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Neonata a término de 39 semanas, de 2700 gramos nacida en HULAMM,
que presenta dermatosis ampollosa. Embarazo controlado, ecografias y
analiticas normales. No antecedentes familiares de afectaciones cutdneas.
Parto eutdcico, inducido por oligoamnios y peso en p10. Al nacer

lesiones cutdneas en ambas piernas.

En hospital de origen permanece respiratorio y hemodinadmicamente
estable, se administra profilaxis ocular y vitamina K. Se observa aumento
progresivo de lesiones ampollosas en MMSS, zona gluteq, cuero
cabelludo y regién peribucal. Se decide traslado a la UCI perinatal de

HUSL.

Se cubren las zonas afectadas (cuero cabelludo, manos-antebrazos, piel-
piernas y regién glitea) con Mepitel(®) y vendas cohesivas. No iniciada
alimentacién oral de momento. Mantenemos antibioterapia empirica con
ampicilina y gentamicina iniciada en hospital de origen. Pautamos
paracetamol intravenoso cada 6 horas.
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CENSURADA PARA LA
PUBLICACION ONLINE

SE APRECIAN LESIONES
ULCERACITVAS DE
COLORACION ROJIZA EN
ZONAS FLEXORAS Y
EXTENSORAS DE UN RECIEN
NACIDO TANTO EN
MIEMBROS INFERIORES
COMO EN ABDOMEN Y
ZONA PERIBUCAL



Se decide para la correcta filiacion de la patologia cutdneq, se realizan dos
biopsias de sacabocados de 0.3 cm de didmetro que se remiten en fresco y en
formol para la realizaciéon de estudio histoldgico y de inmunofluorescencia.

Posteriormente se realiza estudio genético complementario al estudio
anatomopatolégico.
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Ampolla subepidérmica
Los queratinocitos basales
forman el techo de la
ampolla "se despegan y

se elevan". Se aprecian

los hemidesmosomas
separdndose, aspecto
fibrilar. Focal necrosis de
queratinocitos.
Contenido escaso alguna
celularidad inflamatoria
focal.

Escaso infiltrado
perivascular (presencia de
eosindfilos).

No necrosis vascular.
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Depésito en el suelo de
la ampolla de Colageno IV

(control interno en los
cqpllares) 4
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Se realizé inmunohistoquimica

del coldgeno VIl siendo .
negativo (primeros usos).
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Depdsito en el suelo de

la ampolla de C3.




Depésito en el suelo de

la ampolla de C3.







Piel con ortoqueratosis y presencia de ampollas subepiteliales vacias de contenido o
parcialmente ocupadas por leucocitos polimorfonucleares eosinéfilos. El suelo de la
ampolla esta constituido por la dermis papilar, en la que se observa una respuesta
inflamatoria cronica de leve-moderada intensidad, constituida por linfocitos y en
menor cuantia por leucocitos polimorfonucleares eosinéfilos, que se disponen
alrededor de las estructuras vasculares.

Con técnicas inmunohistoquimicas, se observa colageno IV en el suelo de la
ampolla. Los estudios de laminima fueron no concluyentes.

= Inmunofluorescencia directa positiva para: C3, en el suelo de la ampolla.
= Inmunofluorescencia directa negativa para: Ig G, IgAe Ig M.

Dermatitis ampollosa subepitelial con eosinofilos, cuya morfologia es compatible con
el diagnaostico clinico de epidermalisis ampollosa.

Nota previa a técnicas especiales: Aunque la presencia de colageno IV en la base
de la ampolla, sugiere una epidermolisis ampollosa simple o de la union, para
descartar la variante distréfica, es necesaria la realizacion de estudios
inmunohistoquimicos con colageno VIl (aunque para el ddx con la simple nos
vale con dénde queda el colageno IV si en el techo o suelo delo ampolla) o
estudio genético.
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Las epidermolisis ampollosas son un grupo heterogéneos de
enfermedades con herencia autosomica dominantes o recesivas, NO
inflamatorias que se caracterizan por presentar erosiones o ampollas ante
el minimo trauma.

Algunas son indolentes, otras en cambio, puede poner en riesgo la vida
(distroficas y las de afectacion mucosa). Dependiendo de su clasificacion
(y obviando el sindrome de Kindler no considerado por todos los autores
como un subtipo) existen tres tipos:

= Con afectacion intraepidérmica/epidermolitica (Epidermalisis bullosa
simple). Se divide en dos: suprabasal y basal.

= Con afectacion de la lamina lucida (Epidermalisis bullosa de la unidon).

= Con afectacion de la lamina densa (Epidermolisis bullosa
distrofica/dermolitica).

Vayamos al mundo microscoépico (al molecular)....
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= Lamina Lucida o Rara: ubicada en contacto con la cara basal del
epitelio. Contiene perlecano (proteoglucano), Colageno 1V,
laminina y heparan Sulfato.

= Lamina Densa: Contiene Fibronectina, Colageno IV, Vy Vil y
heparan sulfato.
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Repaso de la histologia: Separacion (ampolla) por debajo de la epidermis con

nula o minima celularidad inflamatoria cronica (incluida escasos eosindofilos).

Generalmente leves, las ampollas cicatrizan sin dejar cicatrices. Las formas
recesivas tienden a ser mas graves.

Tipo generalizado (Wegner-Coackyne)

Ampollas al nacer o en la primera infancia. Principalmente en manos y pies,
pero puede estar en cualquier lugar.

Tipo localizado (Dowling-Meara)

Inicio generalmente dentro de los primeros 2 aios de vida

Ampollas limitadas a manos y pies.

EB herpetiforme

Inicio en los primeros meses de vida. Las ampollas pueden ser
hemorragicas. Disposicion herpética en cara, tronco, extremidades. Puede tener
afectacion de la mucosa y las uias.

EB simple con distrofia muscular

Defecto en plectina. También puede tener caries, estenosis uretral,
complicaciones respiratorias, alopecia. La distrofia muscular puede ser de
aparicion tardia. El grado de formacion de ampollas no se correlaciona con el
grado de distrofia muscular.

DDx clinico_con la Epidermolisis ampollosa distrofica:

Intensa afectacion tanto dérmica como de mucosas, con lesiones que al curar
pueden ser intensamente deformantes y discapacitantes.



=Porfiria cutanea Tarda

= Ampollas en las zonas fotoexpuestas, especialmente
en manos.

= Ampollas subepidérmica con conservacion de la
"ondulacion” de la papila dérmica.

=Penfigo bulloso

= Infiltrado dérmico prominente (contenido inflamatorio
en la ampolla).

=Necrolisis epidérmica toxica
= Marcada necrosis del epitelio con exudado
polimorfonuclear. Asociado a eritema multiforme.
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=Quemaduras o reaccion a
medicamentos/drogas
= Clinica concordante.
= Infiltrado inflamatorio de intensidad variable.

=Qtras

= Sifilis/herpes simplex o varicela zoster, mastocitosis
ampollosa....
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Necrélisis epidérmlcq toxica
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Review > Curr Opin Pediatr. 2016 Aug;28(4):507-16. doi: 10.1097/MQOP.0000000000000380.

Advancement in management of epidermolysis

bullosa

Heather | Cohn ', Joyce M C Teng

Cardiac
Renal
Dental

Eye
Gastroenterology

Nutrition

Sensation
Emotional

Mobility

Prevention management, nonadhesive dressings use, over the
counter supplements, emollients, avoidance of friction, anti-
inflammatories, vitamin supplementation and antibiotics, skin
grafts (Dermagraft, Apligraf), cell therapy, revertant mosaic
keratinocytes, induced pluripotent stem cells, treatment of

infections; regular clinical assessments for bacterial overgrowth,

serial photography with skin biopsies as indicated
Iron (oral, IM, or IV) and synthetic erythropoietin for anemia
Peritoneal and hemodialysis

Preventive care, exiractions, oral hygiene; avoidance of sucrose
heavy foods and analgesic lollies

Ocular lubricants, antibiotic topicals

Esophageal balloon dilation and gastrostomy, laxatives

Increased oral nutrition intake 150-200%, gastrostomy
supplementation

Allantoin (Scioderm), neurokinin 1 inhibitor (aprepitant), general
analgesia, cannabinoids

Psychological specialist, social workers, skillsbased interventions,
peer support, community support

Physical therapy, occupational therapy, distal extremity splinting,
structured nonfrictional foot wear, functional therapy: sports,
plastic surgery, laser intervention, statins

Blistering, acute bacterial resistonce

[Dilated cardiomyopathy } fatigue
Renal diseose,lkidﬂ failure I

Mucosal erosions, oral scarring, rampant cavies,
hypodontia, anodonha, ankyloglossia,
microstomia, enamel hypoplasia

Corneal abrasions and scarring; symblepharons;
blepharitis; ectropions; impaired vision;
blindness

Oral and anal scarring, constipation,
gastroesophageal reflux disease, strictures

Protein-energy malnutrition, osteoporosis, chewing
and swallowing problems, constipation, anemia,
vitamin/mineral deficiencies

Pruritus, pain including neuropathic pain,
psychological methods

Depression, social avoidance, strained family
and/or community relationships

Pain and scarring with hindrance on activities of
daily living
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Transplantation
A 2015 Allogeneic hematopoietic stem cell transplant for EB (NCT00478244: Masonic Phase 2/Recruiting
Cancer Center, University of Minnesota)
M 2015 Study to evaluate the safety of ALLO-ASC-DFU in the subjects with DEB Phase 1/Recruiting
P [NCT02579369: Anterogen Co., Lid.)
o 2014 Mesenchymal stromal cells in adults with RDEB [NCT02323789: King's College Phase 1 and 2/Recruiting
London|
L 2009 Stem cell transplant for EB (NCT01033552: Masonic Cancer Center, University of Phase 2/Recruiting
Minnesota)
L 2009 Allogeneic stem cell transplantation [ALLOSCT) in RDEB (NCTO0881556: Columbia Phase 0/Active”
O University)
2007 MT2015-20: biochemical correction of severe EB by allo HSCT and serial donor Terminated
S MSCs [NCT02582775: Masonic Cancer Center, University of Minnesota)
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Se ha detectado anomalia en el gen KRTS5. El gen KRTS

Table 6.3 Revised classification of inherited epidermolysis bullosa (EB)
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Mutation analysis of the entire keratin 5 and 14 genes
in patients with epidermolysis bullosa simplex and
identification of novel mutations

Petra H L Schuilenga-Hut 1, Pieter v d Vlies, Marcel F Jonkman, Esmé Waanders, Charles H C M Buys,
Hans Scheffer

Mutations in KRT5 and KRT14 cause epidermolysis
bullosa simplex in 75% of the patients

M C Bolling 1 H H Lemmink, G H L Jansen, M F Jonkman

Affiliations + expand

. Affiliations + expand
PMID: 21375516 DOI: 10.1111/].1365-2133.2010.10146.x

PMID: 12655565 DOI: 10.1002/humu.9124
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