JUVENIL SISTEMICA
(AlJds)-

A propésito de un caso




Artritis idiopatica juvenil

¢QUE ES? ARTRITIS EN MENORES DE 16 ANOS DE AL MENOS
6 SEMANAS DE DURACION, SIN ETIOLOGIA CONOCIDA

Tumefaccién articular o 2 o (;UNA ENFERMEDAD
mds de los siguientes signos: UNICA O DISTINTAS L

- Dolor espontdneo o a la ENFERMEDADES?
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palpacién.
Calor local

- Irr;po’rencia funcional INFLAMACIéN
- Limitacion de la movilidad ARTICULAR

CRONICA




SISTEMICA
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Clasificacion de Liga Internacional contra el Reumatismo (ILAR)

- Artritis+Fiebre+exantema
- Fiebre y/o exantema + 2:
adenopatias, serositis o
hepatoesplenomegalia

Artritis<4 articulaciones

Artritis>5 articulaciones, 6 primeros
meses FR+

Artritis>5 articulaciones, 6 primeros
meses FR-

- Psoriasis (o AF ler grado)

- Varon>6afios HLAB27+

- SpA ,artritis-entesitis,Sl, Ell Sdre.Reiter, uv
anteriores

- FR+

- Psoriasis (o AF ler grado)

- Varon>6afios HLAB27+

- SpA,artritis-entesitis,Sl, Ell Sdre.Reiter, uv
anteriores

- FR+

- AlJ sistémica

- Psoriasis (o AF ler grado)

- Varén>6afios HLAB27+

- SpA artritis-entesitis,Sl, Ell Sdre.Reiter, uv
anteriores

- AlJ sistémica

- Psoriasis (o AF ler grado)

- Varén>6afos HLAB27+

- SpA artritis-entesitis,Sl, Ell Sdre.Reiter, uv
anteriores

- FR+

- All sistémica



CON ENTESITIS - Artritis y entesitis - Psoriasis (0 AF 1er grado)
- Artritis 0 entesitis y 2 signos: dolor -FR+
(articulacion sacroiliaca, o dolor - Al S EIE
inflamatorio lumbosacro)

HLA B27 +

Inicio varones > de 6 anos

Uveitis anterior aguda

Antecedente de: sacroileitis,
espondilitis anquililosante, artritis
relacionada con entesitis, enfermedad
inflamatoria intestinal, sindrome de
Reiter,uveitis anterior en familiar ler

grado
 PSORIASICA - Artritis y psoriasis : \S/arAén>6;a_ﬁOS HLA_BZ;IJr i Sdre e
_ i+ 2 = HHH - SPA,artritis-entesitis, Sl, re.Reiter,
Artr|t|§ y 2 0 mas: Dactilitis, Lvaitic anteriores
alteraciones ungueales o AF ler . FR+
grado de psoriasis - AlJ sistémica
INDIFERENCIADA Artritis que no cumple criterios de

ninguna de las anteriores



AlJ SISTEMICA

*’j e 10-20% de AlJ

L o TN .
Incidencia anual : 0,3-0,8/100.000 <16 anos 1-5 ANOE

-9

Mayor gravedad

Actividad inflamatoria mas prolongada

ENFERMEDAD AUTOINFLAMATORIA- ALTERACION DE LA INMUNIDAD INNATA

Mayor produccion
de citoquinas

Activacion
anomala de

fagocitos proinflamatorias

7" (IL1,IL6, protS100) /4




AlJ SISTEMICA
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- Maculo-papuloso \
- En tronco y parte
proximal de extremidades,

-Q
E- Poliarticular, simétrica
- Rodillas, muiecas,
. cara, plantas y palmas. tobillos
||| Mais de 2 semanas - 50% caderas, manos y

- Fenonemo de Koebner .
art.temporomandibular

\ - Evanescente / K




AlJ SISTEMICA




AlJ SISTEMICA
U 1

D 1

Anemia de trastornos crénicos | Aumento de reactantes de fase agu
VSG
Leucocitosis (30,000- Ferritina
50,000cel/mm3) PCR
] Fibrinégeno
Trombocitosis H

Elevacion policlonal de Ig
Aumento del complemento
FR y ANA poco frecuente




AlJ SISTEMICA

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL
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AlJ SISTEMICA

COMPLICACIONES
SINDROME HEMOFAGOCITICO c licacia ,
O DE ACTIVACION omplicacion mqs grave
MACROFAGICA Importante morbilidad
day persistente P Pancitopenia I :
é‘t{\l':::(ﬁ[‘::s\ Irritabilidad, _ L
’ . desorientacion, Transaminasas
letargia, LDH
- convulsiones, Trialicéridos
= coma... 9 _
Ferritina
Dimero D
curpura, equimosis, B PCR HEMOFAGOCITOSIS EN
sangrados , p
vsSG XK MEDULA OSEA
Fibrinbgeno

Factores de coagulacion




CRITERIOS DIAGNOSTICO DE SAM EN AlJs

CRITERIOS DE CRITERIOS CLINICOS CRITERIO
LABORATORIO HISTOPATOLOGICO

e Disminucion de recuento e Disfuncion SNC * Evidencia de

de plaquetas « Hemorragias hemofagocitosis en
 Aumento de GPT  Hepatomegalia( >3 cm por aspirado de MO
e Disminucioén de leucocitos debajo del reborde costal)

» Hipofribinogenemia

- Se requieren dos criterios de laboratorio o un criterio clinico y uno de laboratorio

- El aspirado de MO para demostrar hemofagocitosis, solo en caso dudosos




AlJ SISTEMICA

COMPLICACIONES
AMILOIDOSIS :> Insuficiencia renal por depdsito de
SECUNDARIA amiloide A en parénquima renal

iiiProteinuria persistente!!!

RETRASO DEL
CRECIMIENTO

Actividad de la enfermedad y
tratamiento prolongado con :> OSTEOPOROSIS

corticoides

MAYOR
SUSCEPTIBILIDAD
A INFECCIONES




AlJ SISTEMICA

TRATAMIENTO

FAMES(Ciclosporina FARMACOS

CORTICOIDES

0 metrotexate) BIOLOGICOS




AlJ SISTEMICA

TRATAMIENTO

USO PRECOZ

BOLOS DE METILPREDNISOLONA IV: 30mg/kg/dosis (maximo 1 gr/dia)
durante 1-3 dias (AlJs 'y SAM)
ORTICOIDES

SISTEMICOS Mantenimiento: Prednisona oral 1-2 mg/kg/dia (méax: 60 mg/dia)

*Se suelen usar como puente a otra medicacion:

En otros tipos de AlJ:

-Topicos: Uveitis (oligoarticular)

-Infiltracion intraarticular: articulaciones con inflamacioén resistente




AlJ SISTEMICA

TRATAM I ENTO An Pediatr (Barc). 2016;84(3):177.e1-177.e8
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METOTR EXATO

wCoameEndaciones sobrne meatotnexato & Al

ARTICULO ESPECIAL

Recomendaciones para el uso de metotrexato en
pacientes con artritis idiopatica juvenil™

I. Calvo™*, J. Antén®, J.C. Lépez Robledillo®, J.‘ de Inocencio_d, M.L. Gam
R. Merinof, L. Lacruz®, M. Camacho®, M.J. Rua‘, S. Bustabad’ y G. Diaz C:

13

rfabla 2 Indicacibn del MTX en Tunciktn de Lla categoria clindca de A1l

fategn-r'ia

Criterios ode indicacibn de AT Excepciomes
clindca
Migoarticular Se recomienda el uso enll_2 linea e MmTX Presentaciones clinicas monoarticulares
facil abordafe yw valorachbn que responda
e a GC inuraarticulares
ol f@arthowul ar Se recombenda &l uso de M'I')Ie-n tosdos Los -::,ars-c:-s.-l
(FR+ w —) Pusedhen estar asociados o mo, o Lralarmberitios
oD AITNE . GC orales o intraarticuwla
rsorifsica Oligoarticular: se recomienda ol uso et .2 Lineal Presentaciones clinidcas monoarticulares
e BT facil abordaje v valoracibn gue responda

Artritis rela-
e
Ll lp
entesitvis
(EFR )

isnEmmibea

*reserecia e
e h et

Poliarticular: s& recomienda &l wuso de MTX &n
m sociado a GC orales yw/ o

s ME
F'!-I"Iféril:a I wsos de MTH o
salaropirmma Nt a L orales v, o

imtraarticularnes_

.ﬁxlall s Considerara m;ﬂn t-e:—apé-uticé-:an AT
o salaFroparirea L Wy Ta a dosis

plenas durante Las primeras <4 sermanras
En pacientes oon afectacidn articowular activa sin
CofMmporsEnhe sisthEsmasaco pusdes oonsiderarses &l wso

e BT M
[Fo respondedora |

Ante una unveitis asociada a Al
L& perirmera Linea de tratarmien
recomienda el uso de PMTK'S

bien a GC inmuraarticulares

LIHE: antiinflamatorios o Ssverosdeos: FR: factor mewsmatodcks: G gluooComntbooriches: T st oetrse s,



AlJ SISTEMICA

TRATAMIENTO

ANAKINRA

- Antagonista del receptor IL1

- Via sc: 1-2 mg/kg/dia (max: 100mg/dia)

- Indicacidén no aprobada para AlJS, pero es recomendada

por todas las guias de tratamiento, por demostrar eficacia.
- Ficha técnica: AR

CANAKINUMAB

- Ac. Monoclonal anti-IL1

- Via sc: 4mg/kg/mes (max: 300mg)

- Indicacién aprobada en AIJS > 2 afios resistentes a AINES y GC




AlJ SISTEMICA

TRATAMIENTO

TOCILIZUMAB
- Ac monoclonal contra receptor de IL6

- Via IV: 12mg/kg (<30kg) o 8mg/kg (>30kg), cada 2 semanas (
cada 28 dias en AlJ poliarticular)

- Indicacion aprobada en AlJs >2 afios con respuesta
insuficiente o intolerancia al MTX.

| |

Mayor eficacia en formas de AlJ con artritis persistentes sin rasgos
sistemicos




AlJ SISTEMICA

TRATAMIENTO

RECOMENDACIONES:

- Control analitico:hemograma, perfil hepato-renal con
perfil lipidico, Mantoux y serologia de hepatitis y VIH
antes de iniciar el tratamiento

- Revisar calendario vacunal y actualizar
Inmunizaciones si fuera ello posible

- NO vacunas con virus vivos atenuados durante el tto
- NO administrar tto en pacientes con fiebre no filiada
>38°C hasta que lleve 72 hr afebrll

- Vacunacion antigripal anual




AlJ SISTEMICA

PRONOSTICO

40% CURSO MONOCICLICO

10% CURSO POLICICLICO: Episodios recurrentes de enfermedad interrumpidos por periodos de remis
sin tratamiento

50% CURSO PERSISTENTE : Artritis cronica—> artritis destructiva—> incapacidad funcional

Predictores de artritis destructiva:

- Poliartritis

- Trombocitosis

- Fiebre persistente

- Necesidad de corticoides en los primeros 6 meses de enfermedad




ANAMNESIS: Nifia de 3 afos. Fiebre de 3 dias de evolucion (max: 39°C). Evita
caminar, dolor en miembros inferiores, rigidez matutina, dolor generalizado en

MMII. Tos y mucosidad nasal de 9 dias de evolucion. Deposiciones diarreicas 3
dias antes.No otra clinica asociada.

ANTECEDENTES:

- No RAMS

- Correctamente vacunada (+Prevenar + Bexero)

- Padres con catarro de vias altas

- En tratamiento con amoxicilina finzalizado dos dias
antes de su consulta (Inf. respiratoria)

- Abuela paterna: sindrome de Sjogren




VDI ADACIAN CICICA AL INICDECCA -
AFLURACUIUN IFioiILA AL INOURLCOU.

T4 38,2°C . Quejosa. Con aspecto deenfermedad

Ap. Locomotor: Marcha antialgica. Limitacion funcional por dolor a nivel de la cadera
derecha. Maniobra de Fabere + en pierna derecha, sin dolor a la presion en palas iliacas.
No signos de inflamacioén articular.

Resto normal




“VOLUCION DURANTE SU INGRESO:

ingreso: 3°dia (6 dias de fiebre):

6° dia (9 dias de fiebre):

Persiste con fiebre cada 12
horas

Hb: 11,4 g/dI - Hb: 10,6 g/dl
Leucocitos:20,000mil/mm3 Leucocitos:26,800 mil/mm3

Plaquetas: 433.000mil/mm3 Plaquetas: 508.000mil/mm3

PCR:55,3 mg/I - PCR: 114,3 mg/l
Serologias(VHA, - Ecografia caderas: Derrame
VHB,VHC,VEB,CMV,Rosa de bilateral, mayor en lado derecho
Bengala,Rickettsia,parvovirus y

Borrelia): negativas - Rx torax: normal

Hemocultivo: negativo - ANAs:negativos

Rx caderas: normal @

Ecografia cadera: Pequefio Se inicia tratamiento antibiotico

derrame articular en cadera empirico durante 9 dias.
izquierda

Persiste con fiebre + tos
Desaparece clinica articular

- Hb: 10,2g/dl

- Leucocitos:17,100 mil/mm3
- Plaquetas: 458.000mil/mm3
- PCR:135,1 mg/I

- VSG:98 mm/12h

- Ferritina: 6657 ng/ml

- Resto de serologias (Chlamydia,
mycoplasma, leptospira): negativas

- PCR virus respiratorios: negativos

- Hemocultivo: Negativo

- Ecografia abdominal: esplenomegalia
homogénea de 10cm.

Se inicia aﬁa?e azitromicina al
tratamiento




0 dia (11 dias de fiebre) 11° dia ( tras 3 dias de GC) Al alta (con GC):
CRITERIOS DIAGNOSTICOS DE AlJS:

Artritis + fiebre de 2 semanas + exantema Hb: 9,8 g/dl
Leucocitos:9,700 mil
; - : : : Plaquetas:
Sin artritis: 1 o 2 criterios previos + 2: 190.000mil/mm3
-Adenopatias oo mg/|
- ardiologia:
- Serositis desaparlcmn de derran

- Hepatoesplenomegalia

- Desaparicion de la fi

- EF normal

DX: AlJ SISTEMICA

Se inicia tratamiento con prednisona oral a dosis de
mantenimiento

(2mg/kg/d)




EVOLUCION TRAS INGRESO:

Leucocitos = Ferritina TG
GOT e GPT 2 E . PCR

ARTRITIS IDIOPATICA JUVENIL SISTEMICA REFRACTARIA A AINE
Y ESTEROIDES A ALTAS DOSIS.
TRATAMIENTO ACTUAL CON ANAKINRA




CONCLUSIONES:

+*» La fiebre es el principal motivo de consulta en la edad pediatrica, y aunque la
mayoria de la veces se trate de enfermedades de etiologia infecciosa,
autolimitadas leves, hay que tener en cuenta que existen otras causas como el
origen inmunologico, alérgico o neoplasico.

s Ante fiebre de larga evolucion sin etiologia clara, se debe hacer un amplio
diagnostico diferencial

¢ La aparicion de fiebre bifdsica, junto con artritis y exantema, debe hacernos pensar
en una artritis idiopatica juvenil sistémica, realizando todas las pruebas
complementarias necesarias para descartar otras etiologias, ya que su diagnostico
suele ser un diagndstico de exclusion a pesar de que existan criterios clinico para
confirmar su diagnostico..
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