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RESUMEN

Introduccion: Las enfermedades reumaticas no se limitan a la edad adulta. Afectan a
personas de todas las edades, incluidos los nifios, y a menudo afectan a adultos jovenes. En
consecuencia, las enfermedades reumaticas pediatricas necesitan una evaluacion y un
seguimiento minuciosos y cuidadoso. Pueden ser debilitantes y, si no se tratan
adecuadamente, pueden poner en peligro la vida.

Objetivos: En este articulo se comentara sobre avances en el diagnostico y tratamiento de
las enfermedades reumaticas pediatricas, destacando las ventajas del empleo de
determinados medios diagnosticos.

Desarrollo: Para ello se ha realizado una revision bibliografica que permite aportar
elementos importantes a considerar.

Conclusiones: Se ha avanzado mucho en las ultimas décadas en el campo de la
reumatologia pediatrica, que incluyen, entre otros, la patogenia, los criterios de clasificacidn
y las terapias. Los reumatdlogos pediatricos deben mantenerse al dia con el progreso para

aumentar la precision del diagnostico y mejorar el pronostico de los pacientes.
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ABSTRACT

Introduction: The effective treatment of postoperative pain is today a challenge for
anesthetists, rheumatologists, orthopedic surgeons, surgeons and researchers of various
specialties, who constantly propose protocols based on scientific evidence.

Objective: Reflect and open the debate regarding the role of anesthesia in the relief of pain
of rheumatological origin.

Development: In Rheumatology, it is recommended, in all patients with chronic rheumatic
pain, to calculate the intensity of the pain, both for the first choice of the analgesic treatment
and for the measurement of the response. And, for this, several methods of quantification
have been proposed.

Conclusions: Diagnostic management and multidisciplinary treatment preside when this
type of case is examined, since it is the only way to identify the origin of pain and provide
prudent relief. In general, patients respond to conservative treatment and only a small group
will need invasive anesthetic techniques.

Keywords: rheumatic diseases; autoimmune diseases; inflammatory diseases; degenerative

diseases; pediatric rheumatic diseases.

Recibido: 25/03/2022
Aceptado: 17/04/2022

Introduccion

Las enfermedades reumaticas son enfermedades autoinmunes, inflamatorias vy
degenerativas que afectan las articulaciones, musculos, huesos y 6rganos. Existen mas de
100 enfermedades y afecciones reumadticas, incluidas las enfermedades mas comunes
conocidas como la osteoartritis, la artritis reumatoide, el lupus y la gota.

Sin embargo, contrario a lo que suele creerse, no son exclusivas de la adultez. Afectan a
personas de todas las edades, incluidos los nifios, y a menudo afectan a adultos jovenes. En

consecuencia, las enfermedades reumaticas pediatricas necesitan una evaluacion y un
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seguimiento minuciosos y cuidadoso. Pueden ser debilitantes y, si no se tratan
adecuadamente, pueden poner en peligro la vida.

En los ultimos afios, se han desarrollado algunas técnicas de imagen para evaluar y controlar
la actividad de la enfermedad y el pronéstico en enfermedades reumaticas pediatricas como
la ecografia y la resonancia magnética (RM). Estas enfermedades pueden ser el resultado
del propio sistema de defensa interno, el sistema inmunoldgico, que produce anticuerpos y
ataca el tejido sano de las articulaciones, musculos, huesos y érganos, causando dolor e
inflamacion que pueden conducir a la discapacidad e incluso a la muerte.

Puede decirse que las afecciones reumatoldgicas provocan dafios en la mayoria de los
sistemas y organos del cuerpo. En el sistema nervioso pueden causar neuropatia o dafio a
las fibras nerviosas por una variedad de mecanismos. Los accidentes cerebrovasculares
también son mas frecuentes en pacientes que padecen varias enfermedades reumaticas,
como lupus, artritis reumatoide y arteritis de células gigantes.?) La inflamacion crénica o
asociada con muchas enfermedades reumaticas puede aumentar el riesgo de enfermedad
cardiovascular. Las personas con artritis reumatoide tienen un riesgo de ataque cardiaco
significativamente mayor después del diagnostico.? Ademas, tener lupus aumenta en gran
medida el riesgo de que una persona desarrolle una enfermedad cardiovascular y sufra un
ataque cardiaco.®

Por otra parte, quienes padecen artritis reumatoide tienen un riesgo significativamente
mayor de desarrollar enfermedad renal crdnica que la poblacion general y tienen una
probabilidad de uno en cuatro de desarrollar enfermedad renal en comparacion con una
probabilidad de uno en cinco para las personas que no tienen la enfermedad.® También la
atrofia, debilidad y rigidez muscular son sintomas frecuentes de la mayoria de las
enfermedades reumaticas.

Los ojos estan secos, irritados e inflamados con el sindrome de Sjogren. Se pueden encontrar
complicaciones oculares mas graves en la artritis idiopatica juvenil y la arteritis de células
gigantes, las cuales pueden conducir a una disminucion o pérdida total de la visién. La
anemia se presenta en muchas enfermedades como el lupus, la artritis reumatoide y la
vasculitis.

Esta descrito que una de cada 10 personas con artritis reumatoide desarrollard
complicaciones pulmonares graves durante el curso de su enfermedad debido al dafio en el
tejido pulmonar.®) Las personas con esclerodermia tienen un riesgo aun mayor de
enfermedad pulmonar y pueden desarrollar fibrosis pulmonar, una cicatrizacién de los

pulmones, lo que puede provocar complicaciones respiratorias potencialmente mortales.
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Otro sistema que se puede afectar es el tracto gastrointestinal. La inflamacion intestinal
crénica puede ser un signo de una enfermedad de todo el cuerpo. Enfermedades como la
enfermedad de Crohn y la colitis ulcerosa estan asociadas con la inflamacion de las
articulaciones, los ojos y la piel.

La artritis reumatoide, la osteoartritis, la artritis idiopatica juvenil y muchos otros tipos de
enfermedades reumaticas afectan predominantemente las articulaciones. La artritis
psoriasica es una enfermedad reumatica que se presenta en algunos pacientes que padecen
psoriasis. Muchas otras enfermedades reumaticas pueden causar dafios graves a la piel,
incluidos el lupus y la esclerodermia.

El diagndstico precoz y el tratamiento oportuno dictado por los reumatdlogos es
fundamental, especialmente en los procesos reumatoldgicos infantiles, En muchas ocasiones
el diagndstico es primordial para evitar complicaciones limitantes a corto plazo en los nifios.
Asi como un oncdlogo trata el cancer y los cardiélogos cuidan el corazon, los reumatélogos
estan capacitados para facilitar el tratamiento apropiado de la enfermedad reumatica con el
objetivo de mejorar dramaticamente el prondstico y la calidad de vida del paciente. El
manejo efectivo de la enfermedad reumaética requiere algo mas que la experiencia de un solo
especialista; es un esfuerzo de colaboracion entre el paciente y un grupo diverso de
profesionales de la salud, incluidos médicos de practica avanzada (enfermeras practicantes,
asistentes médicos, enfermeras registradas de practica avanzada), atencion primaria
médicos, terapeutas fisicos y ocupacionales, farmacéuticos, psicologos y trabajadores
sociales.

El trabajo de este equipo multidisciplinario es evaluar y manejar los sintomas del paciente
y los efectos sobre el funcionamiento fisico, psicoldgico y social, asi como apoyar la
atencion del paciente abordando las preocupaciones de salud y précticas en el hogar y el
lugar de trabajo. La reumatologia pediatrica ha experimentado importantes avances en las
ultimas dos décadas. El enfoque clinico de varios trastornos reumatologicos comunes en los
niflos (por ejemplo, artritis idiopatica juvenil y lupus) ha experimentado cambios de
paradigma y esto ha impactado la atencién al paciente en un gran camino.

Ademas, con el advenimiento de los medicamentos biologicos, el reumatologo pediatrico
ahora tiene acceso a poderosos agentes terapeuticos que son potencialmente curativos y
diversas organizaciones internacionales trabajan continuamente en mejorar criterios de
clasificacion de las enfermedades reumatoldgicas y brindar informacion cientifica al
respecto. Por ejemplo, el presente criterio de clasificacion para la AlJ, que requiere

comenzar antes de los 16 afios y una rigurosa exclusion de otras causas conocidas de artritis
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cronica, fue propuesto por la Liga Internacional de Asociaciones de Reumatologia en 2001
y sirve para unificar la terminologia en Europa y América.®

Recientemente, la Organizacion Internacional de Ensayos de Reumatologia Pediatrica
(PRINTO) propuso una lista nueva y homogénea de trastornos de AlJ para una mejor
unificacion y caracterizacion terminologica que esta siendo probada por centros de todo el
mundo. El sindrome de activacion de macréfagos (SAM), una complicacion potencialmente
peligrosa de los trastornos inflamatorios sistémicos, se presenta con mayor frecuencia en la
AlJ sistémica (AlJs). La Liga Europea contra el Reumatismo (EULAR), el Colegio
Americano de Reumatologia (ACR) y el PRINTO desarrollaron en colaboracion un
conjunto de criterios de clasificacion para sindrome de activacion de macrofagos (SAM)
que complica la AlJs en 2016.

Un paciente febril con AlJs conocida o sospechada se clasifica como con SAM si se
cumplen los siguientes criterios: ferritina > 684 ng/mL y dos de los siguientes: recuento de
plaquetas < 181 x 10° /L; aspartato aminotransferasa > 48 U/L; triglicéridos > 156 mg/dL;
fibrinégeno < 360 mg/dL.(” Sin embargo, el SAM puede desarrollarse rapidamente vy, a
veces, ser el primer signo de AlJs, lo que requiere un reconocimiento temprano y un control
oportuno de esta grave complicacion.

En este articulo se comentard sobre avances en el diagndstico y tratamiento de las
enfermedades reumaticas pediatricas, destacando las ventajas del empleo de determinados
medios diagnosticos. Para ello se ha realizado una revision bibliografica que permite aportar

elementos importantes a considerar.

Desarrollo

La intervencion temprana y el tratamiento apropiado de una enfermedad reumatica mejoran
la capacidad de una persona para trabajar y llevar a cabo sus responsabilidades diarias y en
el caso de los nifios permite impedir que aparezcan complicaciones que puedan afectar su
calidad de vida de manera permanente. También reduce muchos de los costos posteriores y
el impacto en la salud de tratar con discapacidades, cirugias y dafios en los 6rganos.

Las enfermedades reumaticas son frecuentes. Segun los Centros para el Control y la
Prevencion de Enfermedades (CDC), aproximadamente 54 millones de adultos
estadounidenses, o 1 de cada 4, tienen una enfermedad reumatica diagnosticada por un

médico.®
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Un estudio reciente sugiere que la cantidad de estadounidenses que viven con enfermedades
reumaticas podria ser tan alta como 91 millones, o 1 de cada 3 estadounidenses, cuando se
tienen en cuenta los sintomas informados por individuos no diagnosticados.® Ademas, se
estima que hay 300 000 nifios en los EE. UU. con artritis juvenil que requieren atencion
especializada de un reumatélogo pediatrico.?

Si bien estos tratamientos pueden ser altamente efectivos, también vienen con efectos
secundarios potencialmente peligrosos y deben ser recetados por un profesional de la salud
en capacitado y actualizado cientificamente. Debido a su educacién y capacitacion
avanzadas y especializadas, asi como su dedicacién a comprender y utilizar los Gltimos
avances en el tratamiento, los profesionales de la salud de la reumatologia son los
especialistas mejor equipados para prescribir los medicamentos apropiados para cada
enfermedad reumaética en particular y para monitorear y responder a efectos secundarios
potenciales.

Los primeros meses después del inicio de los sintomas de la enfermedad reumatica,
conocidos dentro de la comunidad de reumatologia como la “ventana de oportunidad”, son
un periodo de tiempo crucial para que los pacientes reciban tratamiento con el fin de
disminuir las complicaciones a largo plazo. Las investigaciones muestran que un
tratamiento temprano y agresivo, especialmente dentro de las primeras 12 semanas del inicio
de la enfermedad, puede prevenir dafios en las articulaciones y otros érganos, mejorar la
funcion a largo plazo y aumentar la probabilidad de lograr la remision de la enfermedad.?
En consecuencia, las enfermedades reumaticas pediatricas necesitan una evaluacion y un
seguimiento minucioso. En los Gltimos afios, se han desarrollado algunas técnicas de imagen
para evaluar y controlar la actividad de la enfermedad y el prondstico en enfermedades
reumaticas pediatricas como la ecografia y la resonancia magnética (RM).La ecografia tiene
varias ventajas sobre otras modalidades de diagndstico por iméagenes, que incluyen no
invasividad, rapidez de ejecucion, costo relativamente bajo, capacidad para escanear
multiples érganos a la vez, repetibilidad, seguridad y alta aceptabilidad entre pacientes
pediatricos.

Los avances en el uso de la ecografia en enfermedades reumaticas pediatricas indican que
en la artritis idiopatica juvenil (AlJ) se puede utilizar para detectar sinovitis subclinica,
mejorar la clasificacién de subtipos, capturar el dafio articular temprano, monitorear la
respuesta al tratamiento y guiar las inyecciones intraarticulares.®? La ecografia también
puede monitorizar los cambios en la ecogenicidad y el flujo sanguineo cutaneo relacionados

con el edema inicial y la esclerosis posterior, con alta sensibilidad y especificidad. Los
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estudios de histologia y ecografia combinados han encontrado una variedad de patrones de
ecogenicidad dérmica asociados con la enfermedad activa.

La ecografia también se considera util para evaluar los sintomas musculoesqueléticos y
evaluar la patologia de la glandula parétida. Sin embargo, es una técnica de imagen que
depende del operador. En el futuro se requieren mas investigaciones y esfuerzos educativos
para expandir el uso de ultrasonido en nifios con enfermedades reumaticas.

La RM como método de imagen sensible y especifico es la Gnica herramienta que permitiria
el diagndstico precoz de patologias evaluando simultaneamente todas las caracteristicas de
la enfermedad sinovial, especialmente en las articulaciones temporomandibular, cadera,
sacroiliaca y vertebral.*® La resonancia magnética con contraste dinamico, que permite el
analisis de la evolucion temporal de los cambios de sefial tras la administracién de gadolinio,
también es una herramienta Util para evaluar la A1J.%

También se ha demostrado que la resonancia magnética es una modalidad de imagenes util
en el manejo de la dermatomiosistis juvenil (DMJ) y se ha utilizado para ayudar a
diagnosticar la afeccion, monitorear el tratamiento e identificar los sitios para la biopsia
muscular. ElI aumento de la intensidad de la sefial que refleja la inflamacion dentro del
musculo se correlaciona mejor con la actividad de la enfermedad que la elevacion de los
niveles de creatina quinasa.*®

Recientemente se desarroll6 un novedoso sistema de puntuacion semiobjetivo basado en
imégenes por resonancia magnética como un biomarcador fiable de la gravedad de la
enfermedad y la respuesta a intervenciones terapéuticas en nifios con dermatomiosistis
juvenil.1® La resonancia magnética también podria ser muy util para evaluar las
afectaciones musculoesqueléticas y neuroldgicas en la esclerodermia localizada juvenil,
siendo los hallazgos de tejido profundo encontrados mas comunes en la resonancia
magnética de las extremidades de engrosamiento y realce fascial.*")

Basado en varias investigaciones sobre imagenes AlJ, la imagen ponderada por difusion
(IPD), una forma de resonancia magnética basada en medir el movimiento browniano
aleatorio de las moléculas de agua dentro de un vdxel de tejido, se ha introducido
recientemente en AlJ como una forma factible, técnica de imagen funcional no invasiva
para la deteccion de la inflamacidn sinovial sin la administracion de un medio de contraste
intravenoso.®)

Un estudio de cohorte retrospectivo describe el uso de IPD en el diagndstico de sinovitis en
la articulacion de la rodilla de pacientes pediatricos. Los datos del analisis proporcionaron

mas evidencias de que la imagen ponderada por difusion eco-planar de un solo disparo
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podria visualizar o descartar de manera confiable la sinovitis de la articulacion de la rodilla
en pacientes pediatricos.!” Es importante que los pediatras tengan en cuenta que los
esqueletos de los nifios siguen creciendo y el grosor del cartilago articular y la osificacion
varian con la edad. Sin embargo, todavia quedan muchas preguntas por responder, como
cuando realizar una resonancia magnética, qué modalidad de imagen utilizar y cuantas
articulaciones deben evaluarse a la vez.

Aparte de las mejoras en las técnicas de imagen, algunos biomarcadores también son
prometedores para monitorear la actividad de la enfermedad. La actividad de AlJ est4
asociada con la activacion de células de granulocitos y macréfagos. Los estudios han
demostrado que las proteinas relacionadas con el mieloide, MRP-8 / MRP-14 (heterodimero
S100A8/S100A9) y S100A12 pueden usarse para determinar la actividad de la enfermedad
y el riesgo de recaida en nifios con artritis idiopatica juvenil y uveitis.?% Se encontr6 que
los niveles séricos del receptor a de interleucina-2 soluble (CD25) y CD163 soluble, que
reflejan el grado de activacion y expansion de las células T y macrofagos fagociticos,
respectivamente, representan parametros de diagndstico valiosos para MAS y para
identificar pacientes con formas subclinicas; ademas, la interleucina (IL) -18 es un
biomarcador candidato para la respuesta a la terapia en la AlJs.?

Recientemente, se han informado varios autoanticuerpos especificos de miositis (AEM)
como marcadores de enfermedad especificos de la DMJ.?? Una revision bibliografica
muestra que los perfiles de autoanticuerpos especificos de miositis no solo se asocian con
manifestaciones clinicas especificas, sino que también se asocian con resultados a largo
plazo.®®

Una relacién entre los autoanticuerpos especificos de miositis y las caracteristicas
fenotipicas proporciond una herramienta para mejorar el diagndstico, diferenciar la
subclasificacion y predecir la respuesta al tratamiento y el prondstico en pacientes con
DMJ.?» Aunque algunos de los trastornos reumaticos pediatricos carecen de una
caracteristica de actividad de la enfermedad universal, como la esclerodermia localizada
juvenil, la herramienta de evaluacion cutanea de la esclerodermia localizada y los métodos
de imagen se han aplicado para controlar la actividad.®

Durante la Gltima década, se ha ampliado la comprension de la base genética e inmunolégica
de las enfermedades autoinmunes, lo que ha dado lugar a terapias bioldgicas dirigidas que
han cambiado los resultados de los nifios con enfermedades reuméticas como artritis
idiopatica juvenil, lupus eritematoso sistémico, dermatomiositis juvenil y esclerosis

localizada juvenil.
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Para la AlJ, los agentes biologicos dirigidos a IL-1 e IL-6 se han utilizado ampliamente,
dando buenas respuestas clinicas. Sin embargo, los efectos secundarios de los agentes
bioldgicos merecen atencién, ya que un estudio reciente ha demostrado que el uso de
terapias anti-1L-1 / IL-6 puede desencadenar una enfermedad pulmonar en la AlJs.?® Los
avances en el cribado de alto rendimiento de inhibidores de pequefias moléculas aceleran el
descubrimiento de opciones terapéuticas nuevas y mas especificas. El reconocimiento del
papel clave de los interferones en la dermatomiositis juvenil y el lupus eritematoso sistémico
es un avance importante.®”)

Anifrolumab, un posible nuevo tratamiento dirigido al receptor de interferon, acaba de
completar con éxito un ensayo clinico de fase tres llamado Tratamiento del lupus no
controlado a través de la via del interferon. Aparte de eso, el baricitinib, un farmaco dirigido
a la via JAK-STAT que regula a la baja la sefializacion del interferon y otras citocinas
proinflamatorias, también mostr6 eficacia para reducir los sintomas de la artritis y la
erupcion en un ensayo clinico de fase 11.%%) El inhibidor de JAK también se ha considerado
como una posible nueva estrategia terapéutica en la DMJ refractaria, pero carece de ensayos
clinicos a gran escala.®® El objetivo final de enfoques de tratamiento mas personalizados
sigue estando a cierta distancia.

Los avances recientes en la patogenia del LES pediatrico proporcionaron otra nueva terapia
dirigida de belimumab (Benlysta) que bloguea el sistema BLys, que ha sido aprobado para
tratar el LES en adultos por varios paises importantes, incluidos EE. UU., Reino Unido y
China, y también obtuvo aprobacion para pacientes pediatricos con LES en EE. UU. Otro
aspecto digno de atencion es la implicacion de la via de sefializacién del interferén durante
el desarrollo del LES. Muchos estudios han demostrado profundamente que casi mas de la
mitad de los pacientes con LES activo presentan una firma de interfer6n notable, lo que
inspiro el inicio de muchos ensayos clinicos dirigidos a los receptores de interferon-a/p o
de interferon. @

Para la esclerodermia localizada juvenil, la terapia sistémica esta indicada si la lesion
atraviesa cualquier articulacion, o conduce a una posible desfiguracion cosmética o
problemas ortopédicos, incluidos los farmacos antirreumaticos modificadores de la
enfermedad sintéticos y bioldgicos. Las decisiones de manejo deben basarse en el subtipo
particular de enfermedad, el sitio de las lesiones y el grado de actividad.® El autotrasplante
de células madre hematopoyéticas también se ha evaluado como una opcidn terapéutica para
enfermedades reumaticas graves, que podria ofrecer una terapia eficaz y segura y dar como

resultado la remision clinica de la enfermedad y la mejora de la disfuncion organica.

Esta obra esté bajo una licencia https://creativecommons.ora/licenses/by-nc/4.0/deed.es ES



eCIMED Revista Cubana de Reumatologia. 2022;24(2):e980

EDITORIAL CIENCIAS MEDICAS

Conclusiones

El diagnostico precoz y el tratamiento oportuno dictado por los reumat6logos es fundamental,
especialmente en los procesos reumatolégicos infantiles, En muchas ocasiones el diagnostico
es primordial para evitar complicaciones limitantes a corto plazo en los nifios. Los
reumatologos estan capacitados para diagnosticar, controlar y tratar la artritis y las
enfermedades reumaticas. Estos especialistas tienen un profundo conocimiento de los impactos
fisicos, mentales, econdmicos y sociales de las enfermedades reumaticas y son competentes
para reconocer Yy tratar la amplia gama de sintomas de enfermedades reumaticas que pueden
afectar a casi cualquier 6rgano del cuerpo.

En resumen, se ha avanzado mucho en las Gltimas décadas en el campo de la reumatologia
pediatrica, que incluyen, entre otros, la patogenia, los criterios de clasificacion y las terapias.
Los reumatologos pediatricos deben mantenerse al dia con el progreso para aumentar la
precision del diagnostico y mejorar el prondstico de los pacientes.
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