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manifestaciones clinicas debutantes en artritis
relacionada a entesitis en paciente pediatrica: Un

diagnostico desafiante

lleal enteritis and chronic constipation as debut clinical
manifestations in enthesitis-related arthritis in pediatric

patients: A challenging diagnosis
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Resumen

INTRODUCCION: Las artritis relacionada a entesitis es un trastorno poco frecuente en
pediatria, representa entre un 15 a 20% de las artritis juveniles. En los nifios es carac-
teristica la oligoartritis de miembros inferiores, entesitis y positividad de HLA B27 en
menores de 16 afios. Pueden existir manifestaciones extrarticulares, pero es muy raro
que debuten con manifestaciones intestinales sin otro sintoma acompanante.

CASO CLINICO: Nifia de 10 afnos evaluada por cuadro crénico de estrefiimiento, dolor
y distension abdominal de 1 ano de evolucién, padre y tio paterno con antecedente
de espondilitis anquilosante. El ultrasonido abdominal reflejé engrosamiento de pa-
red intestinal generalizada de predominio ileal, esto llevé a la sospecha de patologia
intestinal autoinmune, se inici6 abordaje de las enfermedades mds frecuentes para
la edad mediante examenes de laboratorio, gabinete y colonoscopia. La positividad
de HLA B27, aunado a la aparicién de artritis de carpos, rodillas y tobillos, asi como
de entesitis a nivel aquileo y en la cabeza de los metatarsiano fueron claves para su
diagndstico. Se inici6 dosis plena prednisona y sulfasalazina por 12 semanas sin me-
joria de la enfermedad, por lo que se decidi6 inicio de terapia bioldgica con anti-TNF
(etanercept), presentando mejorfa clara del cuadro.

CONCLUSIONES: El caso clinico demuestra la presentacion poco habitual del compro-
miso intestinal que precede a las manifestaciones articulares en la artritis relacionada a
entesitis. Es importante estudiar al dolor, distensién abdominal y estrefiimiento crénico
de dificil manejo, mediante una investigacién detallada de la anamnesis y estudios de
imagen mas especificos para valorar intestino.

PALABRAS CLAVE: Artritis relacionada a entesitis, Enteritis, Artritis Idiopatica Juvenil,
Estrenimiento, Dolor Abdominal.

ABSTRACT

INTRODUCTION: Enthesitis-related arthritis is a rare disorder in the pediatric population,
representing between 15 and 20% of juvenile arthritis. In children, unlike in adults,
lower limb oligoarthritis, enthesitis and HLA B27 positivity are characteristic in children
under 16 years of age. There may be extra-articular manifestations, but it is very rare
that they begin with intestinal manifestations without other accompanying symptoms.

CLINICAL CASE: A 10-year-old girl evaluated for chronic symptoms of constipation,
pain and abdominal distension of 1 year of evolution, father and paternal uncle with
a history of ankylosing spondylitis. The abdominal ultrasound reflected a generalized
intestinal wall thickening of ileal predominance, this led to the suspicion of autoim-
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mune intestinal pathology, and treatment of the most frequent diseases for the age was
initiated through laboratory, office and colonoscopy examinations. The positivity of
HLA B27, together with the appearance of arthritis of the carpus, knees and ankles,
as well as enthesitis at the achilles level and in the metatarsal heads were key for its
diagnosis. A full dose of prednisone and sulfasalazine was started for 12 weeks without
improvement of the disease, so it was decided to start biological therapy with anti-TNF
(etanercept), presenting a clear improvement in the condition.

CONCLUSIONS: The clinical case demonstrates the unusual presentation of intestinal
involvement that precedes joint manifestations in enthesitis-related arthritis. It is impor-
tant to study difficult-to-manage pain, abdominal distension and chronic constipation,
through a detailed investigation of the anamnesis and more specific imaging studies
to assess the intestine.
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INTRODUCCION

La artritis relacionada a entesitis (ARE), es una
patologia que constituye uno de los siete subtipos
de artritis idiopatica juvenil (Al)), se caracteriza
por presentar en el paciente menor a 16 afos
de edad, oligoartritis de miembros inferiores,
entesitis, en el cual el talén es el sitio mds afec-
tado y positividad de HLA B27 en la mayoria
de los casos, representa 10 a 15% de las artritis
juveniles, un 10 a 20% de estos desarrollaran
en la adultez clinica inflamatoria articular a
nivel axial, siendo la afectacion sacroiliaca la
mas caracteristica."* Es mas frecuente en nifios
varones mayores de 6 afios de edad, se han des-
crito alteraciones extrarticulares como uveitis,
artritis psoridsica, manifestaciones cardiovas-
culares (trastornos de la conduccién cardiaca y
problemas valvulares adrticos), enfermedad de
Crohn y colitis ulcerosa.** Las manifestaciones
intestinales que precedan al cuadro articular en
esta patologia es poco comun, la enfermedad
inflamatoria intestinal estd descrita, mds no una
enteritis inespecifica que ocasione cuadro de
dolor abdominal y constipacion crénica, se han
descrito hasta un 50% de casos con enfermedad
inflamatoria intestinal en pacientes con ARE.??

Su patogenia obedece a la asociacién genética
con HLA B27 en un 60 a 90% de los nifios y se
ha postulado la posible asociacién con infec-
ciones intestinales y lesiones inflamatorias del
tubo digestivo lo cual provocarian aumento de la

permeabilidad de la barrera intestinal generando
una activacion de linfocitos T y una respuesta
inflamatoria muy alterada.* Se ha asociado al
HLA B27 con algunos sindromes y desempe-
fia un papel importante como artritogénico.*
Se describe un caso clinico poco comdn que
muestra las caracteristicas clinicas y radioldgicas
de la artritis relacionada a entesitis, tomando en
cuenta que a través de datos inespecificos gas-
trointestinales de evolucién cronica, se puede
llegar a un diagnéstico dificil.

CASO CLiNICO

Nifna de 10 anos de edad, estado nutricional
adecuado para la edad, con antecedente familiar
de padre y tio paterno con espondilitis anqui-
losante. Quien acudié a urgencias por cuadro
de estrefiimiento, dolor y distensién abdominal
de 1 ano de evolucién manejado con polieti-
lenglicol. Negé la presencia de hematoquecia y
evacuaciones disminuidas de consistencia. No
tuvo manifestaciones articulares al inicio de la
enfermedad. Figura 1

En el abordaje inicial conté con leucocitosis
de 7.66 x 10 3/uL, neutréfilos 2.390 x 10 3/uL,
linfocitos 4.720x 10 3/uL, hemoglobina 16.1 g/
dl, hematocrito 47.8%, plaquetas 268.00 x 10
3/uL, PCR 0.14 mg/L, proteinas totales 7.6 g/dl,
albimina 4.8 g/dl, calprotectina fecal en 910
ug/g, pruebas de funcion renal y hepdtica nega-
tivas, asi como serologias para enfermedad de



() |
Campoverde-Arévalo BP, et al. Enteritis ileal y constipacion crénica relacionada a entesitis i

INVP

Figura 1. Imagenes de la paciente con distension abdominal antes y después de manejo con Etanercept: A) Ima-
gen frontal con gran distensién abdominal, B) Imagen lateral de abdomen distendido. C) Imagen de abdomen
plano posterior a administracién de Etanercept. D) Movimiento articular conservado post manejo con Etanercept.

Chagas, virus de Epstein Barr, citomegalovirus,
Hepatitis A, B, C y Quantiferon para tuberculosis
negativos.

El Ultrasonido abdominal reflejé engrosamiento
de pared intestinal generalizada, por lo que se
completé abordaje mediante enterotomografia
y colonoscopia con toma de biopsias buscando
intencionadamente hallazgos relacionados a
enfermedad inflamatoria intestinal. El estudio
histopatolégico aporté datos concernientes con
ileitis inespecifica y colitis microscépica, pero
no datos relacionados a enfermedad de Crohn
o colitis ulcerosa Figura 2.

Un mes luego de las manifestaciones gastroin-
testinales se integréo un cuadro de artritis de
carpos, rodillas y tobillos de mds de 6 semanas
de evolucién que no mejoré al uso de AINES,
sin predominio de horario, de intensidad va-
riable, ademds de entesitis a nivel aquileo y
en la cabeza de los metatarsian aunado a la

positividad de HLA-B27 se integr6 de acuerdo a
los criterios ILAR de 1997 artritis relacionada a
entesitis inicidndose prednisona a 1.42 mg/kg/dia
y sulfasalazina 27.54 mg/kg/dia con incremento
progresivo hasta 37.5 mg/kg/dia, al no tener
remision de la enfermedad tras 12 semanas de
tratamiento debido a la persistencia de artritis
con un score DAS-28 de 3.48 (actividad mode-
rada) previo de 3.86, asi como persistencia de
entesitis se decidi6 inicio de terapia biolégica
con Etanercept debido que era el Gnico anti-
TNF que contaba el hospital, con lo cual hubo
mejoria clara del cuadro, revirtiendo el trastorno
intestinal y articular de manera paulatina tras 8
semanas de inicio de bioldgico. A nivel oftalmo-
l6gico se descarto Uveitis.

DISCUSION
La ARE es un trastorno poco frecuente en la

poblacion pediatrica, la principal afectacion es
oligoartritis en miembros inferiores y entesitis,
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Figura 2. Exdmenes de imagen: A) Ultrasonido de engrosamiento de pared intestinal (flecha), B) Tomografia
coronal con engrosamiento de asas intestinales predominio ileal (flecha).

se ha observado que son pocos los pacientes
con alteraciones extraintestinales, como piel,
sistema urinario y gastrointestinal, informacion
que se corrobora con esta revision clinica.>® La
afectacion gastrointestinal suele manifestarse
con sintomas de enfermedad inflamatoria in-
testinal corroborada por examenes de imagen
y endoscopia. Actualmente, gracias al avance
de técnicas sofisticadas en genética y biologia
molecular, se ha determinado el papel de los
JAK (Familia de receptores Jannus Kinasa) en
la patogénesis de la artritis reumatoide, artritis
psoriasica, enfermedad inflamatoria intestinal,
asi como otras enfermedades inflamatorias.”
Una accion inhibitoria a este nivel evitaria los
trastornos inflamatorios que son mdltiples en las
diferentes enfermedades inmunoldgicas refrac-
tarias a agentes biologicos.”®

EI HLA-B27, localizado en el cromosoma 6, for-
ma unas moléculas que aparecen en la superficie
de algunas células del organismo y cuya funcion
es la de reconocer fragmentos de bacterias o
virus ocasionando la destrucciéon de la célula

infectada por lo cual se habla de un mimetismo
que se asemeja a algunas bacterias intestinales.’
Ademas la literatura reciente menciona una al-
teracion del microbioma asociado a HLA B27,
pues al parecer este factor aumenta la permea-
bilidad intestinal y por ende una alteracién en
la microbiota intestinal y una susceptibilidad a
pontenciales efectos autoinmunes.'

En la ARE, el 90% de los pacientes tienen HLA-
B27 y algunos estudios describen que en la
poblacién sana, un 7% son portadores de HLA-
B27, es decir, que de 100 sujetos sanos solo
encontramos 7 con positividad al B27, de esos
7 sujetos sanos portadores, sélo desarrollaran la
enfermedad un 2 al 5%."""" Sin embargo, si un
sujeto sano es B27 positivo y tiene un familiar
de primer grado con Espondiloartropatia, el
riesgo aumenta hasta un 20% de presentar una
enfermedad inflamatoria como una artropatia."

En cuanto al manejo farmacolégico el obje-
tivo deberia ser multidimensional: controlar
el dolor, preservar la funcionalidad muscular,
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articular y evitar complicaciones sistémicas.'
El tratamiento “no biolégico” consiste en dro-
gas antiinflamatorias no esteroidales (AINES)
generalmente usados en menores de 12 afios de
edad, corticoides a una dosis por arriba de Tmg/
kg/dia, drogas antireumaticas modificadoras de
la enfermedad como Metotrexate y sulfasalazina.
2El tratamiento biolégico sin embargo constituye
un manejo modificador de la enfermedad de
manera eficiente, actualmente hay suficiente
evidencia a favor del Adalimumab que es un
anticuerpo monoclonal que se une al TNFa para
frenar la respuesta inflamatoria especifica. Los
medicamentos bioldgicos usados son Infliximab,
Anakira, Canakinumab, Tocilizumab, Etanercept
entre otros.'

CONCLUSIONES

Este caso clinico ilustra una sintomatologia muy
poco comin y hasta cierto punto anecdético,
por el debut de una artropatia juvenil asociado
con enteritis generalizada. Comdnmente estos
pacientes son subdiagnosticados pues el estrefi-
miento, dolor y distensién abdominal crénicos,
son muy inespecificos, por lo cual es importante
apoyarse de una adecuada anamnesis y estudios
de imagen que pueden detallar un engrosamien-
to de la pared intestinal. Es importante tomar en
cuenta el antecedente de familiares cercanos
con patologia reumatoidea HLA B27 positivo,
una investigacion detallada de la anamnesis y
estudios de imagen mas especificos para valo-
rar intestino lo que llevard seguramente a una
adecuada hipotesis diagnéstica.
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