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ANTECEDENTES

Las caracteristicas clinicas de la dermatomiositis fusron destritas par
diferentes investigadores a finales del siglo XVIIL. (1) ‘NSENANZA

Alemania, en su descripcién de un paciente con debllidac[' scular
generalizada muy intensa acompafiada de lesiones dérmicas, cuyo cuadro
evoluciond con rapidez y le causé la muerte seis dias después de gue fuera
valorado.

El término polimiositis fue introducido en 1863 por Wai;?r en

A finales del siglo XIX, 4 autores publicaron en forma
independiente sus descripciones clinicas. El sindrome fue l!lamado
dermatomiositis, polimiositis, pseudotriquinosis y miositis infecciosa aguda,
universal.

En Francia, en 1875, Potain informé de un paciente con
caracteristicas semejantes que sobrevivio cinco meses y fallecid a
consecuencia de una infeccidn de vias respiratorias. En 1887, Wagner
publicé su segundo caso y Hepp. describié un caso semejante, pero sin
lesiones dérmicas y para el cual propuso el término "seudotriquinosis”
Unverricht (segun algunos autores de Estonia y otros de Alemania) introdujo
el término “dermatomiositis”, y posteriormente Gowers empled de nuevo la
denominacién de polimiositis.

Los reportes en los primeros afos del siglo XX, referian implicacion
de la enfermedad como “una reaccion de! sistema reticule-endotelial”, o
asociada con esclerodermia, infecciones bacterianas y virales, lupus
eritematoso sistémico y poliarteritis nodosa, tirotoxicosis y miastenia gravis,
o enfermedad vascular. La mortalidad era de! 50 al 60%.

En 1916, Stertz apreci¢ la asociacion entre dermatomiositis con
neoplasias, y en 1930 Gottron describid magistralmente las lesiones
dérmicas que llevan su nombre. (2}

Los primeros estudios scbre la incidencia de polimiositis y
dermatomiositis aparecieron en 1966, cuando Rose y Waiton, del Reino
Unido, informaron de 89 casos vistos en un periodo de 10 afios, estudio que
a la vez reveld una tasa de 2 - 2.5 casos nuevos por un millon de habitantes,
por afto.




En 1975, Bohan y Peter propusieron los cinco criterios para la
dermatomiositis.

En otro estudio realizado por Medsger et al, en el estado de
Tennessee, Estados Unidos, y en donde se anafizd un total de 124
pacientes observados entre 1947 y 1986, se informd de cinco casos anuales
por un milién de habitantes. Por otra parte, Benbassat et al, presentaron
cifras anuales de incidencia de 2.2 casos por millén de habitantes por afo,
en un estudio procedente de Israel. También se ha reportado una proporcion
mujer: varon de 1.9:1 en la vida adulta y de 3.3:1 en personas de 15 afos a
45 afios de edad. (2)

La experiencia con esta enfermedad en la era preestercidea fue
reportada por Karelitz y Welt (22 nifios), Scheuermann (47 nifios), Hecht (5
nifios) y Selander (22 nifics). Los primeros estudios post mortem que
describieron los hallazgos histopatolagicos clasicos de ia enfermedad en un
nifio, fueron publicados por Batten en 1912, (1)

.
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DEFINICION.

La dermatomiositis juvenil es una enfermedad multisistémica
caracterizada por inflamacion aguda y crénica, no supurativa, del muisculo
estriado, {a piel y el tracto gastrointestinal. Esta caracterizada en su curso
temprano por una vascuiitis mediada por complejos inmunes de severidad
variable y un forma tardia por el desarrollo de calcinosis. (1.3)

CLASIFICACION.

La clasificacién de la miosilis inflamatoria propuesta por Pearson,
discutida por Bohan y Peter, diferencia la dermatomiositis juvenil de la
dermatomiositis en adultos (Tabta 1). Los otros tipos de miaositis inflamatoria,
incluyendo polimiositis (inflamacién muscular sin enfermedad cutanea) y la
dermatomiositis con otras enfermedades sistémicas, por ejemplo neoplasias,
son raras en ninos. (1)

Tabla 1. Ctasificacién de la miositis idiopatica.
Tipo Caracteristicas

| Miositis tipica.

1l Dermatomiositis tipica

i Dermatomiositis o polimiositis
con enfermedac maligna

[\ Dermatomiositis de inicio en
la infancia (dermatomiositis
juvenil).

v Rabdomiolisis aguda.

Vi Polimiositis con Sindrome de

Sjégren o sobreposicion,

Modificada de Pearson CM: Polymioattis. Ann Rev Med 17, 83, 1996
Tomado de Cassidy 7. Pediatric Rheumatolegy. Third Edition, 1955



EPIDEMIOLOGIA

La dermatomiositis juvenil es una enfermedad reumatica relativamente
infrecuente, que constituye aproximadamente el cinco por ciento de las
enfermedades mayores de! tejido conective en pediatria. (Tabla 2). Una
incidencia precisa no ha sido verificada, pero reportes diversos en diferentes
partes del mundo, han estimado un incidencia y prevalencia anual de
polimiositis/dermatomiositis de 1 a 10 y 10 a 60 casos por millén de
personas. (2)

En general, de 16 a 20% de todos los pacientes con dermatomiositis
tienen inicio en la infancia. Se ha sugerido una incidencia estimada de
dermatomiositis juvenil de 3.5 casos por millén de nifics, en el grupo de edad
de 1 a 14 afios.(1,2,3)

Estos datos son estimados; la incidencia y prevalencia reales, son
dificiles de conocer, debido a lo raro de la enfermedad y a la falta de
consistencia en el uso de los criterios diagndsticos.

La enfermedad ocurre un poco mas frecuente en niflas que en nirios,
con una relacion de 1.6: 1. (1,3) -

EDAD DE INICIO.

El inicio es especialmente comun entre los 4 a 5 afos de edad. (3)
Otros autores, reportan la edad més frecuente de inicio en los nifios a los 6
anos; pero en las nifias se reporta un pico a ios 6 afos y otro a los 10 afos,
con una edad promedio de 7 afios. (1.2)

DISTRIBUCION GEQOGRAFICA Y RACIAL.

Se han descrito diferencias raciales en adultos con miositis
inflamatoria en los Estados Unidos, con una frecuencia hasta 10 veces
mayor en las mujeres negras, que en las blancas. Tales diferencias son
menos marcadas en nifios, aunque varios reportes sugieren que la
dermatomiositis juvenil ocurre méas frecuentemente en nifios negros.

La dermatomiositis tiene amplia distribucion mundial, aunque se
reporta mas frecuentemente en centros norteamericanos.



Tabla 2. FRECUENCIAS DE LAS ENFERMEDADES MAYORES DEL TEJIDO CONECTIVO

EN PEDIATRIA.
Enfermedad Nimero Porcentaje
Artritis crénica juvenil 1619 62
Vasculitis 458 18
Lupus eritematoso sistémico 272 10
Dermatomiositis juvenil 127 5
Esclerodermia 110 4

Tomado de 11, 061 pacientes, Registro de Enfermedades Reumaticas Pediatricas del Banco de datos det grupo
de investigacion en Reumatologia Pedidtrica 1992-1994. Temado de Cassidy 7. Rheumatic diseases of Childhood

ETIOLOGIA Y PATOGENESIS.

Aunque la etiologia de la dermatomiositis juvenil permanece
desconocida, la vasculitis mediada por complejos inmunes es un evento
importante en la iniciacion y perpetuacion de la patologia. Las
inmuncglobulinas y el complemento son depositados en las paredes de los
pequeifios vasos sanguinecs en el musculo esquelético. Esto ha ocurrido
posterior a infecciones, predominantemente virales, vacunacién, { rubéola,
BCG) hipersensibilidad a drogas y quemaduras por exposicién al sol. (3)

La mayoria de los esiudios sugieren que la DMJ tiene una
patogénesis autoinmune y resulta de una vasculopatia. Tanto la inmunidad
mediada por células como los antigenos musculares y la enfermedad por
complejos inmunes pueden jugar un papel en la patogénesis. La respuesta
de los linfocitos del paciente in vitro a los extractos musculares alogénicos o
autclogos, ha sido descrita en algunos estudios. Se ha observado un efecto
citotoxico sobre las monocapas musculares en cultivos de linfocitos de nifios
con DMJ, pero no en forma uniforme. (1)

La vasculitis mediada por complejos inmunes puede ser un avento
iniciador y perpetuador importante en la DMJ. Se han identificado
inmuncglobutinas y complemento en las paredes vasculares del musculo
esquelético tanto en niflos como en adultos con dermatomiositis, aungue |a
frecuencia e intensidad del depdsito, parecen mayores en nifos. Las
inmunoglobulinas G y M, y el tercer componente del complemento (C3)
pueden depositarse solos o en combinacién. Los niveles plasmaticos
elevados de antigeno relacionado al factor VI, el fibrinopéptido A y C3d,
son evidencias adicionales de dafo celular endotelial que puede ser
inducido por complejos inmunes, aunque los anticuerpos que son
directamente simuladores de un téxico o de céiulas endoteliales, pueden
también jugar un papel patogénico.

4}



En biopsias de pacientes con dermatomiositis juvenil, y de otras
miopatias inflamatorias como la polimiositis y la miositis por cuerpos de
inclusion, se ha encontrado produccién de interleucinas, predominantemente
IL-1x, expresada en las células endoteliales de los capilares, artericlas y
vénulas, en &reas rodeadas por células inflamatorias, o0 en &reas sin
inflamacién, tanto de! endomisio como del perimisio. Se ha observado
también su expresion en las células inflamatorias mononucieares. Otras
interleucinas expresadas con menor frecuencia por las células inflamalorias
son la IL-1B, el factor transformador del crecimiento B1 (FTC-B1), el FTC-B2
y el FTC-B3. La expresion predominante de IL-1x en los vasos sanguineos,
puede indicar la importancia de las células endoteliales en el proceso
inflamatorio en estas enfermedades, sin que se requiera una liberacién local
sostenida de citocinas derivadas de células, para que se de el dafto tisular
en las miopatias inflamatorias. {4)

Se han encontrado diferencias estadisticamente significativas entre la
presencia de enfermedades infecciosas, en los tres meses previos al
momento de la primera manifestacién clinica de DMJ, comparados con
casos controles sanos y con Artritis Crénica Juvenil (ACJ). (5)

Se ha reportado miositis aguda inflamatoria transitoria, después de
infecciones virales { por ejemplo, /p.e.f influenza) en nifios normales. Una
miositis fatal (dermatomiositis-like) ha sido descrita en nifios con
agamaglobulinemia en asociacién con infeccién por echovirus y
ocasionaimente, en aquellos con deficiencia selectiva de inmunoglobulina A
(IgA) o deficiencia de | segundo componente del complemento (C2), nifios en
los cuales se anticipa una susceptibilidad incrementada a la infeccion. (3)

La presencia de RNA mensajero {RNAmM) del virus coxsackis B o
enterovirus ha sido confirmada en biopsias musculares de nifos con
dermatomiositis juvenil , mediante la reaccién de polimerasa en cadena
(PCR), (3) aunque existen reportes de otros especimenes musculares
analizados en los gue no se ha encontrado evidencia de RNA viral residual
ni de DNA bacteriano. (5)

Mediante examen por microscopia electrénica, en biopsias
musculares de nifios con DMJ, se ha mostrado estructuras tubuloreticulares
dentro de fas células endoteliales, que semejan las particulas de mixovirus-
like en pacientes con lupus eritematoso sistémico (LES). Este hallazgo
puede reftejar simplemente alteraciones degenerativas o regenerativas en
los constituyentes citoplasmicos de las células endoteliales. Otros reportes
han indicado la posible presencia de particulas de picornavirus,
coxsackievirus y paramixovirus, en los musculos afectados. Un estudio de
las células mononucleares periféricas de nifios con DMJ, demostré la
presencia de estructuras tubuloreticulares y cilindricas depositadas frente a




las cisternas en todos los pacientes estudiados, que probablemente
representen el efecto de el interferdn alfa, inducido por infecciones virales en
general.

El hallazgo de anticuerpos en el suero de nifios con DMJ, contra
diversos agentes infecciosos (T. gondii, virus Herpes simple y los diferentes
tipos de virus Coxsackie B, y otros ) ha tenido resultados variables al ser
comparado con grupos control, io que sugiere que dichas enfermedades
pueden jugar un papel en la patogénesis de la DMJ, sélo en asociacion con
susceptibilidad genética. (5,6)

Existe controversia entre la relacién de picaduras de insectos y el
inicio de la DMJ. (5)

La relacion de las condiciones ambientales con la génesis de la DMJ,
no ha sido corroborada, a diferencia de ia influencia de ésta en otras
enfermedades inflamatorias. (5)

Se ha encontrado una mayor incidencia de casos de DMJ durante los
meses de primavera en algunos reportes y del verano en otros, lo que
algunos autores han atribuido a la mayor exposicion solar en esas épocas,
que puede desencadenar la presencia de las manifestaciones cuténeas. (5)

GENETICA.

La dermatomiositis juvenil es raramente familiar, aunque hay varios
reportes de la ocurrencia de esta enfermedad en mas de un miembro de la
familia. (1,7)

RELACIONES HLA. A pesar de la infrecuencia familiar de la dermatomiositis,
hay una predisposicién inmunogenética a esta enfermedad, marcada por la
presencia de antigenos de leucocito-asociado humano {HLA) B8y DR3. El
alelo DQA1*0501, se ha encontrado con incrementada frecuencia en los
pacientes con DMJ (80, vs. 28% en individuos normales). EI HLA BB se ha
reportado con una prevalencia aumentada entre pacientes con otras
enfermedades del tejido conectivo, 0 enfermedades autcinmunes como el
LES.

Se cree gue el alelo DQA1*0501, conduce a la activacién de células T
CD4 +, para la presentaciéon de péptidos no identificados, que pueden
inducir la DMJ. (1,3,5,7,8)




MANIFESTACIONES CLINICAS.

La dermatomiositis juvenil se presenta con una debilidad muscular
proximal, dermatitis, fiebre, y sintomas constitucionales, tales como fatiga,
malestar general, pérdida de peso y anorexia (Tabla 3}.

Hay gran variacién en la rapidez de la evolucion de las
manifestaciones clinicas.

Tabla 3. MANIFESTACIONES CLINICAS DE | A DERMATOMIOSITIS JUVENIL.

Manifestacion Paorcentaje
Sisterna musculo - esquelético 100%
Cintura pélvica proximal 95%
Cintura escapular proximal 75%
Flaxcres del cuello 60%
Musculos faringeos 30%
Musculos distales de las extremidades 30%
Musculos facial y extraoculares 5%
Artritis 30%
Pigl 85%-100%
Exantermna periungueal y articular (papulas de Gottron) 80%
Exantema en Heliotropo de los parpados y edema periorbitario 50%
Eritema malar 40%
Fotosensibilidad 30%
Ulceraciones 25%
Fendmeno de Raynaud 15%
Calcinosis ) 40%
Tracto gastrointestinal 15%-50%
Faringitis 40%
Distagia 15%
Hemorragia 5%
Pulmones 15%-80%
Enfermedad restrictiva 80%
Fibrosis <1%

Tomade de Cassidy T. Rheumatology ciseases of chiddhood.

La enfermedad generalmente se présenta con un desarrolio insidioso
de 1a debilidad muscular progresiva y dolor, aunque puede ocurrir un inicio
mds agudo, en aproximadamente un tercio de los pacientes. 1os sintomas
pueden estar presentes durante dos meses o mas, antes del diagnostico.

SINTOMAS Y SIGNOS CONSTITUCIONALES.

En la mayoria de los nifios, el inicio de la dermatomiositis juvenil esta
caracterizado por fiebre, en rango de 38 a 40°C, acompafiada de fatiga, la
cual probablemente representa debilidad muscular. Puede ocurrir ataque al
estado general, anorexia y pérdida de peso. Los familiares de los nifos
pequefios con DMJ temprana, reportan que el pequefio se encuentra irritable

Y




y describen alteraciones en la funcidn motora gruesa © regresion del
desarrollo motor.(1)

ENFERMEDAD MUSCULAR.

Los musculos de la cintura pélvica proxima! de las extremidades
inferiores son afectados inicialmente, seguidos de la cintura escapular y los
musculos proximales de los brazos. Los musculos afectados se encuentran
ocasionalmente edematosos e indurados, sensibles a la presién suave, Los
nifos pueden también quejarse de dolor muscular, hipersensibilidad o
rigidez, pudiendc llegar a perder la deambulacion, o pueden tener
incapacidad para vestirse.

El examen fisico muestra debilidad simétrica, que es mayor en los
muscuios proximales: aquellos de tos hombros, caderas, flexores del cuello y
musculatura abdominal. El examen funcional puede mostrar que el nifio es
incapaz de mantener la posicién supina sin apoye, mantenerse sentado, o
levantarse de |a cama sin ayuda. Una incapacidad pronunciada para
levantarse del piso, (signo de Gowers) o para incorporarse de la cama, es
comun. Cuando hay debilidad de los musculos de la cadera, el nifio es
incapaz de ascender o descender escaleras; el signo de Trendelenberg
indica debilidad de los abductores de la cadera. En fases tardias de la
enfermedad, en formas muy agudas de inicic, 0 en pacientes con cursos
especialmente severos, pueden afectarse los mosculos distales de las
extremidades. Raramente ello se manifiesta como una inflamacion aguda de
{a totalidad de |la musculatura estriada; una forma de inicio que es mds
caracteristica de los lactantes. Ocasionalmente, la enfermedad es tan severa
que el nifio es incapaz de cualquier movimiento.

En esos nifios, quienes representan aproximadamente e 10% de los
casos de DMJ, puede haber afeccién de los musculos faringeos,
hipofaringeos y palatinos. La dificultad para tragar puede estar relacionada a
asta afeccidn ¢ a hipomotilidad esofdgica. El riesgo de broncoaspiracion
esta siempre presente en esos nifios. La disfonia, que se presenta junto con
la disfagia, {relacionada también a hipomotilidad esoféagica) el lenguaje
palatino y la regurgitacién de liquidos a través de 1a nariz, pueden ser signos
tempranos de atarma, que manifiestan la evasién de compromiso
respiratorio.

Aunque la debilidad muscular puede ser muy importante, los reflgjos
tendinosos sueten estar conservados. La debilidad de los flexores anteriores
del cuello y de la espalda, pueden llevar a incapacidad para sostener
erguida |a cabeza, o para mantener la sedestacion. Los musculos faciales y
extraoculares se afectan en forma infrecuente. La afeccion marcada de los
musculos toracicos y respiratorios se ve en pocos pacientes. (3)

Las evaluaciones musculoesqueléticas seriadas, deben realizarse por
un mismo médico experimentado. La importancia de este examen es mayor

10



en las fases posteriores menos criticas, cuando los niveles séricos de las
enzimas musculares dejan de ser un indicador de actividad de la
enfermedad. Los grupos musculares que deben ser evaluadeos son ios
flexores y extensores del cuello; abductores del hombro; flexores vy
extensores del codo; flexores de la cadera, y extensores, abductores y
flexores de ia rodilla. Para determinar en forma objetiva la fuerza muscuiar,
existen diversos instrumentos y procedimientos; una escala graduada,
objetiva, se muestra en la Tabla 4. (9)

La miometria constituye una forma mas fina de graduar los cambios
en la fuerza muscular.

Tabla 4. Determinacidn de la fuerza muscular del British Medical Research Council *

Grado Fuerza
5 Fuerza normal
4 Movimiento contra gravedad y resistencia
3 Movimiento exclusivamente contra la grevedad
2 Movimiento de una articulacién pero sin capacidad de vencer la gravedad
1 Contraccién muscular tembloresa o vacilanta
0 Sin contraccion

Segun Riddock G, Bristow WR, Cairns HWE, En: Strongwater 5L, Overview and ctinical manifestations of inflamatory
miasitis: polymicaitis and dermatomyositis. Mount Sinad J Med. 1968; 55 435-446,
Tomada de RamosF. Enfermedades Reumdticas, criterios y dicagnéstico, 2* edicion, 1999, 171-195,

OTRAS ANORMALIDADES MUSCULOESQUELETICAS.

Algunos nifios con DMJ tienen artralgias o artritis leve que es
transitoria y no deformante. Otros tienen tenosinovitis o nodulos flexores.
Puede haber un desarrollo temprano de contracturas en flexién,
particularmente de las rodillas, caderas y hombros, que usualmente
representan los efectos de la inflamacion muscular, mas que sinovitis. La
presencia de arlritis importante y persistente en un niflos con miositis y
ctambios cutaneos de dermatomiositis, sugiere la posibilidad de un sindrome
de sobreposicion, tal como una enfermedad mixta del tejido conectivo. (1)

ENFERMEDAD CUTANEA.

En tres cuartas partes de los nifos con DMJ, las anormalidades
cutaneas son patognomodnicas de la enfermedad: en los restantes, se
encuentra un exantema menos caracteristico. Ocasionalmente, la dermatitis
es {a primera manifestacion de la enfermedad. Mas frecuentemente, las
anormalidades cutaneas son evidentes en las primeras semanas después
del inicio de los sintomas. Las tres manifestaciones cutaneas mas tipicas de
DMJ en forma temprana, son el eritema en heliotropo de los parpados




superiores. las papulas de Gottron y las anormalidades de los lechos
capilares periungueales. La lesion cutanea basica es la angiitis. (3)

La mayoria de los nifos, tienen el exantema en helictropo clasico de
la DMJ sobre los parpados superiores, violaceo, rojo-purpura,
frecuentemente asociado con eritema malar que semeja al del LES en
distribucion, pero es menos delimitado. E! edema indurado en la piel y el
tejido subcuténeo de los parpados y la cara, frecuentemente acompana a la
Jermatitis en heliotropo; pudiendo ser marcado y estar presente al comienzo,
afectando en menor frecuencia las extremidades y el tronco.

Se ha reportado la presencia de edema periorbitaric como signo
cutaneo Unico al inicio de la dermatomiositis en adultos, existiende el reporte
de un caso pediatrico. El diagndstico diferencial del edema periorbitario
incluye el angicedema, la dermatitis por contacto, el linfedema secundario a
rosacea o acne, celulitis y erisipela y enfermedades sistémicas como hipo ¢
hipertiroidismo e hipoalbuminemia de cualquier etiologia. (10)

Se ha documentado fotosensibilidad en mas de un tercio de los
pacientes. (1)

Los cambios simétricas sobre las superficies exlensoras de las
articulaciones: pdpulas de Gottron o parches colodidn, son placas
escamosas, atréficas, con una apariencia de la piel brillante, rojo-rosacea.
Qcasionalmente, las lesiones aparecen como un engrosamiento y palidez en
el curso temprano de la enfermedad (llamadas “parches colodién). Las
papulas de Gottron son especialmente comunes sobre las articulaciones
interfalangicas proximales de las manmos y en menor grado, sobre las
articulaciones metacarpofaléngicas e interfalangicas distales. Raramente se
afectan los dedos de los pies. Las superficies extensoras de los codos y las
rodillas, y menos frecuentemente, la piel que cubre ios maleolos, pueden
también estar involucrados. Exantemas similares pueden involucrar la
superficie extensora de las extremidades y pueden ocurrir también sobre el
tronco.

Las anormalidades de la piel periungueal y de los capilares, son
tipicas de la dermatomiositis. La piel esta frecuentemente eritematosa. Los
cambios de los |lechos capilares periungueales mostrando telangiectasias,
son identificables a simple vista, con un lente de mano, o con el lente 40x de
un oftalmoscopio, © en un microscopio. Los pliegues ungueales muestran
dilatacién simultanea de varias uniones por separado, dimitentes de los
vasos circundantes, y una agrupacién en racimo de los circuitos capilares,
que son distintivos de la DMJ. (3} Cambios similares ocurren en otras
enfermedades del tejido conectivo, especialmente esclerodermia, pero son
menos intensas que en los nifios con DMJ. Esos cambios, que semejan una
vasculopatia no inflamatoria y estan presentes en al menos la mitad de los



nifios, tienen importancia prondstica, ya que se relacionan con una
enfermedad crénica, mas severa en su curso.(1,2,3)

En forma relativamente frecuente ocurren ulceraciones cutdneas,
asociadas con enfermedad prolongada. Las ulceras vasculiticas en los
angulos de los ojos, en las axilas, y sobre los codos o puntos de presion,
pueden representar un problema serio, relaciondndose también con pobre
pronodstico.

En forma tardia, se presentan adelgazamiento epidérmico y atrofia de
las estructuras accesorias, con pérdida del cabello y telangiectasias. Las
alteraciones en la pigmentacion pueden ser comunes. Aunque |as lesiones
individuales pueden ser hipopigmentadas, los nifios pueden mostrar
hiperpigmentacion generalizada. (1,2,3,)

Existen escasas publicaciones de la presencia de hipertricosis de
grado variable, como manifestacion cutanea imicial en la DMJ. En nifios
mexicanos existe un reporte de hipertricosis y DMJ (66.6%), de iocalizacién
en frente, mejillas, antebrazos y piermas, con una incidencia notoriamente
mayor en el sexo masculino. El tiempo promedio de mejoria con tratamiento
glucocorticoide, fue de 4 meses. (11) Existe el reporte de un nific americano
con caracteristicas similares, que presenté mejoria en la hipertricosis luego
de 6 meses con manejo esteroideo. (12)

Rara vez ocurren cambios cutdneos tipicos, sin evidencia de miositis.
Hay reportes de pacientes adultos con dermatomiositis sin miositis, entidad
denominada como dermatomiositis amiopética, la cual se ha reportado en un
nifio. Los cambios cutaneos son caracteristicos de la dermatomiositis, pero
hay ausencia de miositis, descartada mediante la determinacién normal de
enzimas musculares, biopsia muscular normal, EMG, y en algunos
pacientes, en IRM y uitrasonido. (13)

Existen 4 casos de dermatomiositis documentados en la literatura, con
eritrodermia come forma de presentacion y uno mds, asociado a malignidad
(carcinoma nasofaringeo), denominado como dermatomiositis
paraneoplasica. Todos estos pacientes eran adultos. Se ha sugerido que el
exantema difuso que presentan algunos pacientes con dermatomiositis,
puede ser manifestacion de eritrodermia en algunos de ellos. {14)

CALCINOSIS,
Aungue pocos pacientes con dermatomiositis juvenil tienen calcinosis
en forma inicial, su desarrollo es mas caracteristico en las etapas de mejoria




de la enfermedad, con una incidencia del 25 al 50 por ciento. Esos depositos
pueden encontrarse en forma temprana a 6 meses ¢ mas del inicio de la
enfermedad. Las calcinosis son ocasionalmente detectadas al momento de
ia presentacion clinica. En estos casos, es posible que el nifio halla tenido
una miositis minima prolongada que no habla sido detectada, antes del
desarrollo de las calcinosis.

Se ha sugerido que el trauma juega un papel en la generacidon de
depdsitos de calcio, debido a que éstas tienden a ocurrir en incisiones
quirargicas. Algunos estudios proponen que las calcinosis se asocian a
infecciones  estafilococcicas precedentes y a latos niveles de
inmunoglobutina E (IgE) y a anticuerpos IgE antiestafilocdccicos, por
encontrar una quimiotaxis granulocitica al estafilococo deprimida, en los
pacientes con calcinosis.

Los niflos que desarrollan calcinosis extensas, son frecuentemente
aquelios que sufren de un enfermedad con curso severo, no remitente. Las
calcinosis pueden ser responsables de mayor discapacidad a largo plazo,
que las secuelas de |la miositis aguda.

Los varios tipos de depésitos de calcio incluyen placas subcutaneas o
nodulos, tumores terrosos grandes en los grupos musculares o fusién
articular, calcificaciéon dentro de los planos fasciales, o desarrolio de un
exoesqueleto subcutaneo extenso. Los nddulos calcinédticos alrededor de las
articulaciones puede interferir con la movilidad articular, que puede
resolverse lentamente con el tiempo. Las calcinosis que afectan el tejido
subcutaneo pueden causar ulceraciones superficiales dolorosas de la piel
que las cubre, con expulsién de pequefios acumulos de sales de calcio. Si
se depositan en el tejido subcuténeo, a lo largo de los planos fasciales y
dentro de los musculos, el nifio puede literalmente ser cubierto con una
cascara de sales de calcio. Este tipo de calcinosis dificiimente resuelve
completamente y da como resultado una discapacidad severa.

ENFERMEDAD ORAL, DE MUCOSAS Y GASTROINTESTINAL.

Las ulceraciones orofaringeas se desarrolian en 10 a 46 por ciento de
tos nifios con DMJ y estan asociadas con deglucién dolorosa. Las Ulceras
orales pueden preceder o acompanar el inicio de la enfermedad.

El sintoma gastrointestinal mas comun en DMJ, es la disfagia, que es
resultado de la afeccidén faringea y del tracto esofagico superior. Puede
haber reflujo gastroesofégico, retardo en el vaciamiento géstrico, disfagia,
dismotilidad y dilatacidn esofdgica (proximal y distal), motilidad intestinal
disminuida e incontinencia rectal. Ocasionalmente puede verse ulceracién y
perforacion del tracto gastrointestinal y neumatosis intestinal. Aunque la




disfagia es resultado de la inflamacion y la atrofia del musculo esofagico, la
ulceracién es la consecuencia de la vasculitis y las trombosis de los vasos
esofagicos y del intestino delgado. (2,15)

La vasculitis visceral se ha visto en una minoria de los nifios,
usualmente después del inicio de la enfermedad. Se asocia con pobre
prondstico y algunas veces conduce rapidamente a la muerte. Esta
complicacion esta caracterizada por dolor abdominal difuso, melena y
hematemesis, representando vasculitis difusa de la mucosa del tracto
gastrointestinal o un infarto mesentérico agudo. La presencia de aire libre en
la cavidad peritoneal, demostrade radiograficamente, indica |la presencia de
perforacién del tracto gastrointestinal. Las perforaciones multiples del
duodeno, son particularmente dificiles de reconocer. La vasculitis de ia
vesicula biliar, la vejiga, |a uretra, la vagina y los testiculos, también pueden
ocurrir. La hepatoesplenomegalia y la linfadenopatia ocurren en menos del
cinco por ciento de los nifios con DMJ.

Se ha reportado la presencia de pancreatitis, como complicacion
gastrointestinal, en pocos pacientes con DMJ. En algunos pacientes, la
patologia se ha presentado en forma concomitante al uso de drogas que
pueden ocasionar dafio pancredtico y en otros en forma aislada,
considerando la vasculitis diseminada en estos ultimes, como la entidad
etiolégica (similar a2 la del LES). (16)

Existe el reporte de un paciente con diagnostico de enfermedad
celiaca, que siete afios después presentd manifestaciones clinicas
compatibles y criterios para DMJ. Ambas patologias comparten
inmunogenéticamente, una alta asociacién en los antigenos clase Il del
CMH, DR3, DRS/DRY7 y mas importantemante una alta prevalancia del alelo
DQA1*0501, mecanismo por el cual se cree que un paciente con estas
caracteristicas genéticas y alguna de estas patologias, puede desarrollar en
algun momento, coexistencia de ambas. (8)

OTROS HALLAZGOS

La debilidad muscular respiratoria lleva a una enfermedad pulmonar
restrictiva en fa mayoria de los nifios moderada o severamente afectados. La
neumonitis intersticial en nifos es rara, y se asocia a la presencia de
anticuerpos anti Jo-1, en aproximadamente 75% de los pacientes, a
diferencia de un 3% en los pacientes sin enfermedad pulmonar intersticial.
Existe un reporte aislado de ascciacidn de neumonia por bronquiclitis
obliterante y DMJ, en un paciente adulto con falla en la respuesta al manejo
esteroideo. (1,17)




La anormalidades cardiacas mas frecuentes son soplos inespecificos
y cardiomegalia, con o sin cambios electrocardiograficos. También ha sido
descrita la pericarditis. Un dafo cardiaco seric (p.e. miocarditis aguda y
blogueo cardiaco) es rarc pero ha sido asociade a muerte y suele
presentarse afnos despues del diagndstico de la enfermedad. Los estudios
radioisotdpicos sugieren que un involucro subclinico del musculo cardiaco,
puede ser mas comun de lo que ha sido apreciado.

Puede también presentarse hipertensién arterial y ser severa, QOcurre
en 25% de los pacientes y algunas veces estd asociada a terapia con
glucecorticoides.

El fendmeno de Raynaud es infrecuente en DMJ, pero ha sido
descrito en 2 a 15% de los pacientes. (1)

La enfermedad vascuilar diseminada puede involucrar el sistema
nervioso central y periférico. {1}

Se han reportado nifios con episodios repetidos de hematuria
microscopica al inicio, que puede representar glomerulonefritis moderada. La
prograsion a insuficiencia renal no ha sido descrita,

Otras evidencias de vasculitis, incluyen retinitis caracterizada por
exudados algodonosos (cuerpes citoides),

Se han reportado casos de papulosis atrdfica maligna-like en
pacientes con LES, esclerodermia sistémica progresiva y recientemente en
un paciente con dermatomiositis. La papulosis atréfica maligna o
enfermedad de Degos, se caracteriza por la presencia de papulas atréficas,
blanco-porcelana que son patognoménicas, acompafiadas de afeccién a los
sistemas nervioso y gastrointestinal. La vasculopatia es el mecanismo
patogénico sugerido en esta patologia. (18)

Se ha encontrado asociacién entre DM y lipodistrofia generalizada,
parcial {enfermedad de Barraquer-Simons), y localizada, asi como con otras
enfermedades autoinmunes como escleredermia, LES, sindrome de Sjégren,
etc., sugiriendo gque esta manifestacién puede ser un desorden
inmunolégico, mas que un fendmene casual.(19)

La paniculitis (una forma localizada de lipodistrofia), ha sido muy
raramente reportada como un hallazgo clinico, en asociacion con la DMJ. La
descripcion inicial fue hecha por Weber y Gray en 1924. Clinicamente ésta
entidad se presenta como placas induradas, dolorosas y noédulos sobre los
brazos, |las piernas y las nalgas. La histopatologia esta constituida por una
paniculitis lobular, con linfocitos y células plasmaticas sin evidencia de
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calcificacion. La paniculitis observada en la dermatomiositis, es mas
comunmente un hallazgo histopatoldgico incidental que un componente
clinico. Algunos autores han propuesto que esta patologia puede ser el
estadio final de un proceso inflamatoric linfohistiocitico transitorio, que
involucra el tejido graso. Se ha propuesto también, que los complejos
inmunes circulantes pueden jugar un papel en esta asociacion. (19,20)

También se ha reportado lipoatrofia generalizada en nifios con DMJ,
caracterizada por una pérdida marcada del tejido subcuténeo, hirsutismo,
acantosis nigricans, crecimiento clitorideo, hepatomegalia, resistencia a la
insulina e hipertrigliceridemia. No se conoce la significancia de esta
complicacion y su relacidn con la DMJ,

ASOCIACION CON MALIGNIDAD.

Existe controversia entre la asociacién de polimiositis /dermatomiositis
con enfermedades malignas. Los reportes han sido series pequedas,
retrospectivas. Se ha demostrado sin embargo, que ciertos canceres como el
de ovario en mujeres y el linfoma en hombres, tiene una alta asociacion con
dermatomiositis y polimiositis, al ser comparado con la poblacion normal. Las
enfermedades mas comunes como el cancer de mama, pulmén, o prostata,
se han encontrado en asociacion, pero no en forma estadistica. El
diagnéstico de malignidad puede ser anlecedente, concurrente o
subsecuente a la dermatomiositis/palimiositis. El riesgo en algunos reportes
ha sido 6.5 veces mayor en pacientes con dermatomiositis (principalmente
en ovario, estdmago, piel /no melanoma/, pulmén y érganos genitales
masculinos), sin riesgo aumentado en polimiositis, ni en pacientes tratados
con drogas inmunosupresoras. Los hallazgos histopatoldgicos en la piel de
adultos con dermatomiositis asociada a malignidad, no difieren de aguellos
en ios pacientes sin neoplasias. (2)

Existen varios reportes de asociacion de cancer de ovario y
dermatomiositis/polimiositis, en los que se encuentran incidencias variables
de malignidad a ese nivel, generalmente mayores en los pacientes con
enfermedad musculo-cutanea. Sin embargo, algunos reportes encuentran
una incidencia menor a |la de la poblacién general. {21)

La mayor informacién disponible acerca de la asociacion de cancer y
dermatomiositis, es de poblacién adulta (2,13). En pacientes pediatricos se
han reportado 2 casos de pacientes con leucemia aguda linfoblastica y
dermatomiositis. (22)
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DIAGNOSTICO.

El inicio agudo de la debilidad muscular proximal,- acompafiado
por |la dermatitis caracteristica, son patognomenicos de la dermatomiositis
juvenil. El veinticinco por ciento de 1os nifios que no tienen el exantema
clasico, tenen al menos un exantema atipico que puede sugerir éste
diagnodstice. La pelimiositis —que es una miositis inflamatoria sin dermatitis --
es una presentacidn rara en nifios. Los tres hallazgos diagndsticos mas
importantes para la dermatomiositis juvenil, después de las manifestaciones
cuténeas caracteristicas, son la elevacion sérica de enzimas musculares en
98% de los nifos, una electromiografia anormal {EMG), en 96%, vy
anormalidades histopatologicas especificas en ia biopsia muscular, en el 79
por ciento de los pacientes. (1)

Los cinco criterios diagndsticos para dermatomiositis propuestos por
Bohan y Peter (Tabla 5), {23,24) pueden ser aplicados para el diagndstico
de dermatomiositis juvenil, aunque su sensibilidad y especificidad, no ha
sido bien probada en nifios con miopatias. En la practica, un diagnéstico
definitivo de dermatomiositis juvenil requiere la presencia del exantema
patognoménico y tres de los otros criterios; un diagnodstico probable se
realiza con la presencia de las manifestaciones cutdneas caracteristicas y 2
criterios méas y un diagnéstico posible, con la presencia de la dermatitis y
otro criterio.

En general, se encuentran presentes al menos la debilidad muscular i
proximal y el exantema clasico. '

La elevacién de las enzimas musculares, los cambios
electromiogréficos y los cambios histopatoldgicos, proveen el soporte para el
diagnéstico. No se excluye el diagndstico de dermatomiositis juvenil con la
falta de uno ¢ mas de estos criterios. (1)

Tabla 5. CRITERIOS USADOS PARA EL DIAGNOSTICO DE DERMATOMIOSITIS JUVENIL.

1 - Debilidad muscular proximal simétrica

2.- Cambios cutaneos caracteristicos, consistentes en eritema en Helictropo de tos parpados,
edema periorbitario, y erupcion escamosa soble la superficie dorsal de [as articulaciones
metacarpolalangicas e interfaléngicas proximales (papulas de Gottron)

3 - Elevacion det nivel sérico de una & rmas da las enzimas misculo-esgqueléticas: creatin kina-
sa, aspartato aminotransferasa, deshidrogenasa lactica y aldolasa

4 - Demostracion electromiografica de las caracteristicas de rmiopatia y denervacion.

5.- Biospra muscular con evidencia histelégica de necrosis e inflamacion

Ce Bohan A, Peter JB' Polymiositis and Dermatomiositis. N Engl J Med 1975 292 344.7. 403-7.




EXAMENES DE LABORATCRIO.

l.os niveles de los indicadores inespecificos de la inflamacidn, tales
como la velocidad de eritrosedimentacion (VES) y la proteina C reactiva
{PCR), lienden a correlacionarse con el grado de inflamacidn clinica y tienen
utilidad diagnodstica en la diferenciacién de las miopatias inflamatorias tales
come la DMJ, de las no inflamatorias, como la distrofia muscular ¢ la
mictonia. La leucocitosis y la anemia son infrecuentes al inicio, excepto en
los niftos con sangrado Gl asociado. El examen general de crina (EGOQ), es
generalmente normal, aunque pocos nifios tienen hematuria microscopica.

Hay pocas anormalidades especificas de los niveles de
inmunoglobulinas, aunque se ha observado una dermatomiositis-like en
nifos con agamaglobulinemia e inmunodeficiencia comun variable. Un
reporte encontré niveles elevados de IgE en 22 nifios japoneses con DMJ.

El nmivel sérico de micglobina, un caonstituyente normal del musculo
cardiaco y esquelético, esta elevado en aproximadamente 50 por ciento de
los pacientes con miositis inflamatoria, que no siempre se correlaciocna con
los niveles séricos de CPK. Aungue la mioglobina es mucho mas renoctoxica
que la hemogilobina, en la mioglobinuria de la DMJ rara vez alcanza niveles
que se asocien con dafio renal.

Los niveles séricos de antigeno relacionado al factor VIl {factor de
Von Willebrand), reflejan dafio endotelial y se han reportado elevados en
nifies con DMJ. Aungue los niveles elevados de antigeno relacionade al
factor VIl estan presentes en la mayoria de tos nifios con DMJ activa, no se
les ha encontrado un valor predictivo en la enfermedad. El factor de Von
Willebrand se encuentra en concentracion elevada en la enfermedad activa
caon evidencia de vasculitis.(3)

AUTOANTICUERPOS.

Los resultados de las pruebas para factor reumatoide en niflos con
DMJ son generaimente negativos. Los anticuerpos antinucleares (ANA), se
han reportado con una frecuencia variable del 10 al 85 por ciento. Titulos
mayores o iguaies a 1:160, ocurren en una minoria de los pacientes, que no
se correlacionan con la actividad de la enfermedad, regresan a lo normal
después de un tratamientc adecuado, y se asocian con la presencia de
complejos inmunes. Los ANA especificos se han descrito en dermatomiositis
y polimiositis {(Tabla 6). Son particularmente importantes los ANA dirigidos
contra uno de varios antigenos nucleares extraibles, que son solubles en
solucidn salina a pH acido o neutro. Los anticuerpos reactivos con antigenos
PM-1, se encuentran en mas del 60 por ciento de los nifios. Otras
especificidades descritas en adultos, incluyen anticuerpos para el antigeno
Jo-1, el antigeno Mi y el antigeno Ku. Los anticuerpos para otros antigencs

19




nucleares conocidos, incluyendo para el acido desoxirribonucleico (DNA) de
doble cadena y e Sm, estdn ausentes, y las determinaciones de
complemento sérico son normales. (1,25).

Otros autoanticuerpos encontrados en dermatomiositis y polimiositis
juvenil son, anti-SRP (sefal de reconocimiento de particulas), anti-Mi-2, anti
RNP-U1, anti-PM/Scl, anti-Ku y anti-anexina (56KD). (6)

Se han demostrado anticuerpos para los antigenos de las células
endoteliales. en nifios con DMJ, aunque también se encuentran presentes
en otras vasculopatias.

La mitad de los nifios con DMJ tienen evidencia de complejos
inmunes circulantes, que pueden estar involucrados en la patogénesis del
dafio vascular. Es posible que interfieran con |la determinacién seroldgica
exacta de otros anticuerpos y antigenos potenciales. Los anticuerpos para
cardiolipina, encontrados en una minoria de los pacientes con DMJ, pueden
reflejar también la vasculopatia de base.

La frecuencia de anticuerpos para miosina y el musculo, es la misma
para pacientes con miopatia inflamatoria, distrefia muscular, o atrofia por
denervacién.

Tabla 6. ANTICUERPOS PARA ANTIGENOS NUCLEARES, NUCLEOLARES Y CITOPLASMICOS
EN ADULTOS CON DERMATOMIOSITIS ¥ POLIMIOQSITIS.

Nombre Frecuencia® Especificidad antigénica

PM-1 PM/DM 85% Proteinas nucleares acldicas.
PM/Esclerodermia 85%

Ku PM/Esclerodermia {55%) y Protelnas nucleares ackdicas.
sobreposicion con LES

Mi-1 PM/DOM (10%) Proteina nuclear basica, no

histona,

Mi-2 PM/DM (5%} Proteinas nucleares.

PM-Scl PM/DM/esclerodermia (8%) Proteinas nucleolares.

Jo-1 PM (15-30%) Histidil-RNAt sintetasa,

PL-7 PM/DOM (3%) Treonil-RNAL sintetasa,

PL-12 Rara Alanil-RNAt sintetasa.

RNAL Rara RNA de transferencia

*OM = dermatomiositis; PM = polimiosttis. Tomado de Cassidy T. Textbook of Pediatric Rheumatology. Third Edition.

ESTUDIOS DIAGNOSTICOS ESPECIFICOS,
l.as tres investigaciones que son mas utiles en el diagndstico de DMJ,

son la medicién de los niveles séricos de enzimas musculares, la
elactromiografia (EMG) y el examen histopatoldgico del musculo. (Tabla 7)
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NIVELES SERICOS DE ENZIMAS MUSCULARES.

Son importantes para el diagnostico y monitoreo de la efectividad de
la terapia. Hay una variacién individual considerable en el patron de
elevacion enzimatica, observado en fa DMJ. Se recomienda que al inicio de
ta enfermedad, se midan CPK, AST, deshidrogenasa lactica (DHL) vy
aldolasa, para obtener una evaluacion basal. El grade de elevacion en la
concentracién sérica, tiene un rango de 20 a 40 veces los niveles normales
para CPK o AST. Raramente, los nifios con DMJ tienen niveles séricos
normales de CPK durante la fase aguda de fa enfermedad, y otros tienen
una elevacion persistente en los niveles séricos de esas enzimas, en fases
tardias de la enfermedad, sin otra indicacién clinica de inflamacion muscular.
En ésta ultima instancia, la evaluacién de los niveles séricos de CPK en los
miembros de la familia, puede revelar una anormalidad genética
insospechada, no relacionada.

Los niveles de DHL y ALT, estan elevados en muchos nifios con DMJ,
pero son relativamente poco especificas. La elevacién de ALT y DHL puede
darse por enfermedad hepatica asociada, con lipoatrofia parcial
generalizada y resistencia a la insulina.

Los niveles séricos de todas las enzimas musculares usualmente
disminuyen en 3 0 4 semanas antes de la mejoria en la fuerza muscular, y
ascienden 5 a 6 semanas antes de una recaida clinica. Como regla general,
los cambios en [os niveles de CPK ocurren primero, cayendo frecuentemente
al rango normal dentro de varias semanas o con la instalacion de la terapia;
los niveles de aldolasa son los Gltimos en responder. El curso de la
enfermedad es mejor predicho por una combinacion de AST y DHL elevadas,
y la CPK funciona como un predictor pobre de la exacerbacion de la miositis.

CREATINFOSFOKINASA. La CPK, cataliza |a transferencia a grupo fosforiio
de la fosfato creatina a adenosina difosfato (ADP), en funcién de generar
adenosina trifosfato (ATP), en la mitogondria del musculo, el cerebro y el
corazdn. El ATP disponible para el musculo es suficiente para mantener la
actividad contractil por sélo una fraccién de segundo.

En el musculo esguelético, la CPK constituye arriba del 20 por ciento
de las proteinas sarcopldsmicas solubles. La actividad tota) de la CPK es de
225 a 12, 000 unidades por gramo de musculo. La CPK es una molécula
dimerica con dos subunidades: M (musculo) y B (brain = cerebro). Ambas
consisten de 360 aminoacidos con peso molecular de 41 kD. Existen tres
isoenzimas. MM (CPK-3) que se encuentra en el musculo y ef miocardio, BB
{CPK-1) en el cerebro, y MB (CPK-2), en el miocardio y el musculo
regenerado. Asi en la inflamacién muscular, hay una elevacién persistente
de la banda MB. El patrdon adultc de iscenzimas se alcanza a los 4 afios de
edad.

La creatina es sintetizada en el higade a partir de arginina vy lisina por
una aminotransferasa, para formar ornitina y acide guanidoacético.
Posteriormente es transmetilada por interaccion con S-




adenosilhomocisteina. La creatina circula en el plasma en concentraciones
relativamente bajas (menores de 0.6 mg/dl en adultos). Se encuentra en el
musculo como fosfato creatina y sirve como reserva de energia para la
actividad muscular. En el musculo, la creatina se convierte a la creatinina
anhidrida, a una constante de velocidad de aproximadamente por ciento al
dia. La creatinina se difunde pasivamente dentro del plasma y es excretada
por los rifiones. Si disminuye la reserva corporal de creatina, la excrecién de
creatinina por unidad de tiempo, también disminuye. Asi, la excrecién de
creatinina es un indice importante de laboratorio del depésito de creatina
corporal y la masa muscular total. La creatinuria en la DMJ, no es
simplemente una forma de falla del mdsculo inflamado o de una masa
muscular disminuida, sino mé&s bien, una falla para mantener la
permeabilidad normal de la membrana.

TRANSAMINASAS. AST y ALT, son enzimas citosélicas y mitocondriales
con una amplia distribucién tisular. AST tiene dos iscenzimas diméricas; una
en el citosol y la otra en la mitocondria. La vida media en el plasma humano
es de 47 horas para la ALT, 6 horas para la AST mitocondrial y 12 a 17
horas para la AST citosdlica. Los niveles plasmaticos logran el rango de Ia
concentracién normat en aduitos, al afio de edad.

ALDOLASA. La aldolasa (1, 6-difosfofructoaldolasa) se encuentra en el
miocardio, higado, corteza cerebral, rifiones y eritrocitos, pero esta presente
en mucho mayor concentracibn en el muisculo esquelético. Hay fres
isoenzimas: aldolasa A, la cual predomina en el misculo, aldolasa B, en
higado, y aldolasa C, en cerebro. La aldolasa A es la que se mcrementa en
el suero de nifios con DMJ activa. La aldolasa es una de [as principales
enzimas glicoliticas que catalizan la conversion de D-fructosa-1, 6-difosfato
a fosfato dihidroxiacetona y D-gliceraideido-3-fosfato.

DESHIDROGENASA LACTICA. La DHL es abundante en el miocardio y el
musculo esquelético. Hay cinco isoenzimas: | (30%), Il {40%), Ill (20%), IV
(6%) y V (4%). En la polimiositis adulta aguda, hay relativamente menos
isoenzima | y relativamente mas, isoenzimas II, Ill, IV y V. en la enfermedad
crénica, solo las isoenzimas | y |l estan desproporcionalmente elevadas. En
coniraste, los pacientes con distrofia muscular activa, exhiben un incremento
en las isoenzimas | y Il y un descenso en las isoenzimas Ill, IV y V,
especialmente en los pacientes pequefios.

PROPORCION CREATINA/CREATININA. En suma a las anormalidades de
las concentraciones enziméticas, la proporcién creatina/crestinina urinaria,
edad-relacionada, estd elevada en nifios con DMJ. En los menores de 12
afios sin embargo, no hay una guia adecuada de la actividad muscular
inflamatoria. La excreci6n de 24 horas, es un excelente indicador de la masa
muscular en nifios con edades entre los 3 y los 18 afos; en hombres se
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incremento de aproximadamente (.36 g/d a los 5 afios de edad, 2 1.6 g/d a
los 17 afios de edad. Los nifios inician una excrecion significativamente
mayor de creatinina que las nifias, en la pubertad.

Varios estudios han identificado varias anormalidades en los linfocitos
de sangre periférica de los pacientes con DMJ de reciente inicio, sin
tratamiento, incluyendo elevacion en la proporcién de células B, a pesar de
cursar con linfopenia generalizada, lo cual refleja su activacién durants la
enfermedad activa. Esto es evidenciado por la presencia de anticuerpos
antinucleares en un porcentaje elevado, por el incremento concomitante de
IgG y un aumento en la expresion de marcadores de activacidén de células B.
El descenso absoluto de células T en la sangre de los nifios con DMJ activa,
sin tratamiento, conduce a un incremento en los porcentajes de céiulas B. El
descenso en las celulas T circulantes, estd dado por el gran nimero de
células que migran a sitios antigénicos especificos. (26)

Tabla 7. ESTUDIOS DIAGNOSTICOS ESPECIFICOS, AL INICIO DE LA
DERMATOMIOSITIS JUVENLL.

Estudio Porcentaje
Elevacion de enzimas musculares 80-88
Aspartato aminctransferasa 87
Creatininfosfokinasa 85
Aldolasa 65
Deshidrogenasa k&ctica 64
Electromiografia anormal 93-g6
Biopsia muscular anormal (inflamacién) 78

Tomado de Cassidy T. Pediatric Rheumatology. Third Edition 1685.

ELECTROMIOGRAFIA,

La EMG es dtil en la confiracion del diagnéstico de DMJ y en la
seleccién del mejor sitio para biopsia muscular. Pude realizarse en un solo
tado del cuerpo. El procedimiente es doloreso y en nifios pequefios se puede
requerir sedacién. No es un procedimiento obligado y ea innacesaria si se
tiene el diagnéstico.

Las caracteristicas de los cambios EMG, son las de miopatia y
denervacién (Tabla 8). Los hallazgos EMG son tipicos de inestabilidad de
membrana {actividad insercional incrementada, fibrilaciones, y ondas
puntiagudas positivas) y destruccién fortuita de fibras (amplitud disminuida y
duracién de los potenciales de accidn). Los cambios eléctricos en ia
denervacién probablemente resultan de una mionecrosis de la lamina
termina, aungue los axones terminales pueden también estar dafiados.
Puede ocurrir reinervacion posterior a la fase aguda.

El valor de la EMG en identificar actividad inflamatoria continua del
musculo durante el curso de la DMJ, no ha sido adecuadamente
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documentada. Una EMG cuantitativa, puede ser mas informativa en este
aspecto. En secuencia al curso de la enfermedad, el incremento en la fuerza
muscular se cormelaciona con una actividad menos espontdnea y un
descenso en fa proporcién de componentes de alta frecuencia. Temprano,
en el periodo inicial del tratamiento sin embargo, es esperade un incremento
temporal en las sefiales de alta frecuencia. La velocidad de conduccion
nervicsa y las latencias son normales en la DMJ, a menos que la atrofia
muscular severa esté presente con un descenso en el nimero de fibras
musculares en una unidad motora y haya irritabilidad eléctrica de Ia
membrana sarcolémica o de las fibras axonales terminales.

abla 8. OMIOG EN DERMATOMIOSITIS JUVENI
* Unidades motoras miopdaticas ( amplitud disminuids, corta duracion,
polifasica).

* Potenciales de denervacitn ( endas puntiagudas positivas), firila -
ciones espontaneas y actividad insercional.
* Descarpas repetitivas de alita fracuencia,

Tomado de Cassidy T. Pediatric Rheumatology. Thind Edition. 1995,

BIOPSIA MUSCULAR.

Una biopsia musculer estd indicada en la evaluacion inicial de un
nifio, si el diagndstico es incierto, para valorar la actividad d la enfermedad o
si se requiere el soporte médico legal para instituir terapia glucocorticoide o
inmunosupresora. Una biopsia muscular realizada por razones diagnésticas,
provee una informacion pronostica. Los musculos a biopsiar, son usualmente
el deltoides o el cuadriceps, los cuales deben estar clinicamente afectados
pero no atréficos, demostrado por una prueba muscular, EMG o imagen por
resonancia magnética (IRM). A pesar que los musculos se encuseniran
adelgazados, debe obtenerse una muestra adecuada. Ccasionalmente, si no
hay evidencia de cambios inflamatorios en las biopsias muscutares, pueden
estar presentes anormalidades caracteristicas como atrofia perifascicular.

ESTUDIOS RADIOLOGICQOS.

Las radiografias en la DMJ temprana, muestran un aumento en los
tejidos blandos, causado por edema muscular y del tejido subcuténeo y
algunas veces posteriormente, atrofia del musculo. En la enfermedad
crénica, pueden observarse depdsitos de calcio en los tejidos blandos . La
osteoporosis de los huesos largos y los cuerpos vertebrales, es.
frecuentemente marcada.

Los estudios de ultrasonido det musculo, demuestran ecogenicidad
incrementada. La IRM, documenta draméticamente la extensién y naturaleza
focal de las anormalidades musculares; este estudic pusde ser una guia
para monitorizar el curso de la enfermedad.
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Las imagenes por radiondclidos pueden detectar cambios tempranocs
en el flujo sanguineo normal en los musculos afectados.

PATOLOGIA.

Los hallazgos histopatologicos caracteristicos de la dermatomiositis
juvenil involucran a el musculo estriado, la piel, y el tracto gastrointestinal.
La lesidn inicial son zonas de inflamacién aguda, rodeada de infiltracion
celular. La severidad de la enfermedad clinica, puede ¢ no correlacionarse
con la intensidad de los hallazges al examen microscopico. Las
caracteristicas histologicas de la DMJ contrastan con las de la distrefia
muscular y la atrofia neurogénica.

MUSCULO ESQUELETICO.

Las fibras musculares caracteristicamente muestran atrofia o necrosis
en la periferia del fasciculo. La miopatia perifascicular esta frecuentemente
asociada con una capilaropatia y es caracteristica de la DMJ.

Los cambios caracteristicos pero inespecificos de miopatia incluyen
rompimiento delas micfibrillas y el sistema tubular, migracién nuclear central,
nucleo prominente, y bascfilia. Puede existir degeneracién y regeneracion
concomitante de las fibras musculares, que resulta en una variacidon
moderada del tamafio de las fibras. Las areas de necrosis focal son
reemplazadas durante la fase de recuperacidon por una proliferacion
intersticial de tejido conectivo y por grasa.

La mayoria de las biopsias musculares de DMJ contienen un exudado
inflamatorio. Las células inflamatorias, 1as cuales son frecuentemente
escasas, se localizan en forma perivascular alrededor del septo, en el
fasciculo. Las células musculares normales no expresan antigenos clase |
del complejo mayor de histocompatibilidad (CMH), pero en DMJ esos
antigenos son fuertemente expresados.

Los macrofagos, las células plasmaticas, los mastocitos y raramente
los eosindfilos o basdfilos estan presentes también.

La microscopia electrénica puede mostrar degeneracion focal de las
miofibrillas, masas citoplasmicas, desorganizacion de las sarcomeras,
rompimiento de las lineas Z y diseminacion del disco Z, desorganizacién de
los filamentos de miosina, engrosamiento de las membranas basales
capilares, anormalidades mitocondriales ¢ incremento en la formacién de
vacuolas. Los liscsomas son mas frecuentes en la miopatia inflamateria, que
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en el flujo sanguineo normal en los musculos afectados.

PATOLOGIA.

Los hallazgos histopatologicos caracteristicos de la dermatomiositis
juvenil involucran a el musculo estriado, la piel, y el tracto gastrointestinal.
La lesion inicial son zonas de inflamacidon aguda, rodeada de infiliracion
celular, La severidad de la enfermedad clinica, puede o no correlacionarse
con la intensidad de los hallazgos al examen microscopico. Las
caracteristicas histoldgicas de la DMJ contrastan con las de la distrofia
muscular y la atrofia neurogénica.
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moderada del tamafc de las fibras. Las areas de necrosis focal son
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miofibrillas, masas citoplasmicas, desorganizacion de las sarcomeras,
rompimiento de las lineas Z y diseminacién del disco Z, desorganizacion de
los filamentos de miosina, engrosamiento de las membranas basales
capilares, anormalidades mitocondriales o incremento en la formacion de
vacuolas, Los lisosomas son mas frecuentes en la miopatia inflamatoria, que



en el musculo normal. La relacidn entre esos organelos y la necrosis
muscular, es incierta.

La fase regenerativa en la miopatia inflamatoria parece ser
dependiente de los mioblastos mononucleares que se derivan de las células
satélite. Las fibras regenerativas tienen actividad incrementada de enzimas
oxidativas vy fosfatasa alcalina. Las inmunogiobulinas pueden ser
frecuentemente detectadas en la membrana sarcolémica por
inmunofiuorescencia, pero este hallazgo dudosamente tiene significancia
patogénica. Las fibras musculares dafadas muestran un incremento en el
contenido de calcio, lo cual puede explicar la captacion de difosfonato de
tecnecio 99 por los musculos, en la miopatia inflamatoria.

VASQOS SANGUINEOS.

La DMJ es vista primariamente como una vasculitis sistémica, mas
que una simple inflamacién muscular y cutdnea. La vasculitis y la
vasculopatia no inflamatoria son distintivas de la DMJ: La vasculitis
necrosante, presumiblemente resulta del depdsito de complejos inmunes,
afeccion arteriolar, capilar y de las vénulas del muisculo estriado, el tracto
gastrointestinal (Gl). la piel y el tejido subcuténeo. Especialmente en el
tracto Gl, la vasculitis lleva a infarto, que resulta en ulceracién y sangrado
difuso. Este tipo severo de vasculitis y la vasculopatia no inflamatoria, se
han relacionado en forma importante, como un mal factor pronostico en la
sobrevivencia de los nifios con DMJ,

Los hallazgos asociados con morbilidad persistente, son la pérdida
por areas de los lechos capilares, las areas de infarto focal del masculo, la
vasculopatia linfocitica no necrosante y la endarteropatia no inflamatoria,
que conducen a infartos musculares focales progresivos, infartos del tracto
gastrointestinal y a ulceraciones cutaneas. Los depdsitos difusos lineares y
ocasionalmente granulares de IgM, C3d y fibrina, estan presentes en las
areas de vasculopatia no inflamatoria.

En forma inversa, no se ha encontrado vasculopatia severa en las
biopsias de nifios con enfermedad limitada. (1,3)

CAPILARES. Una capilaropatia diseminada lleva a coagulacion
intfravascular, oclusidén microvascular e infarto, y se asocia a miopatia
perifascicular. Esos cambios capilares, aungue caracteristicos, no son
especificos de la DMJ y se han descrito en otras enfermedades del tejido
conectivo, infecciones virales y por rickettsias, neoplasias y en personas
sanas.

Los cambios capilares en la DMJ, pueden encontrarse en los lechos
ungueales. La inflamacion endotelial y la necrosis, la trombosis capilar y la
obliteracidn, y las inclusiones endoplasmicas tubuloreticulares, se
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encuentran presentes. Esos tubulos ondulantes pueden estar presentes en
el citoplasma del 98% de las células endoteliales.

ARTERIAS. Las arterias musculares pequefas pueden estar afectadas por
una vasculitis por complejos inmunes que lleva a infarto muscular. Esos
cambios no siempre corresponden a aquellos presentes en los capilares, y
una capilaropatia severa, puede no estar asociada con endarteropatia. Se
han encontrado depositos de IgM, IgG en tas venas perimisiales.

VENAS. Se encuentran frecuentemente infiltrados de celulas inflamatorias
mononucleares intramurales y perivasculares en las venas y pueden o no
estar asociados con el depdsito de inmunoglobulinas. Las células
endoteliales pueden contener inclusiones.

TEJIDO CONECTIVO.

No se conoce si la autoinmunidad para el tejido conectivo o la
colagena, estd involucrada en la patogénesis de la DMJ. En el musculo
humano, los tipos | y Il de la colagena, se encuentran en el endomisio y el
perimisio, aungue el endomisic contiene predominantemente colagena tipo |.
La colagena tipo V se encuentra en los pequefios vasos del endomisio. La
sintesis de colagena parece ser excesiva en la miositis.

PIEL.

En la piei afectada, generaimente se observan cambios capilares
endoteliales similares a los musculares, Las biopsias de piel muestran
atrofia epidérmica, degeneracién con licuefaccidn de las células basales,
dilatacion vascular y un infiltrado linfocitico de ta dermis. Se ha encontrado
un incremento en los mucopclisacaridos acidos de la piel sana y la afectada,
en aproximadamente un tercio de los pacientes. La histopatologia de las
papulas de Gottron, muestra frecuentemente vasculopatia de la capa basal,
tincion PAS (&cida-Schiff) positiva de la membrana basal, y depdsitos de
mucina e infiltrado mononuclear difuso, en la dermis superior. En forma
frecuente se observa hiperplasia epidérmica, que consiste en acantosis o
papilomatosis. La atrofia epidérmica es rara.

En la fase de recuperacion de la enfermedad, las sales de calcio,
hidroxiapatita o fluorapatita, pueden encontrarse en la piel o el tgjido
subcutdneo, asi como en los planos interfasciales de los muasculos. Con las
calcinosis, puede haber persistencia de fibrosis, asi como algun grado de
células circundantes e infiltracidn por células gigantes. |Los mecanismos de
acimulo excesivo de hidroxiapatita, es incierto.(1) Aunque la fisiopatologia
de Ias calcinosis es desconocida, esta bien establecido sin embargo, que la
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concentracion del ion Ca en el liquido extracelular es de 10-3M, y de 10-7M
en el citosol. Este gradiente 10, 000 veces mayor, es mantenido por ia
impermeabilidad de la membrana celular al calcio idnico y por la presencia
de una bomba de calcio dependiente de energia. Se han demostrado
alteraciones de la homeostasis celular del Ca en varias enfermedades no
relacionadas. Asi, parece que la elevacion del calcic en |as células del tejido
conectivo, por ejemplo los fibroblastos, que puede jugar un papel en la
patogénesis de las calcinosis, al acumular grandes cantidades de este ion y
axpulsar luego sales de Ca, con ia formacion de grandes depodsitos
{calcinosis tumoral), que eventualmente se abren dejando salir su contenido
al exterior, con la caracteristica descarga blanquecina. (27)

TRACTO GASTROINTESTINAL.

La ulceracion o la perforacion resultan de una vasculopatia que puede
ocurrir en cualquier parte del tracto Gl, incluyendo el esdfago. Una
enfermedad grave de éste tipo, se desarrolla en aproximadamente 10 por
ciento de los pacientes. La neumatosis intestinal se ha descrito en la DMJ.

Excepto por la enfermedad vascular, el musculo lise no es un sitio
frecuente de afeccion.

CORAZON.

E! muscule cardiaco clinicamente es poco afectado por el proceso
patoldgico primaric. En pocos casos se han descrito areas de fibrosis
miocardica focal y necrosis de las bandas de contraccidn. Se han reportado
miccarditis intersticial y estrechamiento de las arterias coronarias.

La deteccidn de bandas MB en el patrdn de isoenzimas de la CPK
sérica, es usualmente una evidencia de regeneracion del musculo éstriado y
no de dafo cardiaco. (3)

RINONES.

Las anormalidades renales en ia DMJ son raras. Sin embargo, existe
un reporte de cambios en la biopsia renal que incluye hiperplasia celular,
adelgazamiento capilar, adhesiones capsulares e hiperplasia, que involucra
los pequenos vasos.
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DIAGNOSTICO DIFERENCIAL.

El diagnéstico diferencial de la DMJ, incluye las otras enfermedades
del tejido conectivo que presentan afeccién multisistémica, miositis postviral
y miopatias primarias.

MIOSITIS POSTINFECCIOSA.

Una miositis aguda, transitoria, puede seguir a ciertas infecciones
virales, especialmente influenza A y B, e infeccidn por coxsaCPKievirus B.
Aungue fa mialgia es un componente caracteristico de la influenza aguda, la
miositis per se, es rara; puede haber elevacidon sérica de enzimas
musculares.

El coxsackie B virus, puede causar una pleurodinia epidémica,
(enfermedad de Bornholm), caracterizada por fiebre y mialgia aguda del
torax y la pared abdominal. Algunas veces es precedido de cefalea, ndusea,
vomito y faringitis. Es m&s comun en nifios y adolescentes, con duracién de
3 a S dias.

El sindrome de Guillain-Barré, es otra de las consideraciones
diagnésticas, pudiendo diferenciarse por su inicio agudo, con afeccién
predominantemente distal y posteriormente ascendente. (3)

Otras causas infecciosas de miositis incluyen la toxoplasmosis, la
triquinosis, la bacteriemia estafilocdccica, la  esquistosomiasis y la
tripanosomiasis. La toxoplasmosis puede asociarse con un sindrome que
semeja dermatomiositis. La triquinosis inicialmente cursa con fiebre, diarrea
y dolor abdominal, seguida en una semana por edema periorbitario, dolor e
inflamacidn muscular, especialmente de los musculos faciales, el cuello y el
torax. Frecuentemente hay eosinofilia periférica y en la biopsia se
encuentran las larvas y después los quistes calcificados.

La polimiositis estafilocdceica es un absceso en el musculo
esquelético, que ocurre despues de darftio muscular iocal, a cualquier edad y
mas frecuentemente en hombres que en mujeres. Las lesiones pueden ser
unicas o multiples y usualmente se localizan en los muslos, pantorrillas,
nalgas, brazos, areas escapulares, 0 pared tcoracica. Los abscesos son
dolorosos y si no son profundos, calientes. Generalmente hay fiebre
moderada. Los sintomas se presentan por mas de una semana.

El acné pustular severo, puede ocasionalmente estar asociado con
enfermedad inflamatoria muscular, asi como con artritis.

ENFERMEDAD NEUROMUSCULAR Y MIOPATIAS.

En ausencia de los cambios cuténeos caracteristicos, el diagnéstico
diferencial de la DMJ incluye una gran variedad de enfermedades
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neurcmusculares en nifios. En fases tempranas de la enfermedad, antes del
desarrollo de los cambios mucocutaneos, la distrofia muscular, la miotonia,
la deficiencia de miocadsnilato deaminasa, ¢ la rabdomidlisis aguda, pueden
confundirse con fa DMJ.

La posibilidad de distrofia muscular es sugerida por una historia
familiar de miopatia. En la distrofia muscular de Duchenne, hay una
hipertrofia caracteristica de los gemelos, signc que ocurre en otras miopatias
y ocasionalmente en la DMJ de larga evolucion. Hay elevacion sérica
marcada de CPK en el paciente y su madre, en la forma ligada al X.

La mioglobinuria paroxistica nocturna puede encontrarse
ocasionalmente. Ciertas drogas o toxinas, incluyendo alcohol, clofibrato,
penicilamina, glucocorticoides e hidroxicloroguina, pueden causar miopatia.

La deficiencia de miopadenilato deaminasa, ocurre en una forma
primaria, autosdmica recesiva y es una enfermedad adquirida asociada con
enfermedades reumaticas y neuromusculares. Es relativamente comun,
encontrandc en ef 2 por ciento de las biopsias musculares una deficiencia de
la actividad enzimatica, (<2% en la forma primaria y <15% en la forma
secundaria). inicia en la infancia o adolescencia. Los pacientes tienen masa
muscular disminuida, hipotonia y debilidad. Hay moderada elevacién de C.
Los hallazgos electromiograficos son inespecificos. La biopsia muscular es
normal en la forma primaria, exceplo por la ausencia de adenosin
monofosfato deaminasa. La actividad enzimatica en otros tejidos, es normal,

Las endocrinopatias, especialmente hiper e hipotiroidismo, hiper e
hipoparatiroidismo, diabetes mellitus y miopatia ascciada con sindrome de
Cushing idiopético o iatrogénico, deben ser consideradas en el diagnéstico
diferencial de la DMJ sin evidencia de enfermedad cutanea. La miastenia
gravis es rara, y el diagndstico es sugerido por una respuesta disminuida a
{a estimulacion nerviosa repetida, debilidad de musculos oculares y distales,
e incremento en la debilidad posterior a la administracion de drogas
colinérgicas.

Las atrofias musculares primarias, incluyendo la atrofia muscular
espinal infantil y juvenil, estédn asociadas con debilidad muscular proximal y
raramente pueden ser confundidas con miositis inflamatoria. (1,3)

MIQSITIS EN OTRAS ENFERMEDADES DEL TEJIDO CONECTIVO.

Los nifios con esclerodermia sistémica, enfermedad mixta del tejido
conective (EMTC), y ocasionalmente el LES, pueden tener anormalidades
cutaneas y musculares al inicio, que sugieren el diagndstico de DMJ. La
diferenciacién de esas enfermedades usualmente no es dificil, ya que los
hallazgos clinicos para cada enfermedad estén siempre presentes. La
evaluacidon de laboratorio provee informacién diagndstica de soporte ©
definitiva, en |a mayoria de Ios casos.
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Los nifios con DMJ pueden tener eritema maiar, similar en distribucion
al eritema en alas de mariposa det LES pero frecuentemente carece de
bordes bien definidos y de extensién a la frente. El eritema en heliotropo y e}
edema periorbitario no son caracteristicos del LES. Los cambiocs en los
capilares periungueales, se encuentran en la esclerodermia sistémica la
EMTC, el LES y la DMJ, pero ias pépulas de Gottron sélo se encuentran en
nifios con DMJ. Aunque las anommalidades cuténeas tempranas de la
esclerodermia y la DMJ son muy diferentes, durante el cursc de esas
enfermedades, los cambios cuténeos tienden a ser similares.

Ocurre miositis en |la esclerodermia sistémica y en la EMTC, asi como
una forma limitada en extensién en LES y artritis cronica juvenit (ACJ) de
inicio sistémico. La miositis de ia DMJ puede diferenciarse de la de las otras
enfermedades del tejido conectivo por su severidad, por la gran elevacion
sérica de enzimas musculares y por los resultados de la biopsia muscular.
En la ACJ no complicada, la fiebre reumdtica, el LES o la esclerodermia, la
biopsia muscular muestra acimulos focales de linfocitos, atrofia en parches
de las fibras e incremento del tejido conectivo intersticial, pero no hay
vasculopatia significativa. La atrofia perifascicular se ha descrito en LES. En
el Sindrome de Sjogren, se ha descrito degeneracion y atrofia de (as fibras
musculares, degeneracién sarcopladsmica y formacién de microquistes. En la
poliarteritis, se observa una vasculitis necrosante con degeneracién de las
fibras musculares, junto con &reas de atrofia neurogénica.

El [aboratorio muestra enzimas musculares normales o ligeramente
elevadas en el LES y otras enfermedades del tejido conectivo, comparadas
con elevaciones marcadas en fa DMJ. (1)

Los hallazgos sistémicos de LES, tales como pericarditis y derrame
pleural, son raros en DMJ. La artritis de la DMJ es moderada e infrecuente;
en LES es mucho mas comuin, y aungue es no erosiva, puede ser florida al
inicio y extremadamente dolorosa.

Ocasionalmente, puede ccurrir un sindrome de sobreposicién entre
DMJ y ACJ. (1,3)

AFECCION MISCELANEA.

las causas raras de miositis incluyen reticulohistiocitosis
multicéntrica, miositis de’ células gigantes y sarcoidosis.

La rabdomidlisis puede seguir a una infeccién aguda, trauma o
ejercitamiento muscular extremo. El inicio es abrupto y esta caracterizado
por debilidad muscular profunda, mioglobinuria y ocasionalmenta oliguria y
falla renal. Puede también ser vista en forma secundaria a mordedura de
serpiente, ataque de calor y en un sindrome de hiperpirexia familiar maligna.
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TRATAMIENTO.

En la era preesteroidea, aproximadamente un tercio de los nifios con
DMJ, moria y un tercic mas, presentaba discapacidad moderada o severa,
La introduccién de los glucocorticoides en el manejo de la dermatomiositis
juvenil, ha mejorado dramaticamente el prondstico. Aunque los
glucocorticoides son generalmente regueridos, el manejo especifico varia
considerablemente de médico a médico, y de paciente a pacients.

El abordaje para el manejo de los nifios con DMJ, debe basarse scbre
el conocimiento de que en la mayoria de los casos, la enfermedad es
cronica, pero puede remitir en 2 a 3 afios. No hay evidencia de que
cualquiera de las terapias disponibles, sea curativa; mejor dicho, el
tratamiento estd encaminado a la supresion de la respuesta
inmunoinflamatoria, la prevencién de la pérdida de la funcionalidad muscular
y articular, y e mantenimiento de ia salud en general, con un adecuado
crecimiento y desarrollo.

CUIDADOS GENERALES DE SOPORTE.

Los cuidados generales de soporte y un equipo coordinado de apoyo,
son importantes, incluyendo el reposo individual.

En la enfermedad aguda, la atencién debe dirigirse a la adecuacion
de un soporte ventilatorio y alimentario. Ocasionalmente, la debilidad es tan
profunda que requiere de asistencia respiratoria, alimentacién nasogéastrica y
aspiracion oral frecuente. Cada paciente debe ser monitorizado
cuidadosamente en cuanto a alimentacién, adecuacion de la via aérea y la
gravedad de la respiracién. La hipoxia puede aparecer de forma insidiosa.
En los nifios mayores, el medir la capacidad vital, puede ser un parametro
objetivo de respuesta a la terapia. Aunque los problemas respiratorios
ocurren en aproximadamente un tercio de los nifios severamente afectados,
la asistencia ventilatoria es raramente requerida. La afeccion profunda de los
musculos toracicos y respiratorios, afecta a pocos nifios y conduce a disnea
répidamente progresiva, agitacion, insuficiencia respiratoria,
broncoaspiracién o muerte. (1)

los cuidados de {a piel son especialmente importantes en fos nifios
quienes desarrollan fisuras en las axilas y ulceraciones en la piel sobre ios
puntos de presion. Los emolientes y el cubrir la zona, puede ayudar a evitar
el dafio local y |a ulceracion. Esas ulceraciones, son sitios de infacciones y
abscesos secundarios, complicaciones que se exacerban por la
administracion de drogas glucocorticoides. En fases tardias de la
enfermedad, la dermatitis puede volverse marcadamente folosensible, y es
necesario adicionar al manejo un protector solar al agua, con un alto factor
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de proteccidn. El exantema puede o no responder a glucocorticoides tépicos
de baja potencia. Generalmente no se recomiendan, por los efectos atréficos
secundarios que pueden resultar de su aplicacion.

Es necesario aconsejar y educar en forma frecuente al paciente y su
familia, para ayudar a aliviar la ansiedad y permitir el entendimiento del
necesariamente lento paso del tratamientc y la recuperacion. Las
complicaciones sistémicas, particularmente el dolor abdominal o el sangrado
G\, requieren valoracién quirdrgica urgente ya que pueden amenazar la vida,
especialmente en |as fases iniciales de la enfermedad.

La atencién al estado nutricional y fa limitacion de la ingesta de
calorias totales y sodio, puede minimizar los efectos colaterales de las
drogas glucocorticoides. (28)

TERAPIA FISICAY OCUPACIONAL.

La fisioterapia debe iniciarse al momento del diagndstico, Mientras los
muoscufos estan activamente inflamados, la atencién debe centrarse en
prevenir la pérdida del rango de movimiento, mediante un programa cada 2 a
3 dias, de movimiento articutar.

Durante la fase de recuperacion, el programa de terapia fisica se
incrementa para normalizar la funcién y minimizar tanto como sea posible el
desarrollo de contracluras secundarias a ia debilidad o atrofia musculares. El
estiramiento muscular debe sumarse al programa de ejercicio, s6lo después
de que terminé la evidencia clinica de inflamacion aguda. La evaluacién
secuencial de la fuerza muscular es util en el monitoreo del efecto del
tratamiento.

DROGAS GLUCOCORTICOIDES.

La enfermedad aguda se trata con dosis supresoras de
glucocorticoides sintéticos (Tabla 9). La prednisona es preferida a los otros
esteroides sintéticos, tales como la dexametasona o triamcinolona, debido a
que esos esteroides pueden tener un mayor efecto miopatico. La prednisona
se administra a una dosis de aproximadamente 2 mg/kg/d en cuatro dosis
divididas durante el primer mes de la enfermedad; en ocasiones, si esta
indicado por la respuesta clinica, o los niveles séricos de enzimas
musculares, se inicia dosis de 1 mg/kg/d, también en dosis divididas.
Posteriormente, la droga es graduaimente disminuida, como lo vayan
permitiendo el incremento en la fuerza muscular, los sintomas y los niveles
séricos de enzimas musculares. Una terapia en dias alternos es efectiva
durante la fase de recuperacidn de la enfermedad.

La respuesta clinica del nifio a los esteroides, no es enteramente
predecible, La fiebre puede ceder a los pocos dias de manejo esteroide y los
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niveles séricos de enzimas musculares pueden mostrar un decremento
notable en las primeras 1 a 2 semanas de la terapia. No hay un incremento
importante en la fuerza muscular en 1 a 2 meses después de manejo. la
mejoria de la dermatitis, es impredecible. El estado del exantema cutaneo en
cualquier punto, no es una indicacion general para el cambio en ia terapia
esteroidea, ya que su curso no es paralelo al de la miopatia inflamatoria. Sin
embargo, un exantema extenso al inicio y la progresion generalizada de la
dermatitis, son un signo de pobre pronéstico. Es dificil saber cuando deben
ser discontinuados totalmente los esteroides, sin riesgo de exacerbacion de
la enfermedad. Aparentemente es necesario mantener a muchos nifios con
una dosis baja de glucocorticoides muchos afios después de! “control® de la
miositis. (1,3,6)

El control satisfactorio no se logra, si no hasta que los niveles
enzimaticos retornan al valor normal, o cercano a él y permanecen asi,
durante el periodo de disminucién de los esteroides y hay un incremento en
la actividad fisica del nifo.

Los nifios que requieren altas dosis de esteroides, desarmrolian
osteopenia, algunas veces con fracturas vertebrales por compresion. Debe
suplementarse la dieta con calcio y vitamina D, o administrar calcitonina para
prevenir esta complicacién. El sindrome de Cushing y el retardo en el
crecimiento, resultan en cualquier nifto manejado con dosis supresoras por
una periodo de meses. La dosis de glucocorticoides y la duracion de éste,
debe disminuirse en lo posible, de acuerdo a la respuesta clinica y de
laboratorio a la terapia.(29)

El médico debe vigilar el posible desarrollo de miopatia por
esteroides, un proceso raro, que puede interpretarse como una exacerbacion
del proceso patolégico de base. Las manifestaciones son insidiosas al inicio,
con debilidad de los flexores de la cadera y atrofia, con niveles séricos
normales de enzimas musculares y cambios miopaticos minimos en la EMG.
La presencia de miopatia por esteroides puede confirmarse sélo por la
observacién de marcada mejoria en la debilidad de! nifio, luego de una
drastica reduccién de la dosis o el cambio de manejo por un esquema
altemativo. La biopsia muscular debe evitarse, debido a que puede
ocasionar confusion diagndstica.; ésta muestra atrofia selectiva de fibras
musculares tipo il. Los niveles séricos de CPK se mantienen bajos o se
normalizan, a pesar dei incremento en la debilidad muscular. La reduccion
en la fuerza de los flexores del cuello, usualmente se ve durante el
desarrollo de la enfermedad, y puede usarse para distinguir entre las dos
etiologias. (1,2)

Las dosis altas de glucocorticoides intravenosos, han sido utilizadas
para ganar un control répido de la enfermedad, para exacerbaciones
agudas, o para minimizar la exposicion del nifio a aftas dosis diarias de
esteroides. Puede utilizarse un pulso Onico, intravenoso de
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metilprednisolona, a dosis de 30 mg/kg, pudiéndose dar por 3 dias
consecutivos, e incluso llegar a repetir el esquema hasta por 5 semanas,
seguidos de esteroides via oral. {2) Se ha estimado que hasta un 30 por
ciento de los nifios con este protocolo de tratamiento, pueden no requerir
terapia con glucocorticoides orales. Los restantes pueden recasr despues de
una respuesta inicial y requerir prednisona oral por largo tiempo. (1,3,28)

HIDROXICLOROQUINA

La hidroxicloroquina se ha utilizado en la DMJ, como un agente
ahorrador de esteroides y como una droga efectiva en el tratamiento de la
dermatitis recalcitrante a otros manejos. La mejoria puede observarse
después de 3 meses de tratamiento, con dosis de 2 a 5 mg/kg/d. Se ha
reportado miopatia por cloroquina e hidroxicloroquina, que es indistinguible
de las miopatias inflamatorias en la EMG, perc puede ser diferenciada en el
examen histopatolégico.

TERAPIA INMUNOSUPRESORA.

Las indicaciones primarias para el uso de drogas inmunosupresoras
incluyen la resistencia o dependencia a los glucocoriicoides. Las
complicaciones agudas de la enfermedad, tales como ulceraciones
cutaneas, pueden ser indicaciones para la administracion de agentes
inmunosuprasores.

En la resistencia a los esteroides, existe una inadecuada mejoria en la
fuerza muscular y una persistencia de niveles séricos elevados de enzimas
musculares, en respuesta & un programa monitorizado de glucocorticoides
(1-2mgfkg de prednisona por dia, por al menos 3 - 4 meses). La
dependencia de esteroides ocurre después en el curso de la enfermedad y
esta caracterizada por una falla de la enfermedad para permanecer en
supresion, durante la reduccién gradual de la dosis de glucocorticoides a un
nivel aceptable, recurrencia de !a debilidad muscular progresiva, a pesar de
continuar la terapia, o una toxicidad esteroidea inaceptable.

Cuatro agentes inmunosupresores bhan sido empleados en el
tratamiento de la DMJ: melotrexate, azatioprina, ciclofosfamida y
ciclosporina. La eficacia de esas drogas es dificil de evaluar, debido a que
con glucocorticoides o hidroxicloroguina, no existen ensayos controlados en
el tratamiento de DMJ. Algunos sugieren ei uso de estas drogas
exclusivamente en pacientes en que otros abordajes han fallado.(1)

METOTREXATE. De las drogas inmunosupreseras, el metotrexate (MTX) es
la terapia adyuvante de primera linea en la dermatomiositis recalcitrante a
esteroides, observandose mejoria hasta en un 75% de los pacientes, sin
toxicidad mayor o enfermedad hepatica. Fue usado par primera vez en el
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tratamiento de estas enfermedades en 1968. En nifios, se utiliza a dosis de 1
mg/kg o 10 - 20 mg/m2fsemana, iniciando a dosis bajas, con aumento
gradual. Con el incremento en la dosis de MTX, pueden disminuirse las
dosis de prednisona. Sus efectos colaterales incluyen estomatitis, fibrosis y
cirrosis hepatica, ndusea, dolor abdominal, neutropenia, prurito, fiebre,
neumonitis, dafio renal y sintomas gastrointestinales. Deben utilizarse uno a
3 mg de acido folico al dia, para minimizar los efectos colaterales, sin
sacrificar la eficacia. En pacientes con enfermedad hepética de base, es
conveniente realizar biopsia hepética previa al inicio del tratamiento y
algunos autores recomiendan este procedimiento, aun en pacientes sin
enfermedad hepética de base, cuando se ha alcanzado una dosis
acumulada de MTX igual o mayor a 1.5 gr. (2,30). E! grado de dafio hepatico
por MTX, puede ser evaluado en la biopsia hepatica de acuerdo al método
de Roenigk et al. El grado |, presenta cambios grasos normales a leves, ¢on
moderada inflamacién porta; el grado [l incluye infiltracién grasa mas severa,
expansién inflamatoria y necrosis del espacio porta; el grado !lIA representa
fibrosis porta media; el grado HIB incluye fibrosis moderada a severa; y el
grado IV representa cirrosis, con nddulos de regeneracién y formacion de
colaterales en el tracto porta. (31,32,33)

Recientemente se ha reportado, buena respuesta a MTX para tratar
las manifestaciones cutdneas de la DMJ, recalcitrantes a estercides y
antimalaricos. {30)

AZATIOPRINA. Se ha utilizado la azatioprina (AZA) como una opcién de
manejo en la DMJ, a dosis de 1 a 3 mg/kg/dia, iniciando a dosis bajas, que
se ajustan de acuerdo a la respuesta hematoldgica en la serie blanca. Su
uso concomitante, pueds facilitar |a reduccion de la dosis de esteroides. Sus
efectos adversos incluyen riesgo de linfoma, ndusea y vomito,
hepatotoxicidad, leucopenia por supresion de la médula 6sea y uiceraciones
orales. Se ha sugerido que éste puede ser el medicamento de segunda linea
a utilizar como primera opcion, para el descenso de los glucocorticoides, ya
que su eficacia es Gptima y la presencia de efectos colaterales no es comun.
(34)

CICLOFOSFAMIDA. Se ha recomendado el uso de ciclofosfamida en nifios
con ulceraciones crénicas que no responden a glucocorticoides. Sus
resultados en el manejo de la miositis no son benéficos. Se ha utilizado junto
con prednisona en pacientes con miositis y enfermedad pulmonar intersticial.

Se ha utilizado ciclofosfamida en combinacion con prednisona,
metotrexate y clorambucil, en casos de enfermedad severa que no responde
a los medicamentos habitualtes. (2) Dentro de sus principales efectos
colaterales se encuentran, la intolerancia gastrointestinal y la cistitis
hemorragica. (6)

36




CICLOSPORINA A La ciclosporina fue utilizada a en forma inicial a
principios de los 80's, para tratar la miositis refractaria a manejo
convencional. La eficacia de la ciclosporina en el tratamientc de DMJ
resistente o dependiente de esteroides, en dosis de 2.5 a 10 mg/kg/d,
permite la mejoria y la reduccion en la dosis de prednisona, incluso en
algunos casos la suspensién del medicamento. Se ha reportado su utilidad
como monoterapia inicial, 0 ascciada a otro agente inmunosupreser. Se
recomienda mantener niveles séricos de 200 a 300 ng/ml. Cuando la dosis
administrada es menor a 5 mg/kg/d, disminuye la frecuencia de efectos
colaterales.

Los efectos secundarios principales, son !a hipertension y la falla
renal; puede presentarse anemia, linfomas, hipertricosis, hiperplasia
gingival, hepatotoxicidad, parestesias, hiperestesias, fatiga, depresion y
enfermedades linfoproliferativas ligadas a virus Epstein Barr. La experiencia
es limitada. (1,2,6,35)

INMUNOGLOBULINA INTRAVENOSA,

Por mas de dos décadas, ia administracidn intravencsa de altas dosis
de inmunoglobulina G (IgG), obtenida del plasma de donadores sanos
(terapia con globutina inmune, también conocida como globulina intravenosa
“IgIV"), ha beneficiado a pacientes con una variedad de enfermedades
autoinmunes, aungue su mecanismo de accion es desconocido, 1a globulina
inmune es aceptada como una alternativa efectiva y conveniente para la
plasmaféresis, en el tratamiento de enfermedades que se sabe son
mediadas por autoanticuerpos patdbgenos o complejos inmunes. Se han
propuestc nUMergsos mecanismo para explicar su accién benéfica, pero
ninguno explica satisfactoriamente todas las situaciones clinicas, por
ejemplo, se ha mostrado que concentraciones terapéuticas de 1gG bloguean
los receptores Fc de los fagocitos y de las células efectoras de la
citotoxicidad dependiente de anticuerpos. Se le han atribuido también varias
propiedades inmunomoduladoras, incluyendo regulacion de anticuerpos
antiidiotipo y efectos sobre la sintesis de citocinas y sobre los receptores
para citocinas y complemento. Se ¢cree que la aceleracion del catabolismo de
IgG, es la explicacion unificada mas factible para los efectos benéficos de
las altas dosis exdgenas de IgG, en enfermadades autoinmunes mediadas
por anticuerpos. (36)

En DMJ, se ha reportado mejoria en la fuerza muscular y disminucion
de las manifestaciones cutdneas a 9 meses de tratamiento con
inmunoglobulina intravenosa a dosis de 1-2 g/kg/d, por dos dias
consecutivos por mes, durante 89 meses. La efectividad parece mayor en las
fases tempranas de la enfermedad, especialmente en las manifestaciones
cutaneas.
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Las biopsias musculares muestran un mayor nimero e incremento en
el diametro de las fibras musculares, disminucion del tamafio capilar,
resolucion del depdsito de complemento en los capifares, y disminucién en
fas moléculas de adhesion intercelular-1 y en los antigenos CMH 1. Su
efectividad esta dada por un descenso en el depdsitc de complemento
secundario al bloqueo del receptor Fc en la pared vascufar; una sintesis
disminuida de complejos de ataque a la membrana por los fragmentos Cdb y
C3b, activados; la inhibicion de la liberacion de citocinas y linfocinas por las
células T y una regulacién negativa de la produccién de inmunoglobulinas.

La toxicidad consiste en cefalea, vomito y fiebre, que semejan
meningitis aséptica. El uso rea! de inmuncglobulinas intravenosas, esta
limitado por su aito costo. (2)

OTRAS MODALIDADES DE TRATAMIENTO.

PLASMAFERESIS. Se ha reportado que la plasmaféresis aporta algun
beneficio a los nifios con DMJ, ya que reduce Ja cantidad de anticuerpos y
citocinas circulantes.

TIMECTOMIA. Se ha utilizado en pocos pacientes la timectomia como
manejo de la dermatomiositis, todos adultos, con resultados variables.

IRRADIACION CORPORAL TOTAL. La fotoquimioterapia extracorpérea, se
ha ulilizado en enfermedad recalcitrante severa. Hay poca experiencia.
(3,37)

MANEJO DE LAS CALCINOSIS.

Ninguno de los muchos abordajes para el tratamiento de las calcinosis
ha sido consistentemente efectivo. Las medicaciones han incluido colchicina,
hidréxido de aluminio, probenecid, difosfonato, EDTA intravenoso y
warfarina.

La colchicina puede suprimir los signos sistémicos y locales
asociados con calcinosis.

Esta indicada la excisidbn quirirgica de las calcificaciones que
interfieren mecanicamente con la funcidén, o estédn asociadas con dafo
cutaneo. Aunque las infecciones en esos sitios, son un riesgo, su ccurrencia
es rara. La historia natural de la mayocria de los depdsitos de calcio,
asociados a DMJ, es que tienden a desaparecer en forma esponténea luego
de meses o afos. Un cuarto de ios niflos con calcinosis en los planos
interfasciales, tienden a las lesiones persistentes. La hipercalcemia y la
hipercalciuria, se han reportado durante la resolucion espontanea de ias
calcinosis. (1,3,6)
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E! diltiazem ha sido probado como una terapia a largo plazo, de
utilidad variable, pero mejor que la de otros calcio antagonistas, en el
manejo de las calcinosis establecidas, ya que al parecer su mecanismo de
accidén diferente al de los otros medicamentos en su género, (efecto
inhibitorio a nivel mitocondrial del intercambio sodio-calcio) es de mayor
utilidad dada la fisiopatologia de la enfermedad. (6,27,37)

El tratamiento de eleccion para lipodistrofia yfo paniculitis asociadas a
OMJ, es con glucocorticoides. Se ha probado que la hidroxiclorequina no es
eficaz. La pimozida -un bloqueador central de dopamina-, ha sido
escasamente probado, presentando mejoria transitoria. (19,20)

Tabla §. TRATAMIENTO MEDICO DE LA DERMATOMI|CSITIS JUVENIL.
Glucocorticoides
Inicial: prednisona oral 2 mg/kg/d por 1 mes; o bien 1 mg/kg/d, se-
guido por descenso gradual de |2 dosis por aprox. 2 afos; o
metilprednisolona IV 30mg/kg/d, por 1-3 .
Hidroxicloroquina
8 mg/kg/d en conjunio con prednisona, para el control de la enfer-
medad cutanea.
Inmunosupresores
Metotrexate: 0.35 - 0.65 mg/kg/semana, o
Ciclosporina: 2.5 - 7.5 mg/kg/d., o
Ciclofostamida; 1 mg/kg/d oral o 500-750 mg/m2/mes, o
Azatioprina: 1 -3 mg/kg/d,
Inmunoglobuiina
2 gikg/mes IV,

Cassidy T. Pediatric Rheumatelogy. Third Edition, 1995,

CURSO Y PRONOSTICO.

En el presente, fa sobrevivencia a largo plazo en DMJ, es de
aproximadamente 90 por ciento, pero en la era preesteroidea, la
dermatomiositis se asociaba con un porcentaje de mortalidad del 40% al
50% Los nifios que sobrevivian frecuentemente tenian problemas residuales
devastadores, por contracturas y atrofia muscular. (1,2)

Los factores de influencia adversa en el desenlace de la DMJ son
inicio répido y debilidad extensa; vasculitis cutdnea extensa con ulceracién:
vasculitis gastrointestinal; endarteropatia severa e infarto en la biopsia
muscular;, retarde en el diagnéstico e institucidn de |a terapia; inadecuada
dosis ¢ duracion de la terapia glucocerticoide y respuesta minima a la
terapia esteroide inicial. El factor de mayor impacto para un resuitado
favorable, es el tratamiento esteroide temprano y adecuado. La mayoeria de
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los sobrevivientes son capaces de una funcion independiente et la vida
adulta, aunque algunos pueden tener contracturas en flexién y atrofia
residual cutanea ¢ muscular.

En forma similar a ofras enfermedades reumaticas, hay formas aguda
y cronica de la DMJ, y la diferenciacion entre las dos, usualmente se define
en los primeros dos afios del diagnostico. Una es una forma limitada,
mongcgciclica o tipo Brunsting, que es insidiosa en su inicio y tiene un
pronostico favorable. (12)

Spencer et al., describieron un tipo diferente, policiclico, cronico, con
un curso de recaidas, asi como un curso croénico continuo. (38)

El curso de la dermatomiositis juvenil en la mayoria de los nifos,
puede ser dividido en cuatro fases clinicas:

1.- Un periodo prodrémico de semanas a meses, con sintomas inespecificos.
2.- Debilidad muscular progresiva y demmatitis que va de dias a semanas.

3.- Miositis persistente y dermatitis de 1 a 2 afios de duracion.

4 - Recuperacion con o sin atrofia muscular residual, contracturas, y
calcinosis.

La fase prodrdmica temprana es suplantada por un periodo de
debilidad muscular progresiva y exantema, que seé establece por uno o dos
afos antes de la recuperacion. Aproximadamnente B0 por ciento de los nifios,
siguen este curso. La duracion de la enfermedad puede ser tan breve como
de 8 meses, con recuperacién completa, o ir hasta 2 afios o més ,
requiriendo continuar con tratamiento glucocorticoide durante este tiempo.
Veinte por ciento de los nifios tienen exacerbaciones agudas repetidas y
remisiones, sin una estabilizacion del curso inicial de la enfermedad.

Aun algunos afos después det inicio, otros niflos tienen elevaciones
persistentes de las enzimas musculares en suero (especialmente CPK) y
hallazgos histopatoldgicos caracteristicos de la enfermedad en una nueva
biopsia.

Los niffios con vasculopatia no inflamatoria extensa y ulceraciones
cutaneas, desarrollan complicaciones sistémicas significantes, incluyendo
hemorragia Gl fatal. Un minimo de pacientes con eritrodermia y ulceraciones
cuténeas, desarrollan frecuentemente calcinosis extensas y tienen una
limitacién funcional global, importante. (Tabla 10)
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Tabla 10. CURSO DE LA DERMATOMIOSITIS JUVENIL

Extensidn Respuesta Enfermedad
Tipodecurso  del dafio a esteroides residual Nimero (%) Muertes
Monociclica Enf. limitada Respuesta ninguna 913 27 0
Crénica uleg Ulceraciones Sin respussta  Calcinosis 1113 33 3(1 falla res
rativa cutaneas y Gl. severa y piratoria; 2:
Enfermedad discapacidad ulceracio-
activa por & residual, Nes Gl.
fos.
Crénica no Debilidad Buena res- Discapacidad  13/33 40 1
ulcerativa progresiva puesta permanente,
Limitacitn de inicial. calcinosis, de
la rmovilidad. Recalda bilidad severa

Modificado de Crowe WE, et al, Tomado de Cassidy T. Pediatric Rheumatology. Third edition, 1956,

En la progresion a largo plazo de la DMJ se ha reportado recurrencia
de la enfermedad activa, luego de una remisién prolongada, o persistencia
de la actividad, muchos afios después del inicio. Existen criterios de
exacerbacion de la DMJ. (Fabla 11) (9) Estos datos tienen interés particular
en el caso de embarazo, sn mujeres gue tuvieron o tienen dermatomiositis.
Dependiendo de la debilidad muscular, las calcinosis y la debilidad general,
el embarazo puede ser considerado de alto riesgo tanto para la madre como
para el nifio.

Aproximadamente 5 por ciento de los nifios con DMJ, desarrolian
eventualmente una enfermedad clinica que s mas tipica de vasculitis
sistémica o de esclerodermia, con esclerodactilia y atrofia cutdnea. Las
neoplasias, son raras en nifios con dermatomiositis.

La mejoria de los pacientes con DMJ, debe ser medida en forma
global por el médico, ia familia y el paciente, mediante el usc de escalas
visuales andlogas, para lograr una evaluacidn més fidedigna del estado
general de mejoria, pobre respuesta al manejo o recaida. (39)

Tabla 11. Criterios de exacerbacién de la dermatomiogitis juvenii*

1.- Empeoramiento de la funcién evaluada por los padres o el paciente,

2.- Incremento de ta debilidad muscular en el exarnen clinico.

3.- Incremento en la debilidad muscular de por lo menos de 20%

4.- Decisién por el médico tratante de incrementar la dosis de glucocorticoides, ¢ de agregar globulina
gamma o agentes inmunosupresores, {Dos criterios 6 mas, indican exacerbacién.)

*Segin Guzman J., Petty RE, Malleson PN. Monitoring diseass actiity in JOM. J Rheumatel, 1994; 21: 738-743.
Tomado de Ramos F. Enfermedades reurndticas, criterios y diagndstico. 2*. Edicién, 1999, 171-191.

41




FUNCION.

En nifios con curso unifasico tipico, el resultado funcional usualimente
es excelente, aunque pueden persistir contracturas menores en flexién y
cambios cuténeos residuales (Tabla 12). En nifios en los que la enfermedad
permanece activa por 3 afios, puede haber deposicién de sales de caicio y
pérdida funcional progresiva. Esto ocurre en aproximadamente 20 por ciento
de los nifios.

RESULTADO PSICOSOCIAL.

Un numero de nifios con DMJ que entran en la vida adulta, contindan
con problemas psicoldgicos y discapacidades basadas en anormalidades
cerebrales no reconocidas al inicio de la enfermedad. Sin embargo, puede
lograrse un nivel educacional y laboral igual o mejor a! del resto de ia
poblacion.

MUERTE.

La muerte ocurre en 5 a 10% de los nifos con DMJ, méas
frecuentemente en los 2 aios despuds del inicio de la enfermedad, y esta
frecuentemente asociada con el involucro cutineo o muscular progresivo,
que no responde a los esteroides y |2 afeccidn de otros drganos y sistemas
como el Gl o el pulmonar, siendo éstos factores mayores para estimar el
prondstico. La muerte frecuentsmente resulta de insuficiencia respiratoria o
neumonitis, o de ulceracion aguda y sangrado Gl. La intervencién quirtrgica
en el dltimo grupo de nifos, generalimente no ha aportado
bensficios.(1,2,3,13,15)

Tabla 12, PRONOSTICO DE LA DERMATOMIOSITIS J NIL.

Resultado Porcentaje
Funcién normal a buena 64-78
Atrofia minima o contracturas 24
Calcinosis* 20-24
Dependencia de silla de ruedas 5

Muerte 7-10

*Los nifios con cakeinosis ss inchuyeron también en otras categorfas. -
Tomado de Cassidy T. Pediatric Rheumatelogy. Third Edition, 1965.
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JUSTIFICACION

La dermatomiositis juvenil es un entidad importante dentro de las
enfermedades del tejido conectivo, ya que aunque su frecuencia dentro de
las mismas no as muy elevada, constituye una patologia que debe ser
conocida en forma adecuada por el Reumatélogo pediatra y en general por
el pediatra general, en los aspectos de incidencia, prevalencia, variedad de
presentacion, curso y pronostico.

La importancia de eflo radica en que el retraso en el diagnostico o el
abordaje inadecuado de la misma, puede conducir a un incremento en el
numero de pacientes pediétricos con discapacidad, puesto que el curso
natural de la enfermedad puede ocasionar el desarrollo de secuelas fisicas
importantes, y en algunos casos afortunadamente poco frecuentes, puede
llevar a la muerte.

Cada centro hospitalario por lo tanto, debe mantener un recuento
continuo de su casuistica, incluyendo el seguimiento a corto, mediano y
largo plazo de los pacientes, para svaluar las caracteristicas individuales, la
respuesta a las diferentes variantes de mansjo, y los resultados finales, para
fograr asi una actualizacion constante en sus protocolos de diagndstico y
abordsje.

Asi mismo, se puede realizar una evaluacion comparativa con otros
centros de manejo a nivel mundial, que da como resultado un
enriguecimiento a la experiencia,

El presente estudio tiene la finalidad de dar a conocer la experiencia
del Hospital Infantil de México en los aspectos clinicos y terapéuticos de la
dermatomiositis Juvenil en los ditimos afios, con el objete de lograr las
expectativas anteriormente propuestas.
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HIPOTESIS

El presente trabajo permitirA una mejor comprension de la
epidemiclogia, las caracteristicas clinicas, las complicaciones, el abordaje
diagndstico y el juicio terapéutico de los pacientes con diagnéstico de
Dermatomiositis Juvenil, atendidos en la clinica de enfermedades por dafio
inmunocldgico (CEDI), del Servicioc de Reumatologia del Hospital Infantil de
México, "Federico Gomez".

Pueden encontrarse algunas diferencias en los datos epidemiolégicos
y clinicos de los pacientes estudiados, con respecto a aquellos previamente
publicados en la literatura, dadas las diferencias de la raza, el estado
socioecondmico y cultural de nuestra poblacion.
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OBJETIVOS

1.- Conocer las caracteristicas epidemiologicas, clinicas, de diagnéstico y
tratamiento, asi como las complicaciones, evolucion y prondsticc de los
pacientes de la clinica de enfermedades por dafio inmunolégico (CEDI), con
el diagnéstico de Dermatomiositis Juvenil.

2.- Comparar la experiencia del Hospital Infantii de México, “Federico
Gomez", con las diferentes series publicadas a nivel mundial.

3.- Enriquecer y actualizar los conocimientos en Reumatologia pediatrica de
nuestra institucién, a través de nuestra propia experiencia, y la de otros
centros.
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PACIENTES Y METODOS

Se realizd un estudio de tipo retrospective, observacional y
descriptivo, mediante [a revisién de los expedientes clinicos de todos los
pacientes con diagndstico de dermatomiositis juvenil, registrados en el
archivo clinico del Hospital Infantil de México, "Federico Gomez”, atendidos
en la clinica de enfermedades por dafio inmunoldgico (CEDI), del servicio de
Reumatologia pediatrica, en el periodo comprendido de Mayo de 1983 a
Octubre de 1999,

CRITERIOS DE INCLUSION: Se establecieron 3 criterios para incluir
a los pacientes en el presente estudio;
1.- Edad menor a 18 afios al momento del diagndstico.
2.- Diagnostico de certeza de dermatomiositis o polimiositis juvenil.
3.- Datos clinicos completos y disponibles del expediente clinico.

CRITERIOS DE EXCLUSION: Se excluyeron del estudio aquellos
pacientes cuyo expediente clinico no se encontrd disponible (depuracion al
egreso hospitalario por maycria de edad), o si los datos consignados y
requeridos para el estudio, eran incompletos.

VARIABLES:

1.- VARIABLES EPIDEMIOLOGICAS:

Se registraron edad, sexo, fecha y estacién del afio al momento de
aparicién de los sintomas de DMJ, medio socioecondmico, historia familiar
reumatolégica, y antecedentes importantes de predisposicion a la
enfermedad (infecciones viraies, exposicién a t&xicos y medicamentos).

2.- VARIABLES CLINICAS:

Se documentaron los criterios diagndsticos de DMJ, las
manifestaciones clinicas, el curso de la enfermedad, los esguemas
terapéuticos, las complicaciones y la scbravida.
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RESULTADOS

Se analizaron un total de 48 expedientes clinicos de pacientes
registrados en el archivo clinico del Hospital Infantii de México, con
diagnéstico de Dermatomiositis Juvenil, manejados en la clinica de
enfermedades por dafio inmunoldgico (CEDI), del servicio de Reumatologia.
Uno de ellos se excluyd del estudio, por encontrarse incomplete su sumario
clinico.

El periodo de estudio abarcé 16 arfios, comprendido de Mayo de 1983
a Oclubre de 1999.

El numero promedio de casos diagnosticados por afio fue de 2.9, con
un range de 1 a 7 nuevos diagndsticos anuales. Los meses con mayor
incidencia de inicio de los sintomas de DMJ, fueron febrero, junio, julio,
octubre, y noviembre; predominantemente en los meses de primavera y
verano.

La mayoria de los pacientes pertenecian a un estrato socioecondmico
bajo. Los restantes, a un nivel medio a medio bajo.

De cuarenta y siete pacientes, 25 (55.3%), eran del sexo femenino y
21 (44.7%) del sexo masculino, con una relacion mujer . hombre, de 1.2 : 1,
La media en la edad al momento de |a presentacidn inicial de los sintomas,
fue a los 5 afos, con un rango de los 2 a los 12 afos. El pico de mayor
incidencia se encontré entre los 3 y 5 afios.

No se documenté historia familiar de enfermedad reumatolégica en
ningun casc. Uno de los pacientes, era gemelo heterocigoto; su hermana se
encontraba en aparente buen estado de salud.

En ninguno de los casos estudiados se reportd la presencia de
enfermedades infeccicsas, previas al inicio de la DMJ; tampoco se
documentaron antecedentes de exposicidn a téxicos o de medicacién
precedente inmediata.

CRITERIOS DIAGNOSTICOS.

Los 47 pacientes estudiades, (100%) presentaron debilidad muscular
proximal de intensidad variable, como manifestacion clinica de presentacion
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de la enfermedad. Unicamente dos pacientes, (4.2%) no presentaron
afectacion dérmica, integrdndose en ellos el diagnéstico de polimiositis de
inicio juvenil. El 95.8% de los pacientes (45) presentd afeccion cutdnea; en
42 de ellos, se encontraron presentes las pdpulas de Gottron y el eritema en
Heliotropo, 3 pacientes $6lo presentaron eritema en Heliotropo y un
paciente, tenia Unicamente pdpulas de Gottron.

Tedos los pacientes a excepcion de uno, presentaron elevacion sérica
de las enzimas musculares al inicio de la enfermedad, principaimente
deshidrogenasa lactica, aspartatc y alanino aminotransferasas,
creatininfosfokinasa, y aldclasa, con variacién individual en su nivel sérico
tanto en forma basal, como durante la evolucidn clinica de cada paciente.

Se realizé Elsctromiografia (EMG), a 35 de los 47 pacientes
estudiados, resuitando compatible con el diagndstico en todos los casos.

Fueron sometidos a biopsia muscular un total de 14 pacientes,
corroborandose el diagndstico en todos ellos.

Las patologias que desarroliaron los pacientes durante el curso de ia
enfermedad, se muestran en el cuadro 1.

MANIFESTACIONES CLINICAS AGREGADAS.

Se encontrd hipertricosis como manifestacion clinica inicial de la
dermatomiositis en 18 pacientes, {38.3%) ningunc de elies mansjado
previamente con glucocorticoides, de locelizacién generalizada, y
predominante en cara, extremidades superiores y regién superior de la
espalda. En un ndmero igual de pacientes, se desarrolld hipertricosis
durante el curso de la enfermedad, la cual fue atribuida al uso de hormeonas
esteroideas, mostrando una distribucion corporal muy similar a la de los
otros pacientes. Qcho de los pacientes que presentaban hiperiricosis en
forma inicial, mostraron exacerbacion de la misma posterior al uso de
esteroides. Once pacientes no desarrollaron esta afeccién en mingun
momento durante la evolucion de la enfermedad.

Se encontrd hiperpigmentacion y diversos grados de atrofia cutdnea
en 12 pacientes (25.5%), todos sllos presentaban también hipertricosis. Se
encontrd xerosis en 14 pacientes (29.7%).

Veintisédis pacientes presentaron eritema malar, {55.3%) en 14 de

eltlos acompafiado de edema facial. Seis pacientes referian la presencia de
fotosensibilidad.
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A cinco pacientes, se les diagnosticd Fenémeno de Raynaud. Ocho
pacientes presentaron vasculitis palmar y uno en region gingival,
diagnosticada mediante biopsia.

Tres pacientes mostraron la presencia de livedo reticularis.

Siete pacientes presentaban alopecia, uno de ellos areata.

Se encontrd calcinosis en 13 pacientes. (27.6%) En siete de ellos, de
localizacidn universal. En tres de los pacientes con calcinasis universal, se
encontrd marcada atrofia musculo-cutanea.

Seis pacientes presentaron hipertrofia gingival, tres de ellos en la fase
inicial de la enfermedad.

A nivel musculo-esquelético, trece pacientes manifestaron artraigias y
en 6 de ellos {12.8%) se encontrd artritis, predominantemente de grandes
articulaciones. Se documentd osteopenia de predominio yuxtaarticular en 4
de los pacientes con artritis.

En cinco pacientes se desarrollaron contracturas articulares a
diferentes niveles, que evolucionaron a la anquilosis.

A nivel sistémico, se encontrd historia de fiebre en doce pacientes
{25.5%) y otros sintomas constitucionales como ataque al estado generai,
pérdida de peso, hiporexia, eic., en 8 pacientes. En tres pacientes se
documento |a presencia de desnultricion, en dos de ellos severa. Un paciente
presenté marcado retardo en el crecimiento, con una talla para !a edad, por
debajo de la percentila 3.

Al inicio de la enfermedad, tres pacientes presentaban hepatomegalia,
uno hepato-esplenomegalia ¥y 4 mas, linfadenopatia generalizada, sin
encontrarse alguna otra etiologia como causa de estas manifestaciones.

Mostraron afeccién de sistema gastrointestinal catorce pacientes
(29.7%). Las manifestaciones clinicas encontradas fueron: faringitis y
escfagitis, cada una en un pacients; reflujo gastroesofégico en 3; disfagia en
cinco pacientes (10.6%); trastornos de la motilidad esofagica en 4 pacientes;
e hipomotilidad hipofaringea y disfuncion velopalatina en tres pacientes,
respectivaments. Dos pacientes presentaron disfonia. Coincidieron dos 6
mas de estas entidades en un mismo paciente. Todas estas alteraciones
cedieron al tratamiento médico. En ninglin paciente se documentd
ulceracion, hemorragia o perforacion gastrointestinal.
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A nivel pulmonar solo dos pacientes mostraron afeccién, el primero de
ellos con un patron restrictivo del 50%. En el otro paciente se encontrd un
patrén obstructivo moderado de |a via aérea.

Las entidades patolégicas agregadas, que presentaron |los pacientes
durante el curso de la DMJ, se muestran en el cuadro No. 1.

Cuadro No. 1 PATOLOGIAS CONCOMITANTES CON DMJ

Patologia No. de pacientes

Varicela

Sepsis y chogue séptico

Neumonia

Sialoadenitis y litiasis de glandula salval
Liquen ptano

Infartos cerebrales

Catarata

Epilepsia generalizada criptogénica
Vitiligo

Parotiditis

Psoriasis

Verrugas vulgares

Htpaplasia uterina y de ovano 1zquierdo
Displasia y metaplasia escamosa del epitelio brongu:al
Enfermedad vascular cerebral

—- A e e e A e e RN

TRATAMIENTO.

Las caracteristicas generales de los esquemas de tratamiento en
nuestros pacientes, se muestran en el cuadro 2.

Excepto un paciente, que acudié al hospital en fase de recuperacion
de fuerza muscular, s6lo con leves manifestaciones dermatolégicas y que
fue manejado exclusivamente con cloroquina, el resto recibid manejo con
prednisona; siele de ellos como monoterapia, dos de los cuales se
encontraban en la fase inicial del tratamiento, al momento de la evaluacién.

La duracién promedio del manejo esteroideo fue de 38 meses, con un
rango de 1 a 77 meses.

Sdlo en un paciente se realizé cambio de prednisona a deflazacort.

En seis pacientes se presentd hipertensién arterial transitoria
secundaria al uso de esteroides, y a un paciente se e diagnosticd catarata
bilateral, posterior a dieciocho meses de manejo esteroideo. Un paciente con
hipertension arterial secundaria a esteroides, presenté crisis convulsivas
secundarias a encefalopatia hipertensiva y dos infartos cerebrales en
regiones frontal y occipital.
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Treinta y dos pacientes recibieron esquema mixto con prednisona y
azatioprina, cuatro con prednisona y metotrexate, uno con prednisona,
azatioprina , metotrexate y ciclosporina A, uno con prednisona, azatioprina,
metotrexate y cloroquina y uno con prednisona, cloroquina, ciclosporina A y
colchicina.

A dos pacientes se les dio manejo médico para tratar las calcinosis,
ambos con afeccion universal. A uno de elios se le administré warfarina y al
segundo, diltiazem. Una paciente requirié drenaje quirdrgico de las
calcinosis, por presencia de limitacién a la movilidad articular, secundaria a
esta complicacion. No se observé mejoria consistente en ningunc de los
casos, presentandose recidiva en todos ellos.

Un paciente recibié manejo con naproxén para artritis.

Doce pacientes se encontraban aln bajo tratamiento con esteroides y
otros medicamentos al momento del estudio, {12 meses en promedio, con un
rango de 1 mes a 25 meses). El resto de los pacientes se encuentran
asintométicos, sin tratamiento, bajo vigitancia.

Solo se le realizé determinacién de anticuerpos antinucleares a 5

pacientes, encontrandose positivos a titulos bajos en 3 de ellos. En ningun
caso se determinaron anticuerpos especificos para DMJ.

Cuadro 2. Esquemas de tratamiento.

Nimero de
Medicamentos pacientes Porcentaje
1.- Prednisona 7 14.8
2 - Prednischa/Azatioprina 32 68
3.- Prednisona/Metotrexate 4 8.5
4.- Prednisona/Azatioprina/Metotrexate/Ciclosporina 1 22
5.~ PrednisonalAzatioprina//Metotrexate/Cloroquina 1 22
8.- Prednisona/Ciclosporing/Cloroquina/Colchicina 1 22
7.- Cloroquina 1 22
CURSO CLINICO.

La evolucién clinica general de los pacientes, se muestra en el cuadro
No. 3.

Evolucionaron en forma monociclica veintidds pacientes, de los
cuales solo 4 se encontraban alin en tratamiento al momento de la revisién,
tres de ellos por encontrarse en fase de descenso del manejo, y la paciente
restante, por recibir tratamiento calcio antagonista para calcinosis. El resto
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de los pacientes tuvo una evolucién satisfactoria y se encontraban en
vigilancia.

Una paciente con curso monociclico, presentd un evento de vasculitis
de! SNC, con hemiparesia fasciocorporal derecha secundaria, ambas
transitorias. Se encontraba asintomatica y sin tratamiento estercideo, al
momento de desarrollar estas alteraciones. Se le reinstalé manejo con
prednisona a dosis inmunosupresoras maximas, con descenso gradual
posterior,

Diecinueve pacientes tuvieron curso policiclico cronico; trece de elios
presentaron recaida en una ocasién (dos de éstos casos estuvieron
ascciados a abandono de tratamiento); cinco pacientes presentaron recaida
en dos ocasiones. Un paciente presentd tres recaidas, con mal apego al
manejo médico; al momento del estudio era referida asintomatica, sin
tratamiento y en vigilancia.

S6lo una paciente tuvo un curso cronico continuo (no ulcerativo). Su
apego al tratamiento fue inadecuado y durante la evolucién, presenté
infecciones de repeticidon a diversos niveles (vulvovaginitis, celulitis,
abscesos cutaneos, etc.) y calcinosis de localizacién universal.

Tres pacientes fallacieron, dos por choque mixto, cardiogénico vy
séptico, uno de ellos con vasculitis generalizada activa y en ei otro se
documenté la presencia de cambios displasicos y metaplasia escamosa dsl
epitelio bronquial. La causa del deceso dei tercer paciente, no esti
consignada. Dos de estos pacientes, tenian sélo 2 meses de evolucion de la
enfermedad al momento de la defunci6n; el tercero, seig meses.

Se desconoce el curso clinico de 2 pacientes, a los cuales se les
realizé diagndstico e inicié tratamiento, en fecha reciente al momento de la
realizacién del estudio.

Cuadre 3. Evolucién a | azo, de fos ientes con Derm atomiositis Juvenil
Tipe de curso No. de pacientes Porcentaje
- Monociclico 22 47

- Policiclico crénico 19 40,4

- Crénico continuo 1 21

- Defuncién 3 6.3

- Desconocida® 2 4.2
*Patientes de reclente diagndstico.
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DISCUSION

La dermatomiositis juvenil (DMJ), es una enfermedad muitisistémica,
caracterizada por inflamacion cronica no supurativa del musculo estriado v la
piel y el tracto gastrointestinal (Gl) (1,3). Se clasifica dentro de las
enfermedades vasculares del tejido conective por tener alteraciones clinicas
y de laboratorio comunes a estos padecimientos. {40)

Corresponde al tipo IV de |a clasificacidn de Bohan y Peter (23,24) de
la miositis inflamatoria idiopatica.

La etiologia de la DMJ, es aun desconocida, aungue se han postulado
diversos mecanismos desencadenantes entre ellos, una vasculitis mediada
por complejos inmunes, anormalidades en la inmunidad celular,
condicionada por citotoxicidad dependiente de linfocinas, contra las células
musculares (1), y la produccién de interleucinas por las células endoteliales
de los capilares y por las células inflamatorias; mecanismo que puede
indicar la participacidn de este tipo de células en la génesis de! proceso
inflamatorio (5). Se ha encontrado también asociacion de diferentes
enfermedades infecciosas, precedentes o concomitantes con los sintomas
iniciales de la DMJ, sin asociarse las condiciones ambientales con la misma
{1,2,3,56,).

En nuestro estudio, el sexo afectado con mayor frecuencia, fue el
femenino (55.3%), con una relacién mujer . hombre, de 1.2 :1 , que
concuerda con los reportes de la literatura (1,3,40). La edad de mayor
frecuencia al momento del inicio de los sintomas, fue a los 5 afos,
concordando con las edades reportadas en otras series, (3)

Al igual que en ofros reportes (5), las épocas con mayor incidencia de
nuevos casos de DMJ, fueron los meses de primavera y verano, sin que se
encuentre una causa consistente de este hallazgo.

No se encontré asociacién familiar de DMJ, en ninguno de los casos
estudiados, aunque existen reportes gue refieren ocurrencia familiar de la
enfermedad, en mas de un miembro de ia familia {1,7). No obstante, es
conocida la predisposicién inmunogenética para ésta enfermedad, marcada
por la presencia de antigenos del HLA. B8, DR3 y por el alelo DQA1*0501
(1.3.5,7,8). En nuestra poblacidn de estudio, no se realizd estudio
inmunogenético en ningun caso, por carecer de este recurso.
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Etf total de nuestros pacientes cursé con debilidad muscular proximal,
simetrica. S6lo en 2 pacientes, se realizé diagnéstico de polimiositis de inicio
juvenil (afeccion muscular. sin enfermedad cuténea), patologia que es rara
en |la edad pediatrica. {40)

Se ha reportado la existencia de dermatomiositis amiopatica {13),
entidad ¢linica no documentada en el presente estudio.

Se encontrd elevacién sérica de las enzimas musculares, en el 98%
de nuestra poblacién. Séio un paciente tuvo niveles séricos normales en
forma basal y durante su seguimiento, lo cual puede ser explicado por que la
evaluacién inicial del paciente se realizd en la fase de recuperacion de la
afeccion muscular.

El estudio electromiografico (EMG), no se realizé en forma rutinaria.
En los casos en que $e obluvo, fué concluyente DMJ. Se evitd esta
evaluacién en los casos en que el cuadro clinico y serolégico sustentd el
diagnostico, por ser un procedimiento doloroso y por tanto de dificil
realizacion en la edad pediatrica.

La biopsia muscular ha sido utilizada en diversos centros, para
evaluacion diagnostica, y como factor prondstico de los pacientes con DMJ
{1,2,3). En nuestros pacientes, se realizé en poco mas de un tercio de los
casos, no siendo este un procedimiento de rutina, que se reserva para
corroborar el diagnéstico en los casos en que el cuadro clinico era
orientador, mas sin embargo no se completaban los criterios para un
diagnéstico de certeza.

Las manifestaciones clinicas agregadas a los criterios diagnosticos,
que presentaron nuestros pacientes, fueron las mismas referidas en reportes
anteriores (1); eritema malar, edema periorbitario y facial, fotosensibilidad, y
fendmeno de Raynaud. Todos con una incidencia similar a la existente en la
literatura. En esta serie, no se documentd afeccion vasculitica ulcerativa
cutanea {1,3). Sin embargo, se encontrd vasculitis cutanea sin ulceracién en
el 18% de los pacientes, uno de ellos presentd vasculitis gingival,
corroborada por biopsia. En estos pacientes no hubo alguna otra
manifestacidn de vasculitis sistémica.

Ls afeccién de los lechos capilares ungueales, es un hallazgo
prominente en los casos reportados de DMJ, con una frecuencia de
presentacién en al menos el 50% de los casos.(1.2,3). En ninguno de
nuestros pacientes se encontrd refarencia de ésta afeccién. Esto puede ser
consecuencia quizd de un subregistro de este dato en el expediente clinico.
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Son escasos los reportes en la literatura mundial, acerca de la
hipertricosis como manifestacién clinica inicial de la DMJ. (11,12). En
nuestro trabajo, documentamos la presencia de elia en el 38.3% de los
pacientes. Difiriendo de las publicaciones previas, no se encontré mejoria en
la hipertricosis con el manejo glucocorticoide, ya que un numero igual de
pacientes, presentaron hipertricosis posterior al inicio del manejo con
prednisona, y en ocho pacientes gue presentaban &sta manifestacién en
forma inicial, hubo exacerbacién de la misma posterior al tratamiento
esteroide. Quizad exista una diferencia racial que influya en este proceso

(11).

Se encontré hipertrofia gingival de causa no conocida, asociada a
DMJ, en & de nuestros pacientes. No existen reportes previos en la
literatura, de esta entidad en DMJ.

La presencia de xerosis, hiperpigmentacion y atrofia cutanea, y
pérdida de cabeflo, son hallazgos clinicos frecuentes en los pacientes con
OMJ y evolucién crénica. Estos datos se encontraron en los pacientes de
nuestro estudio, con curso clinico crénico continuo, o policiclico.

Las calcinosis, una complicacion importante y frecuente de la DMJ,
que puede presentarse en un 35 a 50% de los pacientes, desde los primeros
6 meses de evolucion o en la etapa de mejoria (incluso hasta los 10 afios de
evolucion) (1,40}, se documentd en un 27% de nuestros casos.

La afeccién vascuiar de SNC, se ha reportado escasamente en los
pacientes con DMJ (1,3). Se presentd en sélo uno de nuestros pacientes.

La asociacién de DMJ con enfermedad de Degos y con ios diversos
tipos de lipodistrofia, (1,18,19) no se documentd en nuestro trabajo.

Las manifestaciones articulares se presentaron en el 27.6% de
nuestros pacientes, predominando las artralgias; incidencia semejante a la
referida en estudios anteriores (40). No hubo casos de enfermedad por
sobreposicién del tejido conectivo, aunque un paciente inicialments fue
diagnosticado y tratado como artritis crénica juvenil; entidad descartada
posteriormente. No obstante, cinco de nuestros pacientes presentaron
contracturas en flexién en forma generalizada, de severidad variable,
relacionadas todas con afeccién cutdnea mas que articular, como
previamente ha sido descrito (1,3)

Los sintomas constitucionales se manifestaron en el 255% de
nuestros casos, con datos de fiebre, atague al estado general, hepato-
esplenomegalia, linfadenopatia generalizada, pérdida de peso, etc. En tres
de nuestros casos se documentd desnutricién severa, de evolucidn cronica,
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que quiza estuvo presente con menor severidad en un otros pacientes; sin
embargo, estos datos no se encontraron consignados en ef expediente
clinico. Los pacientes que tuvieron mayor numero de sintomas y signos
constitucionales, fueron aquelios de curso clinico crénico continuo o
paliciclico, no obstante que los sintomas generales se manifestaron
predominantemente en la fase inicial de la enfermedad.

La presencia de visceromegalias yfo linfadenopatia, no se ha
reportado como un hallazgo consistente en dermatomiositis juvenil. En
nuestros pacientes, no se encontrd alguna otra patologia como posible
eticlogia de estos hallazgos. €n todos los casos, hubo remisién de estas
manifestaciones con el tratamiento médico. Cabe la posibilidad de que estos
pacientes hayan cursado con un proceso vasculitico local a esos niveles,
mismo que no fue estudiado, ni documentado.

A nivel gastrointestinal (Gl), se ha reportado la presencia de
ulceracion orofaringea en aproximadamente un 28% de los pacientes (1);
ésta afeccién no fue encontrada en este estudio. La disfagia, el sintoma més
comun de afectacién Gl (2,15), se encontrd en el 16.6% de nuestros casos.
En forma gilobal el 30% de nuestros pacientes tuvieron afeccion
gastrointestinal, caracterizada por esofagitis, faringitis, reflujo
gastroesofagico, hipomotilidad hipofaringea y esofagica y disfuncién
velopalatina. Todas estas alteraciones remitieron con el tratamiento. Ningan
paciente evoluciond a ulceracion, sangrado o perforacién G!, ni muerte por
estas causas.

La afeccién pulmonar descrita en DMJ, consiste en enfermedad
restrictiva, neumonitis intersticial y aspiracion (1,17). En nuestros pacientes
los hallazgos de involucro pulmonar se presentaron en sélo 2 pacientes que
cursaron con patron restrictivo. Ninguno tuvo evolucion a la cronicidad; no se
documentaron casos de aspiracién ni de neumonitis intersticial severa. Debe
mencionarse, que puede haber afeccion pulmonar hasta en un 70% de los
pacientes; sin embargo, la mayoria de ellos pueden cursar de forma
asintomatica (17,40). En nuestro grupo de estudio, no se realizé evaluacién
de la funcién puimonar en forma rutinaria.

La asociacion de dermatomiositis y malignidad, se ha reportado en
forma escasa, y predominantemente en pacientes adultos (2,13,21). En la
poblacién pediétrica hay pocos reportes de este tipo de enfermedades
concomitantes con DMJ. Existe el reporte de 2 casos de leucemia
linfoblastica aguda en asociacién con DMJ. (22) En nuestra serie, un
paciente cursé con displasia escamosa y metaplasia del epitelio bronquial
(hallazgos post mortem). No hay reportes previos en la literatura de esta
asociacion.
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A excepcion de los proceses infecciosos y las cataratas, que son
patologias secundarias al uso de drogas inmunosupresoras y osteroides, e!
resto de las enfermedades encontradas durante la evolucién de nuestros
pacientes (cuadro 1), no han sido reportadas en asociacién con DMJ.

Es conocida la existencia de autoanticuerpos especificos en |a
dermatomiositis juvenil (1,3,6,7). En nuestro estudio, no se realizd la
determinacion de ninguno de ellos, por el alto costo y la carencia de este
recurso en la institucién. Sdle en un ndmero minimo de casos se
determinaron anticuerpos antinucleares, siendo positivos en 3 de ellos, a
titulos bajos, considerados no significativos.

La piedra angular en el tratamiento médico de la DMJ son las drogas
glucocorticoides. (1,2,3,6,28,29) La prednisona, se utilizé en todos, excepto
dos de nuestros pacientes, el primero por encontrarse al momento del
diagnostico en fase de recuperacion de la afeccion muscular y en el segundo
el manejo fue con deflazacort. Cabe mencionar que la experiencia en
nuestra clinica con el uso de éstas nuevas drogas estercideas es minima.
Siete pacientes recibieron esteroides como monoterapia, lograndose el
control de la enfermedad con ellos.

La mayoria de los pacientes tuvo control clinico-laboratarial de la
enfermedad con e manejo glucocorticoide, utilizandose en ellos drogas
inmunosupresoras como-manejo adyuvante para mantener la remisién y para
realizar el descenso y suspensién de los eslercides, dado el importante
numero de reacciones adversas a estos medicamentos.

A diferencia de los reportes en otras series (1,2,3,6,30,31,32), en
donde el inmunosupresor de 2° linea utilizado con mayor frecuencia es el
metotrexate  {MTX), en nuestros pacientes el inmunosupresor mas
frecuentements utilizado, con buena respuesta y sin documentarse efectos
colaterales por su uso, fue la Azatioprina (AZA). La respuesta clinica fue
satisfactoria, lograndose el descenso y la suspension de los esteroides en la
mayoria de los pacientes. Hay sin embargo, autores que apoyan el uso de
azatioprina come medicamento inmunosupresor de eleccién. (34) El MTX se
utilizé en 2° lugar de frecuencia. No se evidencid toxicidad por su usc en
ningun caso. Aunque se sugiere la realizacién de biopsia hepatica en
pacientes que seran tratados con MTX, aun aquellos sin patologia hepética
de base, (2,30), este procedimiento no se realizd en ninguno de nuestros
casos.

Los reportes sobre el uso de drogas antimaléricas en el manejo de la
DMJ, son referentes a hidroxicloroquina. (1,3,6) En nuestros pacientes, se
utilizé la cloroguina, antipalidico con el que se han reportado mayor nimero
y frecuencia de efectos indeseables, al compararlo ¢on la hidroxiclorogquina;
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sin embargo, ésts ultimo medicaments no esta disponible en la Republica
Mexicana. Cabe mencionar que un paciente manejado con cloroquina,
presentd liguen plano durante el curso de la DMJ, sin embargo no se
documentd que esta afeccidn haya sido secundaria al usc del medicamento.
El paciente continud sin modificaciones el tratamiento.

La politerapia, sugerida para el control de |la enfermedad muscular o
cuténea recalcitrante (1.2,3,8), solo fue requerida en 3 de nuestros pacientes
con evolucion cronica, utilizandose en elios 4 drogas inmunosupresoras.

Se utilizd naproxén, en soblo un paciente con artritis recalcitrante, a
esteroides. Luego de la remisién de la enfermedad articular, el paciente no
presentd secuslas.

Todos los efectos adversgs por medicameéntos encontrados en
nuestro estudio, fueron secundarics al uso de prednisona; éstos han sido
ampliamente descritos en la literatura (28). El 100% de los pacientes que
recibieron prednisona, presentaron sindrome de Cushing. La hipertensién
arterial, se presenté en & pacientes, originando crisis hipertensiva y
enfermedad vascular cerebral en uno de ellos. A un pacients se le
diagnosticd catarata bilateral.

Dado que los efectos terapéuticos de diversos farmacos en el
tratamiento de las calcinosis son poco alentadores (6,27,37), esta entidad no
se trata en forma habitual en nuestros pacientes. Sélo 2 pacientes recibieron
manejo médico para calcinosis, uno de ellos con warfarina y el otro con
diltiazem (aln en manejo al momento de la realizacidén de este estudio). En
ninguno de los dos se obtuvieron resultados satistactorios; sin embargo, el
tiempo de manejo en ambos casos, fue muy corto.

Todos nuestros pacientes se sometierecn a un programa de
rehabilitacién fisica. Apoyo indispensable en el manejo de estos pacientes,
ya que las secuelas fisicas que la enfermedad ocasiona, de no abordarse en
forma integral le condicionan al paciente una pobre calidad de vida,
{1,3,6,9,11)

Cerca de |a mitad e nuestros pacientes, tuvieron una evolucion clinica
satisfactoria, presentando un curso monociclico de la enfermedad(12). La
forma peliciclica crénica se document¢ en diecinueve casos, todos ellos an
control al momento de esta evaluacion. Sélo un paciente presentd un curso
crénico continuo, (38). No hubo cascs de curso crénico ulcerativo. En
nuestro estudio, el desenlace de la enfermedad en la mayoria de los casos
fue satisfactorio y sélo un pequefio numero de pacientes presentd
complicaciones.
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La mortalidad por DMJ ha disminuido de un 50% en la era pre-
esteroide (40), hasta alrededor del 10% en la época actual(1,2,3). Las
principales causas de muerte reportadas han sido por la presencia de
vasculitis generalizada, involucro gastrointestinal y pulmonar severos y
pobre respuesta al manejo meédico agresivo. (1,3,13,15). Las musrtes en
nuestro estudio, fueron por causas diferentes a las reportadas en la
literatura. Se presentaron en la fase aguda de |a enfermedad y el porcentaje
de mortalidad fue de 6.3%, menor al reportado previamente. La sobrevida
estimada en esle estudio, fue del 93.6%; se desconoce sin embargo la
incidencia real, ya que no esta documentada la evolucién a large plaze en
todos los pacientes.
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CONCLUSIONES

El presente trabajo, muestra la experiencia clinica en dermatomiositis
juvenil, en el hospital infantil de México, “‘Federico Gémez”, una institucion
de atencion a poblacién abierta, y centro de referencia a nivel nacional,

A excepcidn de muy poces hallazgos, la gran mayoria de nuestros
resultados, son muy simiares a los reportados en series nacionales e
internacionales.

Es posible que algunas de estas diferencias, estriben en las
imitaciones propias de ta naturaleza de este estudio.

Se cumplieron los objetivos trazadoes al inicio del proyecto.
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