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Artritis idiopatica juvenil y sindrome =
de Turner

Juvenile idiopathic arthritis and Turner’s
syndrome

Sr. Editor:

El sindrome de Turner (ST), la monosomia parcial o total del
cromosoma X, es una de las anomalias cromosomicas mas
frecuentes y mejor conocidas. Ademas de las manifestacio-
nes tipicas, como la talla baja y la amenorrea, estas nifas
presentan con mayor frecuencia que la poblacion general
otras enfermedades, incluyendo enfermedades autoinmu-
nes. La asociacion del ST a tiroiditis autoinmune, diabetes
tipo 1 y enfermedad inflamatoria intestinal esta bien carac-
terizada, no siendo tan conocida su asociacion a artritis
idiopatica juvenil (AlJ). Presentamos 3 nifas seguidas en
nuestro centro con ST y AlJ cuyo diagnoéstico gener6 dudas
o tratamientos innecesarios y una breve revision de la lite-
ratura que confirma que, aunque poco frecuente, es una
asociacién bien establecida.

Las 3 pacientes presentaron un cariotipo 45X0. Dos fue-
ron diagnosticadas en periodo neonatal y la tercera de
forma prenatal mediante amniocentesis. Las 3 iniciaron tra-
tamiento con hormona de crecimiento entre los 3 y los
4 anos. Las 3 fueron diagnosticadas de ST anos antes que de
AlJy en ninguna se considerd significativo dicho antecedente
a la hora de ser derivadas a Reumatologia.

Nifa de 7 anos derivada para estudio de monoar-
tritis de rodilla izquierda de un mes de evolucion. En
diciembre del 2016 se realiz6 artrocentesis obteniendo
un liquido sinovial (LS) de caracteristicas inflamatorias
(13.500 leucocitos/mm?, 80% mononucleares, glucosa
49 mg/dl, proteinas 4,8g/dl). Fue diagnosticada de AlJ y
tratada con corticoides intraarticulares. Tres meses des-
pués tuvo una recaida de la misma rodilla, por lo que
inicio tratamiento con metotrexato (MTX) subcutaneo, con
buena respuesta. La nifia se mantuvo en remision durante
los siguientes 12 meses, por lo que se suspendio el MTX.
Tras 5 meses sin tratamiento, presentd, en enero del 2019,

recaida de la rodilla izquierda, reiniciando MTX subcutaneo.
La paciente se encuentra actualmente en remision.

Nifa con antecedentes de tetralogia de Fallot interve-
nida, estable desde el punto de vista cardiovascular, que a
los 5 anos presento artritis de rodilla derecha coincidiendo
con una infeccion estreptococica (escarlatina). Dos sema-
nas después presento artritis de la rodilla contralateral,
siendo ingresada para antibioterapia por via intravenosa.
No presentd mejoria con el tratamiento, por lo que se
consulté a Reumatologia. Dados los antecedentes y la evo-
lucion, con persistencia de una sinovitis de bajo grado de
rodilla derecha, fue diagnosticada de AlJ oligoarticular. Se
realizo artrocentesis de las rodillas obteniendo un LS de
caracteristicas inflamatorias (9.500 leucocitos/mm?3, 80%
polimorfonucleares, glucosa 52 mg/dl, proteinas 5,3g/dl).
Fue tratada con corticoides intraarticulares con respuesta
parcial de la artritis. Por este motivo se inicié MTX subcuta-
neo, encontrandose actualmente en remision.

Nifa de 6 anos con antecedentes de monoartritis de rodi-
lla derecha a quien previamente se habia realizado una
artrocentesis que demostré un LS de caracteristicas inflama-
torias (8.700 leucocitos/mm?, 60% mononucleares, glucosa
66 mg/dl, proteinas 5,2 g/dl). Fue derivada a Reumatologia,
siendo diagnosticada de AlJ oligoarticular en enero del 2019.
Fue tratada con infiltracion de corticoides intraarticulares,
estando en remision sin tratamiento en la actualidad.

Las 3 presentaron anticuerpos antinucleares (ANA) nega-
tivos con factor reumatoide (FR) y antigeno HLA-B27
negativos. Ninguna asocié uveitis ni present6 otras altera-
ciones autoinmunes.

La asociacion entre monosomias del cromosoma X y AlJ
ha sido comunicada previamente (tabla 1). La mayor parte
de las publicaciones son casos Unicos', aunque existen
series®> de hasta 18 pacientes®. La serie mas extensa era
un estudio multicéntrico en el que participaron 28 centros
europeos y norteamericanos que, en total, seguian a cerca
de 15.000 pacientes con AlJ. Los autores calcularon, con
base en el nimero de pacientes encontrados, que la asocia-
cion entre el ST y la artritis juvenil era 6 veces superior a
la esperada®. Un estudio mas reciente del Registro Citoge-
nético Central Danés basado en una cohorte de 798 mujeres
con ST seguidas durante 12.461 anos-persona concluyé que
tenian el doble de riesgo de desarrollar una enfermedad
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Tabla 1 Casos publicados de pacientes con sindrome de Turner y artritis idiopatica juvenil

Autor (afo de N.° Cariotipo Edad al Edad al Edad al AlJ ANA  FR HLA-B27 Articulaciones Erosiones Otras enfer-
publicacion) diagnostico diagnodstico inicio de los oligo/poli afectadas medades
ST AlJ sintomas autoinmunes
articulares
Kohler et al. 2 46Xi (Xq) 14 anos 15 anos 15 anos Oligo ND ND Pos Rodillas y 2 MCF ND Enfermedad
(1981) de Crohn
45X/46XX 15 afos 15 afos 15 afnos Oligo ND ND ND Rodilla izquierda  ND Enfermedad
mosaicismo de Crohn
Balestrazzi et al. 1 45X/46XX 8 anos 8 anos 6 anos Oligo 1/160 ND ND Rodilla izq., ND No
(1986) mosaicismo 2.° dedo dch., 3.¢"
dedo izq.
Foeldvari et al. 1 45X/46XX 10 anos 16 anos 8 anos Poli ND ND Pos Manos, munecas, No No
(1997) mosaicismo codos, rodillas
y caderas
Zulian et al. 18 11 Oligo, 1 mes- 1,7-12 anos ND Oligo Pos Neg Negenb5/5 Rodilla (11/11), No ND
(1998) 45X (n = 6), 17 afos (media 8/11 8/8 tobillo (4/11),
45X/46XX (media 5 afnos MCF/IFP (2/11),
(n=2), 5 anos y 8 meses) codo (1/11)
otros (n = 3) y 5 meses)
7 Poli, 45X 8 meses- 15 meses- ND Poli Pos Pos Neg en 1/1 Rodilla 6/7, Si ND
(n=6)y 16 anos 4,6 anos 1/7 177 cadera 6/7, tobillo
45X/46XX (media (media 3 5/7, muneca 3/7,
6 anos anos columna cervical
y 1 mes) y 3 meses) 1/7
Wilhborg et al. 3 45X/46X 9 anos 12 anos 3 anos Poli Neg Neg ND Manos, mufnecas, Si (pies) No
(1999) (Xq) rodillas, columna
mosaico cervical y lumbar
45X/46X 6 anos 15 meses 15 meses Poli Neg Neg ND Manos, codos, Si (carpos, No
(Xq) rodillas y pies cubito,
mosaicismo codos,
metatarsia-
nos)
45X 1 mes 9 anos 9 anos Poli Neg Neg ND MCF, IFP, carpos, Si No
munecas, codo,
rodillas
Inamo et al. (2000) 1 45X/46XX ND 14 anos 14 anos Poli Neg Neg ND IFP bilateral, codo ND Diabetes
mosaicismo derecho, mellitus,
munecas, rodilla y tiroiditis de
tobillo derechos Hashimoto

ANA: anticuerpos antinucleares; FR: factor reumatoide; IFP: articulacion interfalangica proximal; MCF: articulacion metacarpofalangica; ND: informacion no disponible; Neg: negativo;
Oligo: oligoarticular; Poli: poliarticular; Pos: positivo; ST: sindrome de Turner.
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autoinmune que la poblacion general, siendo la razéon de
incidencia estandarizada para AlJ (relacion entre nimero
observado y esperado de casos) de 4,4 (Jargensen et al.
Arthritis Rheum. 2010;62:658-666).

El curso clinico de la artritis en la AlJ puede ser oligoarti-
cular (hasta 4 articulaciones inflamadas) o poliarticular (5 o
mas articulaciones con artritis), siendo también variable la
positividad para ANA y para el antigeno HLA-B27, asi como
el desarrollo de erosiones. Con frecuencia, se comunican
otras alteraciones autoinmunes, particularmente enferme-
dad inflamatoria intestinal en aquellos HLA-B27 positivos.

En conclusién, las nifias con ST presentan AlJ con mayor
frecuencia de la esperada. Este hecho debe ser tenido
en cuenta a la hora de valorar a pacientes con ST que
desarrollan sintomas musculoesqueléticos indicativos de
artritis (tumefaccion articular, cojera o rigidez matutina).
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Sustituciéon de ALTE por BRUE:
revision retrospectiva de los ALTE
que cumplen criterios de BRUE

Replacing «Apparent Life Threatening Event»
(ALTE) with «Brief Resolved Unexplained
Event» (BRUE). A retrospective review of the
ALTEs that meet the criteria of a BRUE

Sr. Editor:

En 2016, la Academia Americana de Pediatria (AAP) publica
una guia que recomienda la sustitucion de ALTE (Apparent
Life Threatening Event) por BRUE (Brief Resolved Unexplai-
ned Event) con el proposito de identificar a los pacientes de
bajo riesgo (escasa probabilidad de recurrencia o patologia
subyacente grave) en los que no seria necesario el ingreso
ni el estudio’.

Justifican la necesidad de establecer un término mas pre-
ciso porque el concepto ALTE engloba numerosas entidades
(desde una respiracion periddica a sepsis), y esto genera en
el clinico preocupacién, que motiva pruebas innecesarias?.
Intentan reflejar que la naturaleza del evento puede ser
transitoria y sin causa, alejando el término de «amenazante
para la vida» que tanto agobio genera. Proponen que la eva-
luacion de cada nino esté basada en el riesgo del episodio
y establecen unas recomendaciones de manejo en casos de
bajo riesgo?.

En relacion con este cambio establecido por la AAP,
realizamos un trabajo cuyo objetivo fue revisar retros-

pectivamente los pacientes hospitalizados por ALTE que
cumplirian criterios de BRUE*. Dentro de este grupo de
pacientes que cumplian criterios de BRUE, ver cuales se
clasificarian como BRUE de alto y de bajo riesgo, identifi-
cando asi un nimero de nifos en los que la realizacion de
pruebas y la hospitalizacion habrian sido innecesarias. Hasta
mayo de 2018 en nuestro centro estuvo vigente un protocolo
de ALTE segun el cual todos los pacientes con ALTE eran
hospitalizados®®.

Entre enero de 2013 y diciembre de 2017 hubo 194
pacientes con diagnodstico de ingreso codificado de ALTE.
En este periodo no existia cddigo diagndstico de BRUE. Se
excluyo a 52 nifos en los que no constaban los datos nece-
sarios para poder calificar el evento como BRUE. De los 142
pacientes incluidos (68 mujeres, 74 varones), la mediana
de edad al ingreso fue de 37 dias (rango 2-461 dias), siendo
95 menores de 2 meses.

De los 142 nifos, 68 (48%) no cumplian criterios de
BRUE por tener una causa que explicaba el evento en la
anamnesis o exploracion fisica (sintomas catarrales, fiebre,
vomitos y auscultacion pulmonar alterada), por no estar
resuelto el episodio a su llegada a urgencias o por ser mayo-
res de 1ano.

De los 74 pacientes (52%) que cumplian criterios de
BRUE, 69 (93%) serian BRUE de alto riesgo. Los motivos mas
frecuentes para considerarse BRUE de alto riesgo fueron:
edad <2meses o edad gestacional corregida <45semanas
(51 nifos), repeticion del evento (18casos), duracion del
episodio superior a 1 min (16 ninos), tener una historia social
intranquilizadora (5 casos) y tener antecedentes familiares
de muerte sUbita (4 casos). Varios pacientes cumplian mas
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