadores sugiercen gue la progresién de la enfermedad
puede ser alterada en relacifn a la terap6utica establecida espe--

cialmente cuande se utilizan drogas inmunosupresoras.

Recordar vue la enfermedad es de cardcter crénico con escasas
remisiones espontdncas. Esta enfermedad suele progresar en formas -

debilitantes, No existe prevencién,
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MATERIAL Y METODOS,-

Reporte de caso clinico:

G.R. Femenino de 12 afos, originaria del Estado de Méxicoquicn
ingresa al servicio de Infectologia Pediitrica del Hospital General
de México, S5.5.A. sin antecedentes heredofamiliares de importancia.
Inicla su padecimiento tros afios previos a su ingreso con diéfore—-
sis e hipertermia hasta de 40°C de predominio nocturno, agrecdndose
a esta sintomatologfa lesién maculopapular en vuiva de 0.5 cm. de =
difmetro circular, la cual fuc aumentando a través del ticmpo con -
aumento de volumen y ulceracién de la misma, esto sc acompanaba de
dolor intenso y fijo, motivo por el cual recibié mlltivles teraplu-
ticas persistiendo con la misma sintomatologfa a pesar de la anti--

biotigo-terapia recibijda,

Al examen ffsico se encontré peso de 28 500 g, talla: 1.34 m -
frecuencia cardiaca de B80X', frecuencia respiratoria de 24x', tempe
ratura de 37°C. Se observd palidez generalizada, globos oculares --
con hiperemia conjuntival ++, cuello con microadenopatias cervica--
les bilate{Ples, soplo protosist6lico en foco mitral y foco tricds-
pideo de intensidad I-I1/VI1. Genitales femeninos con edema a nivel
de labio mayor, aprecilndose tumoracién de 3 x 3 dc coloracif6n vio-
lacea, dolorosa a la palpaci6n en ¢l mismo sitio y sc aprecia le--
sién ulcerosa de 3 x 2 cm quc abarca labio mavor, vulva y parte de
la reqifn perianal; superficial de base irrcegular rojiza y granular
ulcerativa, de Lordes bien definidos con exudado purulento sin apre

ciarse sangrado (2). Pesto del oxamen negativo.
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Examenes de Laboratorio:

Se toman Rx de t&rax, mano y rodilla sin lesién demostrable, -
electrocardiograma y examen general de orina dentro de lfmites nor-
males, biometrfa hemdtica con hemoglobina de 12, hematécrito de 40
y plaquetas ligeramente aumentadas. El frotis de secrecién mostrd -
trofozoitos y el exudado vaginal demostré Proteus mirabilis y esta-

filococn dorado,
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RESULTADOS.-
Tratamiento y Evolucidn:

Con el fin de erradicar la parasitosis cutdnea se indic6 trata
miento @ base de metronidazol y dehidroemetina intravenosa por espa
cio de doce dfas, mejorando parcialmente las leslones y siendo dada
de alta con tratamiento ambulatorio reingresando dieciséis dfas des
puéds, encontrindose lesiones recidivantes en genitales y notdndose ‘
la presencia de placas blanquecinas en carrillos, asf como ulcecra--
ciones en paladar (aftosis bucal), decidiéndose descartar cuadro in

munolégico para lo cual se efectuaron los siguientes estudios:

Eritrosedimentacisn, la cual fue negativa, anticuerpos antinu-
cleares negativos, fijacién de l&tex negativa, VDRL negativo, per--
£il inmunolSgico con Ig A e Ig G elevadas, niveles de complemento -
C3 14img/dl y C4 60.6mg/dl, Ig A: 757.5mg/dl, Ig M 242.4 mg/dl, Ig
G 2 500 mg/dl, prueba de patergia positiva, biopsia de piel con da-
tos concluyentes de vasculitis leucccitoplistica (5), biopsia geni-
tal compatible con lesiones aftosas. Biopsia de piel con inmunofluo
rescencia en piel estimulada con histamina positiva a Ig G, Clq y -~
C3 en vasos de pequefio calibre; es valorada por el scrvicio de of-
talmologfa quien reporta conjuntivitis no datos de uveitis; asf mis
mo fue valorada por el scrvicio de neurologfa que concluye discreta
afeccibn vasculftica cerebelosa de predominio izquierdo probablemen
te secundaria a procesc vasculftico basado en fondo de ojo normal,
liqera dgsmctrfa bor dolor de Glcera, terblor al afectuar actos mo-

tores voluntarios y dis-reta desconposicién fina del moviniento y ~
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temblor distal de baja frecuencia.

En base a los datos clinicos y de laboratorio se concluye sin-
drome de Behcet, inicidndose con corticoesteroides tépicos y sisté-
micos sin mejorfa alguna durante 10 dfas, motivo por el cual se cam
bia terapfutica a base de levamisol a dosis habituales durante quin
ce dfas sin mejorfa alguna por lo cual se decide asociar factor de
trasferencia una dosis cada 48 hrs. durante la primera semana y pos
teriormente una dosis semanal. En vista de la rebeldfa al tratamien
to de la aftosis orogenital se agrega talidomida con buena respues-—
ta, reduciéndose importantemente la Glcera genital; desde entonces
fue dada de alta con talidomida y factor de trasfercncia, suspen--~-
diendo bruscamente la talidomida sin autorizacién médica, por lo --
que siete dfas después se presenta cuadro de reactivacifn, caracte-
rizado por fllceras orogenitales, las cuales habfan aumentado 30% -~
del tamafio previo por el cual se reinicia talidomida con el esquema

habitual (17).

Actualmente, posterior a un aiio de seguimiento de la paciente,-
hemos tenido tres brotes de reactivacifn los cuales han tendido a -
prolongarse en el tiempo de reaparicifn del cuadro, continufndose -

con talidomida y factor de trasferencia.
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DISCUSION:

El caso presentado es un caso tipico del sf{ndrome de Behcet en
una adolescente de doce afios. Como se puede notar a través de la 1i
taratura aunque esta enﬁermedad es poco frecuente y sobre todo en -
la edad pediftrica, se reportan datos de este sfndrome en nifios en
publicaciones de 1978 y 19895 (1, 6) y esto se debe al tiempo que se
presenta entre la aparicién de los distintos sintomas lo cual puede
6sci1ar entre afios o meses; aunque esta entidad es predominantemen-
te del Mediterrineo, Medio Oriente y Jap6n el caso presentado sale
de la frecuencia en cuanto a datos epidemiol6gicos descritos asf co

mo, en la relacifn establecida en cuanto al sexo.

Para establecer el uiagnéstico de esta enfermedad se tomaron -
en cuenta los criterios dec Mason y Barnes en que se establece la na

turaleza multisistémica de esta enfermedad.

En base a estos criterios en nuestro paciente se presentaron -
cuatro criterios mayores, los cuales son: aftosis recurrente, ulce
raciones genitales, lesiones en piel como la vasculitis experimenta
da a la prueba de Pétergia, conjuntivitis y un criterio menor carac
terizado por la discreta afecci6n vasculitica cerebelosa que presen
taba la paciente, considerdndose como un diagnfstico de certeza. El
diagnéstico de la enfermedad llevS en promedio un lapso de dos me--

ses.

Desde el punto de vista epidemiolSgico, la frecuencia en Minne

sota es de 1 en 300,000, on nuestro medio carecemos de estudios al
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respecto, probablemente porque la mayor incidencia de esta enferme-
dad es en otras edades, quizd porque muchas de las manifestaciones
no se detectan integralmente por el tiempo de evolucidn de la sinto

matologfa establecifndose pricticamente en la ctapa de vida adulta.

La investiqgacifn realizada op el paciente descrito nos llevé a
la demostraci6n de alqunos de los componentes de la triada sintomd~
tica, los cuales no siempre se manifiostan en un mismo individuo, =~
ni ocurren simultd@neamente, lo cual dificulta el diagnbstico. Este
padecimiento inicia generalmente con lesiones ulcervsas on la muce-
ga bucal, lo cual no sucedid en nuestro pacicnte. Swegln reportes de
la lite;atura, la afeccidn ocular en la etapa pedidtrica es sumamen

te rara (1).

En rclacién a la etiologfa de esta entidad se han involucrado
diferentes teorias, alqunas hablan de cierta predispesicitn genéti-
ca en relacifn al antiqeno leucocitario humano {HLA) e incluso se -
ha dicho que de acuerdo a este antfqgeno pueden variar las manifesta
ciones de la enfermedad. También se ha mencionade encontrar cuerpes
de inclusifn en las c#lulas de exudados de las flceras relacionados
con agentes de género infeccicoso del género Chlamidae, opinidn muy
amblgua entre las diferentes literaturas, sin embargo debido a que
no se ha logrado comprobar plenamente el agente infeccioso, esta -
teoria se cacuentra en duda, el agente infeceioso encontrado en la
parte inicial de su padecimicnto sc sospechd due fue una infeccidn
agregada al cuadro. Se ha mencionada un estado de hipersensibilidad
cutdnaa, cuyo aspecto al microscopio de luz manifiesta datos de vas

onlitis, Usando tfenicas de imnmunoflucresceacia se ha denostrado --
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elevacibn de Ig A, Ig M e Ig G; demostréndose en nuestro paciente -

la vasculitis y la clevacitn de Ig G.

Finalmente por su naturaleza multisistémica ninguna terapia es
Gtil para actuar en tedas las manifestaciones, por lo cual existe -
gran controversia en el tratamicnto. 51 nos enfocamos a el pacienteé
descrito se ohserva gue las alteraciones predominantes fueren afto-
sis bucal recurrente y Glceras genitales en que suelen tener buen -
efecto las lerapluticas descritas, sin cmbarge, en eske case inicia{
mente se mancia eon estercides tépicos y sistfmicos sin mejorfa  de
la sintomatologfa por luv gue se agrega un antihelmintico inhibidor
de la c8lula T supresora y considerindose gue estc medicarento po--
tenciarfa la respuesta inmune sin obtener resultados satisfactorics
se decide agregar factor de trasferencia asveiado con talidomida, -
observéndose buenos resultados, las filceras bucales desaparecen al

tercer dfa y las filceras genitales van en reduccifn de tamafio.

Segfin los datos recabados esta paciente continud con la aplica
cifn de factor de trasferencia y por la evelucifn presentada se in-
fiere que requerfa talidomida por lo cual se reinicié con el esque-
ma mencionade {(17), mejorando absclutamente las lesiones, por tanto
en la mayorfa de los casos se gequiere de la aceifn combinada de --

los medicamentos.

Finalmente, se podrd notar que el paciente debe conocer la na-
turaleza de su enfermedad v su cvolucidn, requiriéndose por tanto -
del seguimiento prolongade con el apove del médico. Es importante -

paraliiccar pue no es nma enfernedad rpaliona o infecciosa cue roounie
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ra antibioticoterapia, requiere un sequimiento continuc de por lo ~
menos cada seils meses, se requlere trabajo de eguipo por su natura-
leza multisistémica por lo gue es necesario el tratamiento interdis

ciplinario con las distintas especialidades en esta enfermedad.

El cuatro histolégico establecido claramente presenta vasculi-~

tis en forma de infiltrade perivascular con proliferaci6n endotelial.

La enfermedad bisicamente es c¢rfnica con eccasas remisiones es

pontdneas.

No existe prevencifn de esta enfermedad. £1 pronfstico es bue-
no en tanto no exista afeceibn al sistema nervioso central y de -~

acuerdo a la edad de presentacion del caso.
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CONCLUSIONES .~

La enfermedad de Behcet es poco frecuente en la edad pediftri-
ca y tiene una distribuci6n geogrifica peculiar y su etiologfa

atn no ha sido completamente esclarecida.

No existen cstudios de esta patologfa en huestro medio.

La enfernedad de Behcet es més frecuente en el sexo masculino

que en el femenino.

La sintomatologia varfa entre el adulto y el nifio, encontrdndo

se en 8ste Gltimo rara vez afeccién ocular,

£l tiempo que transcurre entre la primera manifestacifn y cl

establecimiento de los otros sintomas es muy variable.

No existen datos de laboratorio patognémonicos por lo que el

diagn6stico es clinico.

La lesi6n histopatolBgica caracter{stica es la vasculitis.

El tratamiento es variado, ninguna terapfutica es eficaz para

actuar en todas las manifestaciones.

Las complicaciones son raras y &stas son ceguera en anquellos
pacientes afectos de uveitis, a=f mismo puede presentarse obs-

trucci6n de la vena cava.
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10. La mortalidad es muy baja y es causada en aquellos pacientes -~
v
que tienen afeccifn del sistema nervioso central por meningo-

encefalitis.
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RESUMEN:

£l sindrome de Behcet es un complejo multisistémico caracteri-
zado por Glceras en la mucosa oral, Gilceras genitales y afeccién --
ocular principalmente iridociclitis; pueden involucrarse otros apa-
ratos y sistemas como son: articulaciones, pulmbn, sistema nervioso

central, hfgado, lesiones cn piel y tracto gastrointestinal.

La etiologfa de esta enfermedad no ha sido esclarecida por lo
que se han postulado varias tcorfas principalmente la viral y la in
munolégica. Su distribucién geogr&fica es peculiar {mediterrdneo) -
pero se reportan casos on otras zonas; su frecuencia en cuanto al -
soxo se reporta mayor ioncidencia en el sexo masculino en una propor
ci6n 3:1 aunque cn Amlrica es a la inversa; generalmente se encusn-
tra en etapa adulta, sin cmbargo se han reportado algunos casos en

edad pedidtrica.

El diagnBstico es bAsicamente clinico y se establece de acuer-
do a los criterios de Mason y Barnes, se dice que tres criterios ma

yores hacen diagnéstico, o bien dos criterios mayores y dos menores.

El pronbstico es bueno, es un padecimiento crénico, las secue-
las solo sc presentan en casos de afecci6n de la uvea o meningoence
falitis., El manejo es multidisciplinario en virtud de su afecci6n a
los distintos aparatos y sistemas, no se ha demostrado upa terapéu-
tica eficaz en todas las manifestaciones, por lo cue se utilizan es
quemas combinados. Es importante que el paciente conozca las carac-
terfsticas de su enfermedad como proceso crfnico v que se continfie

su secquimiento en forma peribdica.
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