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La ganglionitis mientérica (GM) es una entidad rara cau-
sante de seudoobstruccion intestinal cronica (POIC) v,
generalmente secundaria a otros procesos patologicos'. Des-
cribimos un caso excepcional de GM de origen idiopatico
con anticuerpos onconeuronales (AcON) anti-Hu positivos sin
neoplasia asociada.

Mujer de 49 anos, que acude a Urgencias por un cuadro de
nauseas y vomitos de una semana, con abdomen distendido,
timpanico y doloroso. Presenta estrefiimiento de 5 anos de
evolucion que precisaba en los 2 Ultimos un enema cada
48 h para la expulsion de las heces. Sin antecedentes fami-
liares parecidos, ni habitos toxicos, ni toma de farmacos,
ni laxantes, ni viajes al extranjero. Se realizd6 tomografia
computarizada (TC) que evidenciaba un dolicomegasigma
y abundantes fecalomas en colon con disminucion de
la luz hasta ampolla rectal (fig. 1A). Tras fracasar el trata-
miento conservador se realiz6 una colectomia subtotal hasta
sigma distal con anastomosis ileosigmoidea. La cirugia con-
firm6 un megacolon impactado por fecalomas pétreos. La
anatomia patoldgica de la pieza mostraba la desaparicion
focal de las neuronas ganglionares del plexo mientérico de
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Auerbach con un intenso infiltrado inflamatorio linfoplasmo-
citario a ese nivel, la inmunohistoquimica con calretinina
confirmo la ausencia de neuronas y la presencia de linfoci-
tos T (LT) CD4 y CD8. Present6 una evolucion torpida con
una pérdida de peso en el primer mes poscirugia de 15 kg de
peso, y multiples ingresos por desnutricion y alteraciones
ionicas severas que requerian soporte nutricional y elec-
trolitico parenterales. El cuadro se sospecho6 secundario a
malabsorcion intestinal como consecuencia de hipomotili-
dad y dilatacion del intestino delgado (ID) causada por la
misma agangliosis descrita en el colon extirpado. Para reali-
zar el diagnostico diferencial de causas de seudoobstruccion
intestinal por alteracion del plexo mientérico se solicitd
TC que incluia térax, serologias incluyendo virus y Tripano-
soma cruzi, estudio de autoinmunidad, AcON y endoscopia
digestiva alta y baja con realizacion de biopsias. Ante la
posibilidad de un proceso autoinmune subyacente se inicio
terapia esteroidea antes de disponer de todos los resultados,
anadida al soporte nutricional y los procinéticos. Inespera-
damente las biopsias evidenciaron células ganglionares en
las muestras tomadas desde esofago hasta el ileon neoter-
minal y recto; la TC mostré dilatacion de todo el ID y ampolla
rectal, sin neoplasias toracicas ni abdominales; Unicamente
fueron positivos los anticuerpos anti-Hu.

Se establecio la sospecha diagnostica de neuropatia vis-
ceral intestinal adquirida inflamatoria o GM. Abandon¢ la
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Figura 1

A) TC abdémino-pélvico: dolicomegasigma (aste-
risco blanco) y fecalomas (flechas blancas). B, izquierda) Gran
dilatacion de asas intestinales en el estudio autdpsico. B, dere-
cha) Ulceras en ID (flechas negras) e imagen microscopica
(asterisco negro) de una de ellas (hematoxilina-eosina x 4).

terapia esteroidea por decision propia. A los 6 meses rein-
greso por diarrea y desnutricion, se instauré el tratamiento
de los ingresos previos y tras una evolucion favorable a los
12 dias presento fiebre sin inestabilidad hemodinamica. Se
cursaron muestras para cultivos sin iniciar antibioterapia
por estabilidad clinica y ausencia de foco infeccioso. A las
24h ingreso en la Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) con
el diagnostico de shock séptico iniciando antibioterapia de
amplio espectro. Microbiologia informé de la presencia
de bacilos gramnegativos (BGN) en la tincion de los hemo-
cultivos extraidos el dia previo. Fallecio a las 9 h del ingreso
en UCI por fracaso multiorganico.

El estudio autopsico describia delgadez extrema, sin
paniculo adiposo y escasa masa muscular; gran dilatacion de
asas intestinales (fig. 1B), bridas por la cirugia previa y asci-
tis serosa. En el estudio histologico desde el esofago hasta
la anastomosis ileosigmoidea existia desaparicion parcial y
focal de las neuronas ganglionares del plexo mientérico de
Auerbach (igual que en la pieza de colectomia previa) e
intenso infiltrado inflamatorio de LT en torno a las neuronas
presentes (fig. 2A). El plexo submucoso de Meissner estaba
conservado, aunque focalmente se observaba un leve infil-
trado de LT. La localizacion de la afectacion a nivel del plexo
de la capa muscular explicaba por qué las biopsias mostra-
ban células ganglionares, ya que eran muestras de mucosa
y submucosa. Estos hallazgos justificaban la alteracion en la
motilidad, acumulacion del contenido y dilatacion de asas
intestinales; favoreciendo el sobrecrecimiento bacterianoy
contribuyendo a la desnutricion secundaria. Otro hallazgo
importante consecuencia de lo previo fue la presencia difusa
de Ulceras en el ID, con destruccion de la mucosa e intenso
componente inflamatorio, focalmente formaban fisuras pro-
fundas que llegaban al tejido adiposo de la subserosa, sin
perforar a la cavidad abdominal (fig. 1B). Consideramos que
esta enteritis pudo ser la puerta de entrada de los BGN
causantes de la sepsis.
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Figura 2

A) Plexo mientérico con infiltrado inflamatorio
linfoplasmocitario (flechas blancas) y ausencia de células gan-
glionares (hematoxilina-eosina x 10). Inmunohistoquimica con
S-100 positiva en fasciculos nerviosos y calretinina negativa por
ausencia de células ganglionares. B) Plexo mientérico normal
con células ganglionares (flechas negras) (hematoxilina-eosina
x 4y x 40).

En el estudio exhaustivo de los pulmones no se evidencio
neoplasia, asi como tampoco en otras localizaciones estu-
diadas.

La POIC es un sindrome raro caracterizado por la altera-
cion en la propulsion gastrointestinal con signos y sintomas
de obstruccion en ausencia de lesion oclusiva. Puede clasifi-
carse como secundaria o idiopatica (POICI)?. En la motilidad
digestiva estan involucrados el sistema nervioso entérico
(SNE), el simpatico y parasimpatico, la contractilidad del
musculo liso (ML) y la actividad de marcapasos de las células
intersticiales de Cajal (cic). La alteracién aislada o combi-
nada de cualquiera de ellos ocasionara una disfuncion en la
propulsion®?3.

La mayoria de los casos de POICI son esporadicos, aun-
que se han descrito formas familiares. Segin corresponda
la afectacion predominante al ML, CIC o SNE la POICI se
clasificara en miopatica, mesenquimopatica y neuropatica
respectivamente?>.
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La POICI neuropatica a su vez se puede clasificar en 2
formas principales: a) inflamatorias, en las que se identi-
fica un infiltrado inflamatorio significativo en los ganglios
entéricos o en los mismos nervios; y b) degenerativas, carac-
terizadas por la evidencia de aspectos neurodegenerativos
en ausencia de una respuesta inflamatoria identificable?.

El infiltrado de linfocitos y células plasmaticas que
caracteriza a las inflamatorias implica a cualquiera de los
dos plexos ganglionares, aunque principalmente al mien-
térico (GM) y axones del SNE?>~*. Generalmente la GM es
secundaria a sindromes paraneoplasicos (carcinoma bronco-
pulmonar de células pequeias, carcinoide, neuroblastoma,
y timoma), enfermedades infecciosas (enfermedad de
Chagas), neurologicas (encefalomieloneuropatia), conec-
tivopatias (esclerodermia) y enfermedades inflamatorias
intestinales”. Sin embargo, algunos casos pueden ser de ori-
gen idiopatico'>.

La inmunohistopatologia muestra un infiltrado compuesto
por LT CD4 y CD8 que se identifica tanto en las GM idiopati-
cas como en las secundarias. Esta GM linfocitica se asocia a
cambios neuronales indicativos de degeneracion y pérdida,
alcanzando la deplecion completa de células ganglionares en
las formas mas graves (agangliosis adquirida)">®. Ademas,
los pacientes con GM linfocitica desarrollan una respuesta
humoral caracterizada por anticuerpos antinucleares neu-
ronales de tipo 1 (ANNA-1), anti-Hu y anti-YO%“. De Giorgio
et al. en sus revisiones sefalan la utilidad de la deteccion de
estos anticuerpos en el suero para el diagnostico de las GM.
Explican como posibles mecanismos de la disfuncion neuro-
nal la expresion de un antigeno viral en el entorno neural
entérico, el mimetismo molecular (antigenos onconeurona-
les), y la funcion ejercida por la autoinmunidad celular y
humoral. Esto justifica la utilidad de un curso corto de este-
roides u otra terapia inmunosupresora®.

Los AcON son autoanticuerpos dirigidos contra antige-
nos localizados en las células tumorales y en las neuronas
de determinadas areas del sistema nervioso, los anti-Hu
en concreto se asocian en un 75% de las ocasiones al can-
cer broncopulmonar de células pequeias formando parte la
POIC de un sindrome neuroldgico paraneoplasico®.

En conclusion, la POIC es una entidad rara, siendo la GM
idiopatica una causa poco frecuente de la misma. Los AcON
son de utilidad para su diagnostico, asociandose en la mayor
parte de los casos a una neoplasia conocida u oculta*. En la
literatura solo existen 6 casos descritos, como el nuestro, de

POIC con AcON anti-Hu sin neoplasia®~'°. Ademas, queremos
destacar el potencial papel terapéutico de los tratamientos
inmunosupresores en estos cuadros.
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