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Resumen

El penfigoide de membranas mucosas repre-
senta un heterogéneo grupo de enfermedades
ampollares, autoinmunes y crénicas, que afec-
talas mucosas y /o la piel. Es una patologia que
origina como secuelas, cicatrices que motivan
importantes incapacidades funcionales en las
mucosas involucradas, provocando ceguera,
dificultades en la masticacién, la deglucién o
en la respiracion.

Su diagndstico, tratamiento y control deben ser
realizados por un equipo multidisciplinario.

Se presentan dos casos clinicos de penfigoide
de membranas mucosas de localizacién oral,
por considerarlos de interés, dadas sus mani-
festaciones clinicas y la diferente evolucién en
cada uno de ellos. Se describen los métodos de
diagnéstico y tratamientos durante 4 afos de
seguimiento y control, realizados en la Cdtedra
de Semiologia y Patologia BME Clinica de
Estomatologia de la Facultad de Odontologfa.
Universidad de la Republica.

Abstract

Mucous membrane pemphigoid describes
an heterogeneous group of chronic, autoim-
mune, blistering diseases that affects the mu-
cous membranes with or without skin invol-
vement. Scarring is the hallmark, leading to
blindness, poor nutrition and difficulties to
eat, to swallow and to breathe.

The diagnosis, treatment and control must be
made by a multidisciplinary team.

We present two cases of mucous membrane
pemphigoid of oral location, considering the
interest because of the clinical symptoms and
the different clinical course in each of them.
We refer the methods for diagnosis, treatments
performed in the 4 years of follow up and
control, assisted by the Chair of Semiology
and Pathology BME Clinic of Stomatology,
School of Dentistry, Universidad de la Repu-
blica.
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Introducciéon

El penfigoide de membranas mucosas (PMM)
representa a un heterogéneo grupo de enferme-
dades autoinmumes, ampollares, crénicas que
afecta una o varias membranas mucosas con o
sin compromiso de la piel. Se caracteriza por el
depésito de inmunoglobulinas, de complemento
o de ambos a lo largo de la membrana basal del
epitelio. Los diferentes autoanticuerpos contra los
distintos componentes de la membrana basal jue-
gan un rol importante en la patogénesis de este
grupo de enfermedades (1).

Su diagnéstico surge de la aplicacién de una ex-
haustiva semiologfa, del diagnéstico diferencial
con otras entidades, del adecuado manejo de las
técnicas bidpsicas asi como de la correcta inter-
pretacién inmunohistopatoldgica.

El objetivo de este trabajo es presentar dos ca-
sos clinicos con sus correspondientes métodos
de diagnéstico, tratamientos y su diferente evo-
lucién, realizados en 4 anos de seguimiento y
control.

ANTECEDENTES

Grinspan realizé una revisién histérica exhaustiva
de esta enfermedad, conocida desde el siglo X VIII,
principalmente por los médicos oftalmélogos.
Wichmann en 1794 lo describié como una forma
de pénfigo de localizaciéon bucal y ocular. En 1857
Cooper la denominé xerosis conjuntival y lue-
go en 1879 Van Graefe la llamé estrechamiento
esencial de la conjuntiva. La combinacién de le-
siones orales y oculares también fue observada por
Morris y Roberts en 1888, la describieron como
pénfigo de las mucosas de tendencia sinequiante
y de fracaso terapéutico. En 1896 Thost introdujo
la original nomenclatura de pénfigo crénico de las
membranas mucosas (2) y en 1911 describié sus
caracteristicas clinicas mads salientes (3). Civatte
describié por primera vez las diferencias histolégi-
cas entre el pénfigo y el penfigoide (4). En 1951
Lever propuso el término penfigoide benigno de
las mucosas (5).

En 1957 Jablonska y colaboradores opinaron que
el nombre mds apropiado debia ser el de penfigoi-

de de las mucosas (6).

Lotart y Jacob en 1958 enunciaron: 1- que la lo-
calizacién cutdnea no es tan rara, 2- la benignidad
es relativa porque puede conducir a la ceguera,
3-las adherencias o sinequias revisten importan-
cia, de ahi que la denominaron dermatitis ampo-
llar mucosinequeante y atrofiante (2).

En el Primer Consenso Internacional sobre Pen-
figoide de Membranas Mucosas, realizado en Chi-
cago en 1999, se establecié que ésta serfa la de-
nominacién mds adecuada, quedando claramen-
te definida la topografia dominante asi como el
compromiso de cualquier membrana mucosa.
Se suprimié el término “cicatrizal” por excluir a
aquellos pacientes que no desarrollan cicatrices en
su evolucién, como ocurre en la mucosa oral y
se consideré inapropiado el calificativo de benigno
tomando en consideracién el compromiso ocular
que puede conducir a la ceguera o las estenosis
laringeas o esofdgicas que ponen en riesgo la vida
del paciente (7).

Las membranas mucosas que pueden involucrar-
se incluyen, por orden decreciente de frecuencia:
cavidad bucal, ocular, nasal, nasofaringea, anoge-
nital, piel, laringe y eséfago (8). Las lesiones cutd-
neas se observan en aproximadamente una cuarta
parte de los pacientes, frecuentemente limitada a
la piel de la cabeza, cuello, torso superior y extre-
midades (9).

Desde el punto de vista epidemiolégico es una
enfermedad que predomina en la mujer, con una
relacién hombre/mujer de 1:2 o de 1:3 con una
edad promedio de comienzo entre 51-62 afos y
sin predileccién racial (10).Cuando excepcional-
mente se presenta en nifios ocurre en un rango de
2a 18 anos (11).

La enfermedad es de curso lento y progresivo, con
exacerbaciones y remisiones, pudiendo permane-
cer las lesiones durante meses o anos.

Las manifestaciones bucales varfan desde dreas
eritematosas, erosiones, ampollas y seudomem-
branas que cubren las dreas erosionadas localiza-
das frecuentemente en la mucosa gingival y en
el paladar y con menor frecuencia en la mucosa
labial, la lengua y mucosa yugal. Harry observé
que la enfermedad cursa en el 90% de los casos
con afectacién de la mucosa gingival, bajo la for-
ma clinica de una gingivitis descamativa (12). Los
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sintomas comienzan cuando la ampolla se rompe
originando escozor, ardor, dolor, sangrado y disfa-
gia, lo cual dificulta la alimentacién ocasionando
la pérdida de peso al paciente.

Las manifestaciones oculares debutan siendo uni-
laterales y consisten en la aparicién de conjuntivi-
tis bilateral crénica y progresiva, acompafadas de
sintomas de fotofobia, ardor y lagrimeo. La prime-
ra lesién serd una ampolla en la conjuntiva, que
ocasiona una erosion acompanada de una secrecién
mucoide y al resolverse la ampolla deja una cicatriz.
Esta se adhiere al fondo del saco conjuntival, for-
mando bridas y sinequias, que se extienden de uno
a otro parpado. La cérnea se seca, se queratiniza y
se vasculariza, formdndose un pannus, que oblite-
ra los conductos excretores de la glindula lacrimal
que finalmente se atrofia. En su evolucién el PMM
puede provocar ceguera (13).

El mecanismo patogénico del PMM es comple-
jo y no completamente comprendido atin. Existe
claramente un defecto en la inmunoregulacién
que involucra la formacién de autoanticuerpos,
generalmente de tipo Ig. G, dirigidos contra los
componentes normales (antigenos) de la mem-
brana basal del epitelio, de ahi la denominacién
de enfermedad antoinmune (14). Desde media-
dos de la década de 1980 se han identificado 10
diferentes componentes de la membrana basal que
se comportan como antigenos para los autoanti-
cuerpos de los pacientes con PMM; ellos son:

- Antigeno penfigoide bulloso 1y 2 (BP Ag 1y
BP Ag 2), - Laminin 5 (epilegrin), - Laminin 6,
- Coldgeno Tipo VII, - Sub unidad - integrin y
otros cuatro antigenos de identidad atin descono-
cida.

Se tratarfa de un proceso genéticamente determi-
nado; en efecto, se encontrd asociacién del PMM
con alelos del Complejo Mayor de Histocompa-
tibilidad HLA- DQB1 y HLA-DQ7 (15).
Asimismo se cita en la bibliografia la aparicién
de PMM en paciente bajo tratamiento con deter-
minadas drogas, en especial antihipertensivos, an-
ticonvulsivantes y antidiuréticos, constituyendo
una variante del PMM denominado penfigoide
medicamentoso (16).

El tratamiento debe individualizarse para cada
paciente teniendo en cuenta: localizacion, se-
veridad, evolucién de la enfermedad, edad del

pasiente, comorbilidades sistémicas y eventuales
contraindicaciones al uso de la medicacién. Hay
consenso en que los corticoides y sus derivados
son la terapia de primera linea, en forma local
ylo sistémica (17). Otras opciones terapéuticas
son: dapsone, una sulfona sintética con propieda-
des antiinflamatorias significativas y azatioprina,
ciclofosfamida o metrotrexate como inmunosu-
presores (18,19).

Descripcion
Caso clinico 1

Paciente N. R., mujer de 70 afios, raza blanca que
consultd en la Clinica de Estomatologfa, Cétedra de
Patologfa y Semiologfa, Facultad de Odontologfa,
Universidad de la Republica (UDELAR), en  junio
del 2002, con ampollas en el paladar de 7 meses
de evolucién tratadas con corticoides administrados
alternadamente en forma local y sistémica.

Relata antecedentes de hipertensién controlada
con dieta.

Desde el punto de vista odontoldgico es una paciente
desdentada total bimaxilar, rehabilitada con prétesis
completas realizadas un afo antes de la consulta.
Al examen clinico local se observaron las siguien-
tes lesiones:

- ampolla de 4 mm en el fondo de surco sector
p6stero- superior derecho, rodeada de zona erite-
matosa que se extendia a palatino. (Foto 1).

Foto 1

- ulceraciones en el tercio medio y posterior del pa-
ladar del lado izquierdo y restos del techo blanque-
cino de una ampolla de 3 mm de didmetro rodeada
de un halo eritematoso (Foto 2).
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Foto 2

- dos ampollas de 3 mm de didmetro en el tercio
posterior de mucosa yugal derecha (Foto 3).

Foto 3

- lesiones erosivas eritematosas con centro blan-
quecino necrdtico, correspondiente al techo de
las ampollas dispersas por todo el piso de boca

- ampolla de 5 mm de didmetro en el reborde al-
veolar posterior que se extendia hacia palatino
observada una semana después de la primera con-
sulta. (Foto 4).

Foto 4

No presenté afectacién clinica de la conjuntiva
ocular.

Diagnéstico presuntivo: penfigoide de las mem-
branas mucosas.

Se tomaron dos muestras bidpsicas perilesiona-
les de mucosa yugal derecha, una para examen
andtomo patoldgico en formalina acuosa al 10 %
y otra para inmunofluorescencia directa, en suero
fisiolégico.

La histopatologia N° 02-189, realizada en la
Cétedra de Anatomia Patolégica General y BMF
de la Facultad de Odontologfa, informé que se
trataba de epitelio malpighiano con francas hen-
diduras entre epitelio integro y el corion. El con-
juntivo presentaba infiltrado inflamatorio mode-
rado linfoplasmocitario con eosinéfilos escasos e
hiperplasia endotelial vascular (Foto 5)

Foto 5. Desprendimiento in toto del tejido conjun-
tivo y presencia de neovasos

“En suma: lesién erosiva ampollar cuya morfolo-
gia orienta a penfigoide de las membranas mu-
cosas”

La Inmunofluorescencia Directa (IFD) realizada
en la Cdtedra de Dermatologia del Hospital de
Clinicas mostré: depésito lineal altamente positi-
vo destribuido en la capa basal para la IgG (foto6)
IgA (foto 7) y para el complemento C3 (foto 8).
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Foto 8 IFD: positividad lineal para C3

Diagnéstico definitivo: penfigoide de las membra-
nas mucosas.

Se realizaron interconsultas con: Oftalmologia,
Ginecologia, Gastroenterologia, Dermatologia y
Medicina Interna, no hallindose compromiso de
otras mucosas.

La paciente recibié inicialmente tratamiento con
corticoides topicos (prednisona 20 mg en Oraba-
se), utilizando las propias prétesis como cubetas,
durante 6 meses. Debido a pobre respuesta se
combind con tres aplicaciones intralesionales de
aceténido de triamcinolona, con lo cual desapare-
cieron las lesiones. La paciente permanece asinto-
matica hasta la fecha.

Caso clinico 2

Paciente de iniciales G.N., mujer de 72, blanca,
que consulté en la Clinica de Estomatologfa, C4-
tedra de Patologia BMF y Semiologia, Facultad
de Odontologia UDELAR en agosto del 2003
con lesiones dolorosas en la mucosa bucal.
Comenzaron tres afios antes con ampollas cutd-
neas en cara interna del miembro inferior dere-
cho, biopsiadas en su oportunidad, con informe
histopatolégico de Inflamacién Inespecifica. La
zona donde asentaron las ampollas reparé con ci-
catriz. Al mes siguiente, la paciente consulté por
lesiones erosivas en la mucosa bucal, que persistie-
ron varias semanas, con ardor y dolor.

Entre los antecedentes personales se destaca: hi-
pertension controlada y artritis reumatoidea tra-
tada con antiinflamatorios no esteroideos via oral
y corticoides inyectables, cada 30 dias.

En la esfera odontoldgica es una paciente des-
dentada parcial péstero-superior rehabilitada con
protesis parcial removible hacia 8 afios.
Apreciacién general: la paciente presentaba una
cifosis y lordosis que limitaban los movimientos
y deformaciones severas articulares de manos y
rodillas.

En el examen local: en los sectores dentados ante-
rior superior e inferior, presentaba abundante pla-
ca bacteriana provocada por la dificultad de higie-
ne dado el sangrado y el dolor al cepillarse. En la
mucosa se observaban las siguientes lesiones:

* encia vestibular y palatina superior presentaba
un ribete intensamente eritematoso y brillan-
te (Fotos 1y 2).

Penfigoide de membranas mucosas. A propsito de dos casos clinicos
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Foto 4

* en el tercio medio de la mucosa yugal derecha
se observaba una lesién erosiva de 40 por 20
mm de bordes irregulares cubierta por una
membrana blanquecina, que correspondia al
techo de ampolla y que al pasar la gasa em-
bebida en suero dejaba un drea ulcerada y
sangrante ( Foto 5).

— —
Foto 2

* encia vestibular inferior de color rojo intenso
brillante, el eritema se extendia al fondo de
surco y se continuaba en la mucosa de cara
interna del labio (Foto 3).

Foto 5

* en el tercio posterior de la misma mejilla se
evidenciaba una ampolla intacta de 3mm de
didmetro (Foto 5).

* en el sector posterior de la mucosa yugal iz-
quierda se constaté una ampolla rosada jun-
to con un 4rea ulcerada de 5 por 10 mm con
restos del techo de otra ampolla.

* en el limite del paladar duro y blando presen-

Foto 3 taba una ampolla de 4 mm de didmetro ro-

deada de drea eritematosa (Foto 6).

* ampollas y ulceraciones en la mucosa yugal , el

paladar y la lengua (Foto 4).
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Foto 6

* en la cara ventral de la lengua se observaban
multiples erosiones irregulares y bilaterales.

Diagnéstico presuntivo: por las caracteristicas de
las lesiones ampollares bucales y la gingivitis des-
camativa se plante6 diagndstico de penfigoide de
membranas mucosas, pero como habia debutado
con ampollas cutdneas se debia considerar al pén-
figo como diagndstico diferencial.

La citologia exfoliativa de la ampolla yugal iz-
quierda demostré la presencia de células inflama-
torias, sin células de Tzanck, descartdndose asi el
diagnéstico de pénfigo (Foto 7).

Foto 7 Extendido de células mononucleares linfo-
plasmocitarias

Se obtuvieron dos muestras bidpsicas perilesiona-
les de mucosa yugal derecha para examen andto-
mo patoldgico y para IFD, fijindolas en formali-
na al 10% y suero fisiolégico respectivamente.

El estudio histopatolégico (N° 03-129) realizado
en la Cdtedra de Anatomia Patolégica General y
BMEF de la Facultad de Odontologfa, informé que
se trataba de una ampolla subepitelial. El epitelio se

mantenia en dreas adosado a la membrana basal. El
conjuntivo presentaba un infiltrado inflamatorio
linfocitario, con neutréfilos, plasmocitos, abun-
dantes mastocitos y neovasos (Fotos 8 — 10).

Foto 8 Hendidura entre epitelio de cubierta y tejido
conjuntivo. Ampolla subepitelial.

4 5, '

Foto 9 Infiltrado de linfocitos, neutréfilos y plas-
mocitos.

Foto 10 Presencia en conjuntivo de mastocitos y
neovasos. Alteracién de células basales.

Penfigoide de membranas mucosas. A propsito de dos casos clinicos
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Se concluye con un diagnéstico concordante con
Penfigoide de membranas mucosas.

La IFD realizada en la Citedra de Dermatologia
del Hospital de Clinicas demostré: depésitos li-
neales en membrana basal de Ig G (Fotos 11), Ig
A (foto 12) y C3. (foto13).

Foto 13 IFD: presencia lineal C3

Diagnéstico definitivo: penfigoide de membranas
mucosas en una paciente portadora de artritis
reumatoidea.

Se realizaron las interconsultas con Oftalmologia
y Medicina Interna y no se hallaron otras altera-
ciones patoldgicas exceptuando las establecidas a
la fecha de la consulta.

La paciente recibié tratamiento local con aceténi-
do de triamcinolona al 0.5% en solucién acuosa,
administrado 4 veces por dia, durante 7 dfas, hi-
giene oral con clorhexidina y controles semanales.
Luego de la 12 semana de tratamiento mejoré el
intenso dolor pero persistieron las lesiones por lo
que se aument? la dosis de prednisona a 10mg en
Orabase aplicada con cubetas estampadas, 4 veces
al dia (Fotos 14 y 15).

Foto 15

La paciente evolucioné favorablemente, lo que
permitié la ingesta de alimentos blandos. Luego
de 6 meses de tratamiento, desaparecieron las le-
siones de lengua, mucosa yugal izquierda y en-
cfas. A los 18 meses concurre nuevamente con
ampollas en las mismas topografias exceptuando
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la lengua. El tratamiento consistié en prednisona
sistémica a dosis de 60 mg/dia. Luego de 7 diasy
habiendo comenzado a mejorar el cuadro clinico
se disminuy6 gradualmente la dosis hasta comple-
tar 15 dias de tratamiento sistémico y se continud
con el tratamiento local y de higiene rigurosa,
disminuyendo los sintomas pero no remitiendo
totalmente las lesiones. En diciembre del 2003 se
indic6 una nueva interconsulta médica para valo-
racién general y se notifica que no habia altera-
ciones sistémicas nuevas. Sin embargo, en febre-
ro del 2004, la paciente fue internada por dolor
abdominal severo y fallece 7 dias después con un
diagnéstico de carcinoma géstrico avanzado.

Discusion

El penfigoide de membranas mucosas, junto con
el penfigoide ampollar, la dermatosis Ig A lineal,
la dermatosis ampollar de la infancia y la epider-
molisis bullosa adquirida, se agrupan bajo la deno-
minacién de desérdenes ampollares subepiteliales
inmunomediados (immune-mediated subepithe-
lial blistering diseases IMSEBD) y constituyen
un grupo de enfermedades de la piel y/o mucosas
cuya lesién elemental es la ampolla subepitelial.
También suelen referirse a ellas como dermatosis
subepiteliales ampollares (20).

A nivel molecular, cada una de estas enfermeda-
des es gatillada como respuesta a diferentes anti-
genos. Los signos y sintomas de estas entidades
nosolégicas son generalmente los mismos, pero
la combinacién de las técnicas histopatoldgicas e
inmunohistoldgicas permiten diferenciar unas de
otras. De manera que el diagndstico de certeza se
alcanza por la combinacién de los signos clinicos
y los hallazgos inmunohistopatolégicos.

La verdadera incidencia de PMM no estd clara-
mente definida. Los datos que aporta la literatura
dermatoldgica sugieren que es 7 veces menos fre-
cuente que el penfigoide ampollar (21). Por otra
parte el penfigoide ocular puede ocurrir en 1 de
cada 15.000 a 40.000 pacientes atendidos en una
clinica oftalmolégica (22). Los estudios de inmu-
nofluorescencia de las enfermedades de la mu-
cosa oral revelan que el PMM es tres veces mds
frecuente que el pénfigo. Este dltimo se presenta
una incidencia anual del 0.5 al 3,2 por 100.000

habitantes (23- 27).
Es una enfermedad que predomina en mujeres
y debuta entre los 51-62 anos; las dos pacientes
presentadas, comenzaron la enfermedad a los 70
afios. En relacién a otros grupos etarios, se han
reportado solamente once casos de manifestacio-
nes orales en nifos y adolescentes, la mayoria de
ellos, con signos gingivales (28,29) y dos casos
con compromiso genital (30).
En el 85% de los pacientes con PMM las lesiones
comienzan en la mucosa oral, siendo la gingivitis
descamativa una de la formas iniciales de presen-
tacién, de ahi la importancia que el Odontélogo
conozca esta entidad ampollar (31,32).
Las manifestaciones oculares ocurren en 3 a 48%
de las series estomatoldgicas relevadas, pudiendo
ocasionar ceguera (33). Ninguna de las pacientes
presentadas en este estudio manifesté signos ocu-
lares en los 4 afios de seguimiento.
Recientemente se han reconocido varios subtipos
de PMM en base a los autoanticuerpos presentes,
lo que otorgaria las distintas caracteristicas clini-
cas en relacién a los tejidos afectados, los diferen-
tes patrones inmunopatolégicos y de especifici-
dad antigénica de los autoanticuerpos:
* los pacientes con lesiones orales
* pacientes con lesiones ampollares en membra-
nas mucosas y en piel
* pacientes con lesiones orales y piel, con o sin
lesiones en otras mucosas
* pacientes con lesiones oculares con o sin le-
siones orales.
El PMM puede presentarse asociado a otras pato-
logias. Kobayashi y colaboradores han reportado
la presencia simultdnea de caracteristicas clinicas y
seroldgicas de pénfigo y penfigoide en una misma
paciente asi como la asociacion con otras enfer-
medades autoinmunes como la artritis reumatoi-
dea y el lupus eritematoso sistémico (34,35).
Por otra parte, se ha comunicado la asociacién del
PMM con tumores malignos sélidos, en particu-
lar en pacientes que desarrollan ampollas cutineas
y de membranas mucosas y en los que se reco-
noce anticuerpos anti-laminina 5 o anti-epilegrin
con estudios de inmunoprecipitacién. Los tumo-
res reportados fueron carcinoma de conjuntiva,
adenocarcinoma de pulmén y carcinoma gdstrico
(36-41). Cabe destacar que el segundo caso clini-
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co de PMM presentado, padecia de artritis reu-
matoidea y desarrollé un carcinoma gdstrico de
evolucién agresiva.

El diagnéstico de PMM se basa en los hallazgos
clinicos, histoldgicos e inmunopatoldgicos.

El estudio de los tejidos en el microscopio 6ptico
demuestra, una separacion nitida entre epitelio y
conjuntivo, llamada ampolla o bulla subepitelial.
Este epitelio mantiene la capa de células basales y
por debajo de él, se observan desde suaves hendi-
duras a francas luces subepiteliales que se extien-
den a lo largo de la superficie.

El techo que conforma la parte superior de la am-
polla estd constituido por un epitelio atréfico y
comprimido en todo su espesor. El contenido de
estas ampollas es sero-fibrinégeno con eosinéfilos
y neutréfilos. El inicio de la enfermedad se carac-
teriza por una reaccién inflamatoria rica en eosi-
néfilos y linfocitos, pero con escasos plasmocitos,
dispuestos en forma difusa hacia la profundidad
del tejido conectivo papilar edematoso.

En general el infiltrado inflamatorio es de grado
variable en el tejido conjuntivo, con abundantes
células plasmdticas y a veces con presencia de eosi-
néfilos y neutréfilos. Ademds existe dilatacién de
los vasos sanguineos, acompanado por un mode-
rado infiltrado inflamatorio que abarca de la su-
perficie hasta la profundidad del corion.

La repeticién de los brotes evolutivos en la misma
zona, conduce a la atrofia de las papilas del corion
y a la neoformacién de los vasos capilares, con
reaccién fibrosa y acimulos de densos infiltrados
linfoplasmocitarios.

Como quedara establecido en el Primer Con-
senso Internacional de PMM, la inmunofluo-
rescencia es de rigor para el diagnéstico defi-
nitivo de PMM. Los estudios de inmunoflu-
rescencia directa (IFD) muestran un patrén
de fijacién lineal altamente positivo para Ig
Gy C3.Las Ig M e Ig A pueden observarse
junto o en lugar de la Ig G.

La segunda técnica de inmunodiagndstico em-
pleada es la Inmunofluorescencia Indirecta (IFI);
constituye el estudio de anticuerpos antimembra-
na basal circulantes en suero del paciente y se es-
tudian la Ig G y Ig A. Pero no todos los pacientes
con PMM poseen autoanticuerpos circulantes en

el suero, por lo que este estudio no constituye un
criterio absoluto para el diagnéstico. Su positivi-
dad estd vinculada con la extensién de la enferme-
dad, con la fase activa o de reposo y con el tipo de
sustrato utilizado en la técnica (7).

El PMM debe diferenciarse de otras enferme-
dades que involucran las membranas mucosas
tales como: liquen plano erosivo, sindrome de
Stevens-Johnson, eritema multiforme, pénfi-
go vulgar, penfigoide ampollar, epidermolisis
ampollar, Enfermedad Lineal IgA o Dermatitis
Lineal IgA y Lupus Eritematoso Discoide.

No existen en la literatura estudios clinicos con-
trolados y a gran escala, en relacién a la terapia
para esta enfermedad. En la decisién sobre el fér-
maco a administrar al paciente se debe de tener en
cuenta: - la localizacién de las lesiones, - la seve-
ridad y - la velocidad de progresion. Se conside-
ran pacientes de “alto riesgo” cuando las lesiones
asientan en: mucosa ocular, genital, nasofaringe,
es6fago y laringe y de “bajo riesgo” cuando las le-
siones involucran solamente la mucosa bucal o
la mucosa bucal y la piel, dado que existe menos
tendencia a desarrollar cicatrices en estas locali-
zaciones (42). De manera que para los pacientes
con PMM limitado a la cavidad bucal, se aconseja
iniciar el tratamiento local con corticoides topicos
de alta potencia como: clobetasol, betametasona
y fluocinolona, con o sin aplicacién inyectable
intralesional de aceténido de triamcinolona (43).
Para las lesiones gingivales, los corticoides topicos
son mds efectivos cuando se los aplica con féru-
las estampadas preparadas para tal fin (44). Para
prevenir la candidiasis durante el tratamiento,
es conveniente el uso de antimicéticos como el
miconazol en gel o los enjuagatorios con clorhexi-
dina.

Conclusiones

El penfigoide de membranas mucosas representa
un grupo de enfermedades ampollares, autoinmu-
nes y cronicas con manifestaciones en la mucosa
bucal, en las que el odontélogo tiene el deber de
formular un diagnéstico precoz.

Se considera oportuno por lo tanto insistir en los
siguientes aspectos:
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* es una entidad que debe ser biopsiada por el
odontélogo, el drea a biopsiar es clave para
obtener la mayor informacién del tejido al
observarlo al microscopio. Se debe biopsiar
las 4reas perilesionales y no la propia ampo-
lla,

* se deberd realizar sistemdticamente dos tomas
bidpsicas: una para estudio anatomopatoldgi-
co convencional por inclusién en parafina y
otra para inmunofluorescencia directa,

* una vez establecido el diagndstico, el paciente
debe realizar las interconsultas con Oftalmo-
logfa, Ginecologia, Gastroenterologia, Der-
matologia y Medicina Interna, para descartar
el compromiso de otras mucosas,

* por tratarse de una enfermedad crénica pre-
senta remisiones y exacerbaciones, por lo que
se debe advertir al paciente de la necesidad
de realizar controles periddicos durante toda
la vida,

* finalmente, el tratamiento debe individuali-
zarse para cada paciente dependiendo de la
localizacién, severidad y evolucién de la en-
fermedad, asi como la edad, coexistencia con
enfermedades sistémicas y las posibles contra-
indicaciones al uso de la medicacién.

Referencias bibliograficas

1 - The First International Consensus on Mucous
Membrane Pemphigoid. Arch. Dermatol. 2002.
vol 138. 370-379

2 — Grinspan D. Enfermedades de la boca. T. 3.
Editorial Mundi. B. Aires.1975: 1349 — 1457

3- Thost A. Der chronische schleimhautpemphi-
gus der oberen luftwege. Arch. Laryng u Rhin.
1911; 25: 459-78

4- Civatte A. Le diagnostic des dermatosis bulleu-
ses au laboratoire. Arch. Belg. Derm Syph. 1949 ;
5:273-5

5- Lever W E Pemphigus. A histopathologic stu-
dy. Arch Dermatol. 1951; 64:727-53

6 - Jablonska E, Bolgert M. Pemphigus bucal et
oculaire. Bull Soc Franc Derm 1957 ;65 :7-9

7 — Chan L et al. The First International Con-
sensus on Mucous Membrane Pemphigoid. Arch.
Dermatol. 2002;138:370 - 379

8 - Thome JE. Anhalt GJ. Mucous membrane

pemphigoid and pseudopemphigoid. Ophthlmo-
logy.2004. 111:45-52

9- Ahmed AR, Hombal SM. Cicatricial pemphi-
goid. Int. J. Dermatol.1986, 25: 90-

10- Silverman S Gorsky M, Lozada-Nur E Oral
mucous membrane pemphigoid. A study of sixty
five patients. Oral Surg. Oral Med. Oral Pathol.
1986. 61:233-237

11- Moy W, Kumar V. Cicatricial pemphigoid. A
case of onset at age 5. ]. Periodontol. 1986; vol.
57:39-45

12- Harrry D. Oral and maxillofacial surgery cli-
nics of North America. Cutaneous and mucous
membrane lesions of the head and neck, diagnosis
and management. 1998. 117-20

13- Fleming TE, Korman NJ. Cicatrizal pemphi-
goid. ] Am Acad Dermatol. 2000; 43: 527 - 663
14- Setterfield J. Shirlaw P. Cicatricial pemphigoid:
serial titres of circulating Ig. G and Ig. A antibase-
ment membrane antibodies correlate with disease
activity. Br J. Dermatol. 199; 140:645-650

15 — Carrozzo M, Fasano M. Hla-DQB1 alleles
in Italian patients with mucous membrane pem-
phigoid predominantly affectins the oral cavity.
Br J Dermatol.2001; 145:805 — 808

16 — Laskaris G, Satriano R.. Drug induced blis-
tering oral lesions. Clin. Dermatol.1993; 11:
545- 550

17 — Sollecito TP, Paresi E. Mucous membrane
pemphigoid. The Dental Clinics of North Ameri-
ca. 2005; 49: 91 — 106

18 — Azizi A, Lawaf S. The management of oral
mucous membrane pemphigoid with dapsone
and topical corticosteroid.]. Oral Pathol Med.
2008; 37:341 — 344

19 — Neff A, Turner M, Mutasim D. The-
rapeutics strategies in mucous membrane
Pemphigoid. Therapeutics and Clinical Risk
Management.2008;4(3):617 - 626

20 — Chan LS, Fine JD, Briggaman RA. Iden-
tification and partial characterization of a novel
105-KDalton lower lamina lucida autoantigen
associated with a novel immune-mediated sube-
pidermal blistering disease. J. Invest Dermatol.
1993; 101: 262 — 267

21- Bernard B, Vaillant L. Incidence and distribu-
tion of subepidermal autoinmmune bullous skin
diseases in three French regions. Bullous French

Penfigoide de membranas mucosas. A propdsito de dos casos clinicos

23



Study Group. Arch Dermatol. 1995; 131:48-52
22- Mondino BJ, Brown SI. Ocular cicatricial
pemphigoid. Ophtalmology 1981; 88:95- 10

23 - Daniels T, Quadra-White C. Direct inmu-
nofluorescence in oral mucosal disease: a diagnos-
tic analysis of 130 cases. Oral Surg Oral Med Oral
Pathol. 1981; 51:123 — 134

24 - Ahmed A, Hombal S. Cicatricial pemphi-
goid. Int ] Dermatol. 1991; 25: 90 - 96 The clini-
cal, histopathological and immunological aspects
and current therapeutic concepts. Minerva Sto-
matol. 1996; 45: 455 — 463

25 — Helander S, Rogers R. The sensitivity and
specificity of direct immunofluorescence testing
in disorders of mucous membranes. ] Am Acad
Dermatol 1994; 30: 65 — 75

26- Carrozzo M, Broccoletti R, Carbone M. Pem-
phigoid of the mucous membranes. The clinical,
histopathological and immunological aspects and
current therapeutic concepts. Minerva Stomatol.
1997; 45:455 - 463

27 - Fleming T, Korman N. Cicatricial pemphi-
goid. J. Am Acad Dermatol. 20005 43: 591 - 594
28 - Musa N, Kumar V. Oral pemphigoid mas-
querading as necrotizing ulcerative gingivitis in a
child. J Periodontol. 2002; 73: 657- 6327

29- Nisengard R, Neiders M. Desquamative lesions
of the gingiva. J. Periodontol. 1981; 52:500-10
30- Robison J, Odom R. Bullous pemphigoid in
children. Arch Dermatol. 1978; 114:899 -900
31- Alkan A, Gunhan O, Otan E A clinical stu-
dy of oral mucous membrane pemphigoid. J Int
Med Res. 2003; 31:340 — 344

32- Stoopler E, Sollecito T, DeRossi S. Descamative
gingivitis: early presenting symptom of mucocutaneous
desease. Quintessence Int. 2003; 34: 582 — 586

33- Lamey P, Rees T. Mucous membrane pem-
phigoid. Treatment experience at two institu-
tions. Oral Surg Oral Med Oral Pathol. 1992; 74:
50 - 53

34- Sami N, Bhol K. Simultaneous presence of
mucous membrane pemphigoid and pemphigus

vulgaris: molecular characterization of both au-
toantibocies. Clin Immunol. 2001;100:219 - 227
35- Nayar W, wojnarowska F. Association of au-
toimmunity and cicatricial pemphigoid :is there
an immunogenetic basis?. ] Am Acad Derma-
tol.1991; 2 :1011- 1015

36- Malik M, Guircan H, Ahmed A. Coexistence of
mucous membrane pemphiglid and connective tis-
sue disease. Clin Exp Dermatol. 2009; 1: 195 - 6
37- Egan C, Lazarova Z. Anti-epilegrin cicatricial
pemphigoid: clinical findings, inmunopathoge-
nesis and significant associations. Medicine 2003;
82:177-86

38- Sivalingam V, Shields Cl. Squamous cell ca-
racinoma of the conjunctiv assoaciated with be-
nign membrane pemphigoid. Ann Ophthalmol.
19905 22:106-9

39- Gibson G, Daoud M. Anti-epilegrin (laminin
5) cicatricial pemphigoid and lung carcinoma:
coincidence o association?. Br J Dermatol. 1997;
137:780-2

40- Taniuchi K, Takata M, et al. Antiepilegrin
(laminin-5)cicatricial pemphigoid associated with
an underlying gastric carcinoma producing lami-
nin5. Br J Dermatol. 1999; 140: 696-700
41-Fujimoto W, Ishida —Yamaoto A, et al. An-
tiepilegrin cicatricial pemphigoid: a case associa-
ted with gastric carcinoma .Br ] Dermatol. 1998;
139: 682-7

42- Bagan ]. Muzio L, Scully C. Mucous membrane
pemphigoid. Oral Diseases. 2005:11:197 — 218
43- Lozada-Nur E Miranda C. Double-blind
clinical trial of 0.05% clobetasol propionate oi-
ntment in orabase and 0.05% fluocinonide oi-
ntment in orabase in the treatmente of patients
with oral vesiculo erosive diseases. Oral Surg Oral
Med Oral Pathol.1994; 77: 598 — 604

44- Gonzalez-Moles M, Ruiz- Avila 1. Treatment
of severe erosive gingival lesions by topical applica-
tion of clobetasol propionate in custom trays. Oral

Surg Oral Med Oral Pathol. 2003; 95: 688 — 692

beacasnati@gmail.com
dracuestas@hotmail.com

24

Beatriz E. Casnati Guberna - Mariela Cuestas



