d
l; | Vol.6 Num.1, Enero 2021, e502

https://doi.org/10.31434/rms.v6i1.502

Revista Médica Sinergia

revistamedicasinergia@gmail.com

Abordaje de la artritis idiopatica juvenil

1Médico general graduado
en la Universidad de
Iberoamerica (UNIBE),
cod.MED16745.

richarmo96@hotmail.com

e502 Revista Médica Sinergia Vol.6 (1), Enero 2021 - ISSN:2215-4523 / e-ISSN:2215-5279

Approach to juvenile idiopathic arthritis

1Dr. Ricardo José Charpentier Molina
Investigador independiente, San José, Costa Rica
https://orcid.org/0000-0003-1095-0723

RECIBIDO CORREGIDO ACEPTADO
13/05/2020 20/06/2020 30/07/2020
RESUMEN

La artritis idiopatica juvenil es una enfermedad sistémica, inflamatoria,
cronica y de causa desconocida que afecta a pacientes menores de 18 afios
de edad. Es considerada la enfermedad autoinmune y reumatica mas
frecuente en nifios y adolescentes. Abarca varios subgrupos diferentes y se
presenta predominantemente como artritis periférica. El espectro de la
enfermedad se manifiesta a través de varias condiciones clinicas. Por
definicion, el inicio de la enfermedad es antes de los 16 afios y la artritis
durante mas de 6 semanas, son criterios necesarios para el diagnoéstico. El
diagnostico es clinico y de exclusion apoyado en estudios de laboratorio que
muestran aumento en los reactantes de fase aguda y en estudios de imagen
gue muestran afectacion articular y sinovial. Los farmacos modificadores de
la enfermedad como el metotrexato son la terapia de primera linea. La terapia
biolégica, forma parte de las nuevas opciones terapéuticas para esta
enfermedad.

PALABRAS CLAVE: artritis; juvenil; productos bioldgicos; pediatria:
reumatologia.

ABSTRACT

Juvenile idiopathic arthritis is a systemic, inflammatory, chronic disease of
unknown cause that affects patients under 18 years of age. It is considered
the most frequent autoimmune and rheumatic disease in children and
adolescents. It covers several different subgroups and occurs predominantly
as peripheral arthritis. The spectrum of the disease manifests itself through
various clinical conditions. By definition, the onset of the disease is before the
age of 16 and arthritis for more than 6 weeks are necessary criteria for
diagnosis. The diagnosis is clinical and exclusion supported by laboratory
studies that show an increase in acute phase reactants and imaging studies
that show joint and synovial involvement. Disease-modifying drugs like
methotrexate are the first-line therapy. Biological therapy is part of the new
therapeutic options for this disease.

http://revistamedicasinergia.com
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INTRODUCCION

La artritis idiopatica juvenil (AlJ) es una
enfermedad inflamatoria, cronica y de
causa desconocida que afecta a
pacientes menores de 18 afios de edad.
Es considerada la enfermedad
autoinmune 'y reumatolégica mas
frecuente en niflos y adolescentes (1).
Algunos expertos consideran que la
enfermedad engloba un grupo de
patologias que se establecen en la vida
adulta, en las que se encuentran la artritis
reumatoide, la enfermedad de Still y las
espondiloartropatias (1).

La AIJ abarca varios subgrupos,
diferentes cuadros y su presentacion
clinicos habitual es como artritis
periférica. Por definicién, el inicio de la
enfermedad antes de los 16 afos y la
artritis persistente por mas de 6 semanas,
son criterios necesarios para el
diagnéstico (2).

La AIJ representa un nuevo nombre
comun para varias condiciones
consideradas por separado en el pasado.
Ademas, se utilizaron términos similares
para la misma entidad clinica: artritis
reumatoide juvenil y artritis cronica juvenil
(2).

De forma general se describen los
antiinflamatorios  (esteroideos y no
esteroideos) y los farmacos modificadores
de la enfermedad, como los grupos
farmacéuticos que con mayor frecuencia
son incluidos dentro de los esquemas
terapéuticos utilizados para el control de
la enfermedad (3). EIl objetivo de este
articulo es revisar las principales
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caracteristicas de la enfermedad vy
actualizar las nuevas opciones
terapéuticas para la enfermedad
reumatica crénica mas comun en la
infancia.

METODO

Se realiz6é una investigacion bibliografica,
y se seleccionaron dieciséis de esas
fuentes para la elaboracién de este
articulo.

Dichas fuentes fueron publicadas entre el
afno 2016 al 2020. Las fuentes de
informacién y consulta se basaron en
bases de datos como, New England
Journal of Medicine, Pubmed, ademas de
guias americanas en reumatologia y
reumatologia pediatrica, mediante la
busqueda de palabras clave como “artritis
juvenil”, “pediatria” y “reumatologia”. Las
distintas tratan sobre el diagndstico,
tratamiento y seguimiento de los
pacientes con esta enfermedad, asi como
las actualizaciones en el tema.

EPIDEMIOLOGIA

La incidencia mundial de AlJ varia de 0,8
a 22,6 por 100.000 nifios/afio, con una
prevalencia de 7-401 por 100,000
nifnos/ano (4).

Debido a que la reumatologia pediatrica
no es tan ampliamente practicada, los
pediatras de atencion primaria 0 médicos
de medicina familiar a menudo son los
gue tienen el primer contacto con los
pacientes y brindan el abordaje inicial (5).
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ETIOLOGIA

Se considera que la etiologia es
multigénica, y estan involucrados tanto
factores ambientales y genéticos. En el
caso especifico de la artritis idiopatica
juvenil sistémica (AIJS), se sabe que es
una enfermedad auto inflamatoria que
carece de auto anticuerpos
caracteristicos, y se cree que la
inmunidad innata desregulada juega un
papel importante (5). Se han publicado
estudios que establecen una relacién con
la variacion estacional en el inicio de la
enfermedad, sin embargo, otros estudios
han rechazado esa hip6tesis (5). Se han
reportado varios polimorfismos en los
elementos promotores y genes que
codifican las citosinas de la respuesta
inmune innata, lo que genera una
alteracion en la respuesta inmune e
inflamatoria. Se han detectado dichas
alteraciones a nivel la interleucina-1 (IL-1)
IL-6, IL-11, IL-12, gen a del factor de
necrosis tumoral (TNF) y esto ha
permitido  estudiar nuevos blancos
terapéuticos en estos pacientes (5).
Aunque en el pasado la relacion entre el
complejo mayor de histocompatibilidad
(MHC) y AlJ ha sido incierta, un estudio
en 2015 identifico el HLA-DRB1 * 11y las
variantes del locus MHC de clase I, como
factores de riesgo para AIJS, lo que
implica un papel de inmunidad adaptativa
en la patogénesis de AIJS (6).

El Dr. Nigrovic describi6 un método
alternativo que emplea datos genéticos
para identificar grupos dentro de la artritis
inflamatoria, comenzando con el locus del
antigeno leucocitario humano (HLA) en el
cromosoma 6 y luego pasando a los
muchos otros loci implicados en la artritis
por los estudios de asociacion de todo el
genoma (GWAS) (7). Especificamente,
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describié EL SNP-seq, un nuevo método
publicado en Nature Genetics para la
identificacion experimental de
polimorfismos de un solo nucleétido
(SNP) y otras variantes que funcionan, no
alterando la secuencia de proteinas, sino
cambiando la expresion génica (7).

CLASIFICACION

Existen mdltiples clasificaciones para la
AlJ, por lo que en el TABLA 1, se
presenta un breve resumen de las
caracteristicas principales de dichas
clasificaciones.

Basandose en la clasificacion de la Liga
Internacional de  Asociaciones de
Reumatologia (ILAR), se establece
distintos tipos de artritis, que comparten
caracteristicas en comin como la
inflamacién croénica de las articulaciones.
Esta inflamacion articular debe comenzar
antes de que los pacientes alcancen la
edad de 16 afios, y los sintomas deben
durar mas de 6 semanas para ser
considerada dentro de la AlJ (4). A
continuacién se describe la clasificacion
actual de esta patologia.

e La artritis idiopatica juvenil
sistémica: afecta alrededor del 10%
de los pacientes (4,8). Su pico de
aparicion en de un afio a los cinco
afos (4).

La AIJS puede no presentar
afectacion articular hasta meses o
incluso afios después del inicio de
sintomas sistémico (8). Anemia vy
leucocitosis son hallazgos frecuentes
en el hemograma (4). La artritis puede
persistir  incluso  después  de
desaparecer los sintomas sistémicos

(8).
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TABLA 1. Clasificaciones de la artritis idiopatica juvenil

Liga Internacional de | Liga Europea contra | Colegio Americano
PARAMETROS Asociaciones de | las Enfermedades | de Reumatologia
Reumatologia (ILAR) Reumaticas (EULAR) | (ACR)
Edad de inicio Menos de 16 afios. Menos de 16 afios. Menos de 16 afios.
Duracién minima | 6 semanas 3 meses 6 semanas
e Sistémica poliarticular .
. e Sistémica
(factor reumatoide o o,
L, . . e Poliarticular e Sistémica
Presentacion positivo 0 negativo) i i T
. . . e Oligoarticular e Poliarticular
clinica e oligoarticular - i ) .
o o e  Artritis reumatoide e oligoarticular
e Artritis Psoriasica . )
juvenil

e Artritis entesitis

Fuente: Kliegman R, Stanton B, St. Geme J, Schor N, Behrman R, Nelson W. Nelson textbook of pediatrics. 21st ed. Elselvier;

2019;5173-5205.

La artritis idiopéatica juvenil
oligoarticular: es la forma mas
frecuente de la enfermedad (3). Involucra
de una a cuatro articulaciones en su
etapa inicial y afecta a casi el 50 % de
todos los nifios con artritis (8).El pico de
edad de aparicion es entre el afio y los 3
afos (4). En mas frecuente en mujeres
gue en varones con una relacién de 3:1
(4,8). Algunos de estos pacientes
pueden desarrollar artritis "extendida”
que se caracteriza por afectar mas
articulaciones y puede persistir hasta la
edad adulta (8). Los nifios que
desarrollan la forma oligoarticular de AlJ
cuando tienen menos de siete afos,
tienen mayor posibilidad de que su
enfermedad articular desaparezca con el
tiempo. Sin embargo, estos pacientes
tienen mayor riesgo de desarrollar iritis 0
uveitis (8). Las valoraciones
oftalmolégicas son esenciales para
detectar y prevenir la pérdida de la vision

(8).
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La artritis idiopética juvenil
poliarticular: es la segunda forma mas
frecuente de la enfermedad. Afecta 5 o
mas articulaciones y a su vez se clasifica
en 2 tipos, Factor Reumatoide negativo
(FR-) y Factor Reumatoide positivo
(FR+) (3). La AlJ con FR Los pacientes
gue diagnosticados con AlJ poliarticular
FR- poseen 2 picos de incidencia, entre
los 2y los 4 afios y entre los 10 y 14 afios
(4). La AlJ poliarticular FR+, tiene un pico
de aparicion entre los 9 y 12 afos.
Ambas son mas frecuente en mujeres
gue en varones (4). En general, los
pacientes con AlJ poliarticular tienen
mayor riesgo de desarrollar la forma
adulta de artritis reumatoide, a una edad
mas temprana de lo normal
especialmente si tiene factor reumatoide
positivo de forma persistente ( mas de 6
meses) (4,8).

La artritis psoridsica: es caracterizada
por la presencia de artritis asociada a
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manifestaciones de  psoriasis 0
antecedentes familiares positivos de
psoriasis en familiares de primer grado
(8).Tiene 2 pico de incidencia, uno entre
los 2 y cuatro afios y el otro entre los 9 y
11 afios (4). Los signos tipicos de artritis
psoriasica incluyen cambios en las ufias
y la dactilitis (4).

e La artritis relacionada con entesitis:
(inflamacion dolorosa en la insercion de
los tendones y ligamentos), es mas

frecuente en varones, que
posteriormente  pueden  desarrollar
caracteristicas clasicas de

espondiloartritis (3).

Estos pacientes suelen tener artralgias
sin inflamacién evidente y pueden
quejarse de dolor de espalda y rigidez.
En ocasiones hay presencia de
antecedentes familiares de artritis de la
columna vertebral o espondiloartropatias

(8).

e La artritis indiferenciada: es definida
como la artritis que cumple los criterios
generales pero no se encuentra en
ninguna de las categorias antes
mencionada o cumple criterios de 2 mas
de ellas (3,4).

La clasificacion se realiza a los 6 meses del
diagnostico de la enfermedad, sobre la base
de criterios bien definidos (4). Cada
categoria de AlJ es mutuamente excluyente,
existiendo criterios de exclusion aplicados a
cada categoria, que se definen a
continuacion de forma general (9).

CRITERIOS DE EXCLUSION

e Psoriasis en paciente o en familiar de
primer grado.
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e Artritis en varon mayor de 6 afios HLA-
B27 positivo.

¢ Antecedentes de: espondilitis
anquilosante, artritis relacionada con
entesitis, sacroileitis asociada a
enfermedad inflamatoria  intestinal,
sindrome de Reiter o uveitis anterior
aguda en paciente o en familiar de primer
grado

e Presencia de factor reumatoide (FR) en,
al menos, dos determinaciones
separadas entre si por 3 meses.

o Presencia de AlJ sistémica (4,9).

En el 2018, Martini A, y colaboradores
realizaron un estudio con el fin de revisar los
criterios de clasificacion actuales de la ILAR
de la AlJ. El estudio fue dividido en 4 etapas,
y pretende identificar grupos clinicos
homogéneos para la AlJ. En la primera
etapa del estudio se realizaron tres rondas
de interacciones Delphi, con el objetivo de la
revisar las siete categorias de la ILAR AlJ
vigentes.

En la etapa dos, se realizaron cuarenta y
siete preguntas con votacion electrénica
para establecer los nuevos criterios
propuestos, esta votaciébn incluia a
especialista en el abordaje de la
enfermedad. En esta etapa se seleccionaron
cuatro trastornos: AIJS; AlJ factor
reumatoide positivo; AlJ relacionada con
entesitis/espondilitis; y AlJ de inicio
temprano con anticuerpos antinucleares
positivos.

La etapa tres de este estudio busca la
recopilacion de datos  estadisticos
significativos, que al menos incluya un
minimo de 1000 pacientes con AlJ de inicio
reciente seguido de un andlisis detallado
junto a los nuevos criterios seleccionados
para esta enfermedad (etapa 4), y de esta
forma con un enfoque basado en la
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evidencia, validar estos nuevos criterio.
(Paso 4) proporcionard datos para la
validacion basada en la evidencia de los
criterios de clasificacion de la AlJ (10).

MANIFESTACIONES CLINICAS

La artritis por definicién, es una inflamacion
intraarticular o la presencia de 22 de los
siguientes  signos: movilidad articular
limitada, sensibilidad o dolor durante el
movimiento y calor local en la region
afectada (4).

En el 88 % de los casos la artritis clinica es
evidente, pero puede manifestarse
semanas, meses 0 afios mas tarde. Las
articulaciones  afectadas con  mayor
frecuencia son las de las mufiecas, rodillas,
tobillos, columna cervical y caderas (11). La
Artritis puede acelerar el crecimiento lineal y
dando como resultado que la extremidad
afectada sea de mayor longitud (3,4). La
inflamacion  continua a nivel 0seo
posteriormente lleva al cierre prematuro de
la placa de crecimiento, lo que resulta en
huesos acortados (3,4).

En los pacientes con AIJS, se evidencia
fiebre en el 95% de los casos (11). En el 80%
de los pacientes, la fiebre se manifiesta junto
a una erupcion eritematosa en la piel (11).
La fiebre caracteristica, ocurre diariamente o
dos veces al dia durante al menos 2
semanas, se presenta en la tarde o en la
noche y usualmente es transitoria (4).
Aproximadamente el 80 % de los pacientes
con AIJS tienen afectacion cutanea (11). La
erupcion es eritematosa y se caracteriza por
lesiones color salmén, con forma lineal o
circular y generalmente se sobre en el
tronco y extremidades proximales (4). La
erupcion clasica no es pruriginosa con
lesiones que duran <1 h (4). La
caracteristica mas distintiva es su
evanescencia (11).
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El Fendmeno de Koebner, a menudo esta
presente (4). Las anormalidades de la piel
son mas frecuentes en la AlJ psoriasicay en
la AIJS (3).

Adenopatias generalizadas se evidencian en
un 25 % de los pacientes (11). En pacientes
sin hallazgos de artritis, y adenopatias se
deben tener en cuenta como diagndsticos
los proceso infecciosos, otros trastornos
reumaticos (Lupus, sindromes vasculiticos,
enfermedad de Kawasaki, sarcoidosis,
enfermedad de Castleman), sindromes
hemofagociticos y malignidad (4).

DIAGNOSTICO

La artritis idiopética juvenil es un diagnéstico
de exclusioén vy, por lo tanto, es necesario un
alto indice de sospecha para otros
diagnésticos diferenciales entre los que
deben considerar estan la artritis séptica u
osteomielitis, malignidad (particularmente
leucemia o tumores 6seos) y trauma , asi
como otras enfermedad reumatolégicas
(4,12).

ESTUDIOS DE LABORATORIO Y
BIOMARCADORES

Los hallazgos de laboratorio evidencian
inflamacion sistémica durante las fases
activas de la enfermedad. No existen
pruebas especificas para el diagnéstico,
pero hay elevacion de reactantes de fase
aguda como la VES y PCR, leucocitosis con
neutrofilia, marcada trombocitosis y anemia
microcitica durante las fases activas. Los
autoanticuerpos estan ausentes y los niveles
de complementemia son normales o
elevados (4). Los biomarcadores séricos que
reflejan la actividad de la enfermedad
incluyen: ferritina, S100A8, S100A9 (o el
complejo S100A8/S100A9, denominado
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calprotectina), y S100A12. Los niveles
séricos de  estas proteinas  son
significativamente mas altos en pacientes
con AIJS activa que en pacientes con
condiciones confundidoras (tales como
enfermedad de Kawasaki o infecciones).
Ademas, sus niveles séricos se
correlacionan con la actividad de la
enfermedad y la respuesta al tratamiento, y
podrian tener un rol en la prediccién de
recaidas (11).

PRUEBAS DE IMAGEN

La radiografia convencional sigue permite la
deteccion del dafio articular estructural , las
alteraciones del crecimiento y la maduracién
de los huesos en pacientes con AlJ, sin
embargo su es capacidad limitada para
revelar cambios erosivos al comienzo del
curso de la enfermedad (4,11).

La resonancia magnética (RM) es la Unica
prueba de imagen con capacidad de evaluar
simultaneamente todas las caracteristicas
de la enfermedad sinovial y es adecuada
para la evaluacion de la actividad de la
enfermedad en las articulaciones
temporomandibular, de cadera, sacroiliaca y
vértebra.

La principal ventaja de la RM sobre la
radiografia convencional es la visualizacion
directa de sinovitis, cartilago y lesiones
erosivas (4,13).

TRATAMIENTO

Farmacos anti-inflamatorios no
esteroideos (AINES)

Representan el enfoque tradicional frente a
una artritis. Este grupo de medicamentos se
usa particularmente en nifios menores de 12
afios y no modifican el curso de la
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enfermedad, su utilidad es para manejo
sintomatico (2,4).

Esteroides

Estos farmacos a pesar de tener actividad
antiinflamatoria potente, su uso es limitado
debido a la gran cantidad de efectos
adversos y baja eficacia en el curso evolutivo
de la enfermedad. La administracién oral o
parenteral de esteroides tiene la capacidad
de reducir los sintomas sistémicos en
pacientes con la forma sistémica de la
enfermedad. Se recomienda el uso en dosis
bajas o en dias alternados en pacientes en
los que se ha logrado el control de la
enfermedad. La dosis de esteroides
generalmente utilizada es de hasta 1 mg / kg
/ dia (2,4).

Farmacos antirreumaticos modificadores
de la enfermedad (FAME)

e Metotrexato: es un antagonista del

folato, que ha demostrado ser un
medicamento efectivo y es considerado
de primera linea en estos pacientes. La
dosis recomendada es de 0.5-1 mg / kg /
semana (4). La mayoria de los pacientes
muestran una respuesta en las primeras
2-3 semanas de tratamiento. Durante el
tratamiento se debe asociar con la
administracién de &cido félico en una
dosis de 1 mg / kg / dia para reducir los
efectos adversos, incluyendo la
supresion de la médula 6sea, nauseas,
ulceraciones orales y pérdida de cabello
(2).
Se realiz6 un estudio observacional
retrospectivo sobre la frecuencia de
efectos adversos asociados  al
metotrexato, en pacientes con AlJ,
durante el periodo 2008-2016. Este
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estudio demostré que a pesar de ser el
farmaco de primera eleccién, produce
efectos adversos en aproximadamente
el 50% de los pacientes. Aunque estos
efectos no son graves, compromete la
adherencia al tratamiento en el 35% de
los caso (14).

Sulfasalazina: estudios han demostrado
la eficacia de la sulfasalazina en
pacientes con AlJ, especialmente en
pacientes con la forma oligoarticular y
relacionada con entesitis.

La respuesta al tratamiento es evidente
a las 6-8 semanas de tratamiento, los
posibles efectos adversos incluyen dolor
de cabeza, erupcién cutanea, toxicidad
gastrointestinal, mielo supresion,
hipogammaglobulinemia y reacciones
alérgicas (2). La dosis inicial es de 10-
20 mg / kg [/ dia, aumentando
gradualmente a 50 mg / kg / dia, en las
siguientes semanas (4).

La leflunomida es un inhibidor de la
sintesis de pirimidina que utilizada en
casos de intolerancia al metotrexato.
Estudios anteriores mostraron que la
leflunomida es equivalente al
metotrexato en el tratamiento de AlJ (4).

Terapia bioldgica: en la era bioldgica,
la tasa de dafio articular ha disminuido y
la tasa remision de la enfermedad
aumenté con un mayor nimero de
pacientes con enfermedad inactiva. A
pesar de los resultados prometedores de
estos medicamentos, el bloqueo de
importantes vias inmunoldgicas no esta
exento de complicaciones y requiere un
control de seguridad detallado (4).

Etanercept: es un anticuerpo
monoclonal que se une al TNFq,
disminuyendo su sefializacion.
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Ha demostrado ser la opcion de
tratamiento mas eficiente en pacientes
con AIlJ poliarticular. La dosis del
medicamento es de 0,8 mg / kg / semana
(4).

La eficacia se vuelve més evidente
después de la segunda o tercera dosis.
El efecto adverso mas frecuente la
reaccion local en el sitio de inyeccion.
Las infecciones respiratorias recurrentes
son menos frecuentes, mientras que las
infecciones graves que requieren
hospitalizacibn son extremadamente
raras (2).

Infliximab: es un anticuerpo monoclonal
quimérico con alta afinidad por TNFa. Su
eficacia en la terapia de AlJ ha sido
demostrada. La dosis es de 3-6 mg / kg /
4-8 semanas (dosis maxima de 200 mg)
(4). Las espondiloartropatias, la
enfermedad inflamatoria intestinal, la
artritis psoriasica y la uveitis muestran
una respuesta excelente al tratamiento
con infliximab. El uso de infliximab con
metotrexato aumenta notablemente la
eficacia del farmaco (2).

Anakinra: es un antagonista del receptor
de IL-1 humano recombinante. Se
administra por via subcutanea en dosis
de 2-10 mg / kg / dia (méximo 200 mg)
(2). Dado que la IL-1 juega un papel
importante en la fisiopatologia de la
AIJS, los estudios multicéntricos
demostraron la eficacia y seguridad del
anakinra en el tratamiento con AlJS (6).

Tocilizumab: es un  anticuerpo
monoclonal humanizado recombinante
gue se une al receptor de IL-6. La dosis
recomendada es de 12 mg / kg / 2-4
semanas en pacientes por debajo de 12
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kgy 8 mg/kg/ 2-4 semanas en pacientes
por encima de 12 kg (4).

Tocilizumab se usa en el tratamiento de
pacientes con AIJS que es refractario a
otros tratamientos.

Los estudios doble ciego controlados con
placebo y el uso tocilizumab no
mostraron un aumento significativo de
las infecciones (6).

Recomendaciones de las guias del
Colegio Americano de Reumatologia

Las guias del Colegio Americano de
Reumatologia recomiendan, basandose en
la evidencia, la terapia inicial con un FAME
sobre el uso de AINES. El uso de
monoterapia con metotrexato como terapia
inicial, se recomienda sobre la triple terapia
con FAME debido a que puede surgir y
aumento de efectos adversos en la terapia
triple. (7,15).

Para pacientes sin factores de riesgo, la
terapia inicial con un FAME se recomienda
sobre una biolégica. Esta recomendacion
esta condicionada por la adecuada
clasificacion del paciente, gravedad de su
enfermedad, disponibilidad del medicamento
y preferencias de los padres y pacientes con
respecto a los riesgos y beneficios de los
FAME y productos biologicos (4 ).

El tratamiento con un producto biolégico fue
abordado en el estudio TREAT-JIA y los
resultados no fueron lo suficientemente
concluyentes, como para respaldar
tratamientos biolégicos como terapia inicial
para pacientes de bajo riesgo (7,15). Para
pacientes con factores de riesgo, la terapia
inicial con un FAME se recomienda sobre
una biolégica, reconociendo que hay
condiciones especiales donde la terapia
inicial que incluye un producto biolégico, se
puede preferir (7,15).
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COMPLICACIONES

Las complicaciones incluyen desde retraso
en el crecimiento y osteoporosis, hasta
complicaciones con dafioc a mudltiples
organos (2). La uveitis crénica anterior es la
complicacibn mas frecuente en pacientes
con AlJ.

Se presenta en el 10-30% de casos (9).
Pacientes femeninas con formas
oligoarticulares de la enfermedad vy
anticuerpos antinucleares (ANA) positivos
tienen mayor riesgo de uveitis cronica (4). La
actividad o gravedad de la artritis y no se
asocia con la uveitis (4).

En la mayoria de los casos, la uveitis es
asintomatica, bilateral y recurrente, por lo
gue todo paciente debe tener un seguimiento
ocular periddico. La valoracion oftalmolédgica
debe realizarse de forma prioritaria tras el
diagnostico de AlJ (preferiblemente en el
primer mes), y las visitas de seguimiento se
realizaran en funcién del riesgo de uveitis:
cada 3 meses, en pacientes con alto riesgo,
cada 6 meses si el riesgo es moderado, o
cada 12 meses si tiene bajo riesgo (9).

Otra complicacion menos frecuente, es el
sindrome de activacion del macréfago que
consiste en una linfohistiocitosis
hemofagocitica reactiva, que se presenta en
pacientes con AIJS y esta asociada a una
tasa de mortalidad de 10 a 20% (11).

En un consenso internacional se
desarrollaron criterios de clasificacion para
esta complicacibn asociada a AlJS,
incluyendo aumento en los valores séricos
de ferritina (> 684 ng / ml) asociado a dos de
los siguientes hallazgos: trombocitopenia,
enzimas hepaticas elevadas,
hipertrigliceridemia (> 156 mg / dL) e
hipofibrinogenemia (<360 mg / dL) (4).
Estos criterios se aplican a pacientes en un
contexto febril con diagndstico o sospecha
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de AIJS y en ausencia de otros trastornos
gue expliquen dichos hallazgos (4).

CURSO EVOLUTIVO

El patron del curso de la enfermedad
usualmente se clasifica como monociclico, si
se trata de una Unica fase de actividad que
dura hasta 24 meses; como policiclico, si se
trata de recaidas de la enfermedad,
separadas por meses o0 afos de inactividad,
0 como persistente, si se trata de artritis
crénica persistente que requiere tratamiento
en la adultez. De acuerdo con las series
publicadas, estos patrones evolutivos tienen
diferentes frecuencias: monociclico 11-45 %,
policiclico 7-35 % y persistente 51-55 % (11).
Ademas, la enfermedad puede mostrar
signos de actividad sistémica persistente, o
puede progresar hacia una enfermedad
exclusivamente artritica luego de los
primeros meses o afos de la evolucion (4).

PRONOSTICO

En un 50 a 70% de los casos que reciben
tratamiento, hay remisiones clinicas. Los
pacientes con artritis idiopatica juvenil
poliarticular y factor reumatoide positivo,
tienen un pronéstico menos favorable (3). En
un estudio se identificaron patrones de
afectacién articular que predijeron la
trayectoria de la enfermedad en nifios con
artritis. Este estudio respalda la inclusién de
patrones y grados de localizacion de la
enfermedad articular para estratificar a los
pacientes e informar las decisiones de
tratamiento (16).

CONCLUSIONES

La artritis idiopatica juvenil es la enfermedad
reumatica mas frecuente en pediatria. Es
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una enfermedad sistémica, inflamatoria,
cronica y de causa desconocida La
clasificacion ILAR actual incluye 7 categorias
diferentes pero la que conlleva mayor riesgo
y complicaciones para el paciente es la AlJS.
En este momento se encuentran en proceso
de estudio la nueva clasificacion de la
enfermedad. Las principales caracteristicas
de la enfermedad, incluyen su presentacion
clinica, caracterizada por la presencia de
artritis oligoarticular o poliarticular por mas
de 6 semanas asociado o no a sintomas
sistémicos como fiebre, adenopatias vy
afectacién cutédnea, en pacientes menores
de 16 afios, en ausencia de alguna otra
enfermedad que expligue mejor la
sintomatologia del paciente. Ademas, la AlJ
se caracteriza por ser un diagnadstico clinico
y de exclusion apoyado en estudios de
laboratorio que muestran aumento en los
reactantes de fase aguda y en estudios de
imagen que muestran afectacion articular y
sinovial, especialmente con el uso de la
resonancia magnética. Es importante
recordar que muchos de estos pacientes
resuelven sus sintomas en la etapa adulta,
pero algunos tienen riesgo de progresar a
artritis  reumatoide, especialmente los
pacientes con patrén poliarticular FR+.
Actualmente los farmacos modificadores de
la enfermedad como el metotrexato son la
primera linea de tratamiento en la mayoria
de los pacientes. Medicamentos como la
leflunamida y sulfazalazina han demostrado
ser eficaces en el tratamiento y son
alternativas aceptadas en lugar del
metotrexato.

La terapia biolégica, como el etarnecept,
forma parte de las nuevas opciones
terapéuticas para esta enfermedad, se
pueden utilizar como terapia inicial o en
combinacién con metotrexato ,ya que estos
productos han demostrado su eficacia en
distintos estudios, para mantener un
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adecuado control de la enfermedad,
especialmente en casos refractarios a los
tratamientos habituales, y de esta manera,
evitar las posibles complicaciones como la
uveitis anterior. Sin embargo se debe
realizar un seguimiento estricto debido a que
estas terapias tienen efectos adversos,
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