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La enfermedad de Still del adulto (ESA) es un padecimiento inftamatorio crónico de causa 

desconocida. Desde su primera descripción, en 1971, se han detallado las caracterlsticas cllnicas y 

de laboratorio de aproximadamente 300 pacientes en todo el mundo. 1 2 Clfnicamente semeja a su 

contraparte pediatrica: los pacientes sufren fiebre alta en agujas. artralgias o artritis, exantema 

mé:culo-papular evanescente. adenopatia. hepatomegalia, esplenomegalia, serositis y dolor faríngeo. 

En los examenes de laboratorio es común encontrar leucocitosis a expensas de neutrófilos. 

elevación en la velocidad de sedimentación globular e incremento discreto en las enzimas hepáticas. 

El factor reumatoide y los anticuerpos antinucleares son tlpicamente negativos.J.4 

La ESA no es común. Se ha estimado que su prevalencia es menor a 1 por 100.000 

habitantes; asimismo, se calcula que su incidencia anual es cercana a -1 O casos por millón de 

habitantes.s-7 No se conoce la cifra en población mexicana. El hecho de qUe Sea un padecimiento 
, __ ,. -- -

poco frecuente. aunado a lo ambiguo de sus manifestaciones clinicas y a Ja' au·se6c·i~ _dé·-m~rcadores 

serológicos especificas, hace que el diagnóstico sea dificil. 

La fiebre alta es probablemente una de las manifestaciones má_s frecuentes de _la ESA. Esa 

razón, sumada a lo anteriormente descrito, favorece que los Siife~o~· ·~·~>·~~~~~·rit~~' ¿~·~-¿nmente 
-- ' -_ . . . 

con un cuadro de fiebre de origen oculto (FOO). El paciente co~. FOO repres~rita en si un complejo 

problema diagnóstico ya que la lista de enfermedades asoci~~ases larga.• Requieren de 'un extenso 

estudio que implica una gran cantidad de exámenes de laborái~rio y gabÍ~ete que son costosos y en 

ocasiones invasivos.• Cuando el paciente con ESA se presenta como FOO. el cuadro se confunde 

fácilmente con otras condiciones como linterna o infecciones crónicas. Por esta razón, en Ja práctica 

cotidiana. la ESA se considera un diagnostico de exclusión al que se llega tras un largo proceso de 

estudio. 
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La inherente dificultad que su diagnóstico implica se refleja en el hecho de que se han 

diseñado siete grupos de criterios de clasificación para su definici6n. 10-1s En 1996 Masson y 

colaboradores publicaron un trabajo que comparaba los seis criterios existentes hasta entonces. 17 

En dicho estudio, los criterios de Yamaguchi fueron los más sensibles. 15 Sin embargo, éstos 

requieren de la exclusión de una extensa lista de enfermedades infecciosas, neoplásicas y 

reumatológicas (Tabla 1 ). Recientemente, Fautrel y colaboradores propusieron nuevos criterios de 

clasificación que consideran la ferritina glucosilada como un criterio mayor (Tabla 2). Según su 

estudio. son Jos más certeros: su sensibilidad es de 80%. y su especificidad del 98.5°/a. 16 

A pesar de lo anterior, en la practica, el diagnóstico de ESA se establece tras la exclusión de 

una larga lista de diagnósticos diferenciales. El hecho de que una enfermedad se considere el 

diagnóstico de exclusión de un síndrome tan complejo como FOO, en el que hasta en el 30% de los 

casos no se establece un diagnóstico etiológico, hace que el concepto de la enfermedad como 

entidad particular, aparte de las demas. se contamine conceptualmente. Si la ESA es en realidad un 

padecimiento definido, éste debiera distinguirse de otros en base a sus características clínicas, de 

laboratorio y de gabinete. Una enfermedad no puede definirse como la ausencia de otras similares. 

Esa es a la vez la esencia del presente trabajo y la pregunta que pretende responder: ¿Se puede 

diagnosticar ESA en un paciente que tenga un cuadro clínico particular? Si es así, ¿qué 

características debe reunir?, y ¿cuales son las enfermedades que deben descartarse antes de 

considerarte portador de la mentada entidad? 
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PACIENTES Y MÉTODOS 

Localización de expedientes. Se realizó un estudio retrospectivo, de casos y controles. Se 

localizaron los expedientes de los pacientes hospitalizados con el diagnóstico de ingreso fiebre entre 

el 1 de enero de 1991 y el 31 de diciembre del 2001. No se utilizó para la búsqueda el término fiebre 

de origen oculto por lo ambiguo del término y porque no esta codificado como tal en la Clasificación 

Internacional de Enfermedades (CIE) que utiliza el archivo del INCMNSZ para clasificar los 

expedientes. Se obtuvo un listado de 2104 expedientes. Se escogieron al azar 1000 expedientes 

para su revisión. De manera paralela se solicitaron los expedientes de los pacientes hospitalizados 

durante el mismo periodo que tuvieran como diagnóstico de egreso enfermedad de Still del adulta. 

Se obtuvieron 32 expedientes. Se revisaron los expedientes con diagnóstico de fiebre con el fin de 

identificar a los pacientes que tuvieran FOO. Ésta se definió según Petersdorf y Beeson, i.e. un 

padecimiento de al menos 3 semanas de evolución caracterizado por elevaciones térmicas mayores 

a 38.3ºC (temperatura axilar) en al menos 3 determinaciones, sin un diagnóstico establecido tras 

una semana de hospitalización.'" Se identificaron 135 expedientes (sin contár a los pacientes con 

ESA hospitalizados con diagnóstico inicial de fiebre). De los 32 expediente de pacientes con ESA se 
- . 

obtuvieron 26. Veintidós de ellos (81 %) cumpllan criterios para FOO. 

Diagnósticas. Para la clasificación de los pacientes, se tomó en cuenta el diagnóstico al que 

llegó el equipo médico encargado de cada paciente. El diagnóstico de las enfermedades infeccio~as 
,, - - --

se sustentó -con- cultivos. El de las neoplasias con evidencia histológica. El diagnóstico de lás 

enfermedades autoinmunes fue realizado por reumatólogos. ESA se diagnosticó tras excluir otras 

enfermedades infecciosas, neoplásicas y autoinmunes, en aquellos pacientes con un cuadro cllnico 

compatible. Los pacientes en quienes no se realizó un diagnóstico etiológico después de un vasto 

estudio constituyeron el grupo de pacientes sin diagnóstico. 

-----... 
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Base de datos. Se vació la información de 161 expedientes en una base de datos diseñada 

ad hoc a partir de 40 variables (Tabla 3). De acuerdo al diagnóstico establecido al final de la 

hospitalización, se dividió a los pacientes en cinco categorías (Tabla 4): l. Enfermedades 

Infecciosas; 11. Enfermedades Neoplasicas; 111. Enfermedades Autoínmunes; IV. Pacientes Sin 

Diagnóstico; V. Enfermedad de Still del Adulto. Se realizó un analisís considerando a los pacientes 

según la categoria a la cual pertenecia su diagnóstico. Asimismo, se identificaron las entidades mas 

frecuentes de cada categoria (tuberculosis, enfermedad de Hodgkin, linfoma no Hodgkin, lupus 

eritematoso generalizado y enfermedad de Still del adulto) y se realizó un analisis en base a estos 

subgrupos. 

Análisis estadístico. Las diferencias en las caracteristicas basales entre los grupos de 

pacientes se evaluaron con analisis de varianza (ANOVA). Se calcularon razones de Momios (RM) 

con intervalos de confianza del g5% (IC 95%) con analisis de regresión logística múltiple, para 

estimar el riesgo relativo que tenian los pacientes con ESA de presentar las características clínicas 

elegidas en comparación con los pacientes con otros diagnósticos. Los puntos de corte para 

leucocitosis, neutrofilia y para la escala de diagnóstico clinico se calcularon con curvas ROC. 

Usamos el programa SPSS versión 10.1.0 para el analisis estadistico. 
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RESULTADOS 

Distribución de pacientes según categorla y entidad. De los 161 pacientes incluidos en el 

estudio. 30 se clasificaron en la categorla de enfermedades inrecciosas (18.6%). 39 en la de 

neoplasias (24.2%) y 43 en la de autoinmunes (26.7%). Veintitrés de ellos egresaron sin diagnóstico 

(14.2%) y a 26 se les diagnosticó ESA (16.1 %). La categoria de enfermedades infecciosas estuvo 

constituida por abscesos (absceso intra-abdominal [1]. biloma [1], diverticulitis abscedada [1] y 

pielonefritis xantogranulomatosa [1]). bacteremias (Enterococcus sp. [1]. Gandida sp. [1J, Salmonella 

tiphy (21 y Salmonella sp. [2JJ, endocarditis y tuberculosis (ganglionar (5J, hepatica [2], miliar [3J, 

peritoneal [1], pleura-pulmonar [1J, pulmonar [1J). En la categoria de neoplasias se incluyeron 2 

pacientes con neoplasias sólidas (uno con cancer gélstrico y uno con adenocarcinoma renal de 

células claras), 18 pacientes con enfermedad de Hodgkin, 18 pacientes con linfoma no Hodgkin y un 

paciente con leucemia aguda. La categoría más numerosa fue la que agrupó a las enfermedades 

autoinmunes. Ésta se conformó de un paciente con artritis reumatoide. uno con cirrosis biliar 

primaria, dos con enfermedad mixta del tejido conectivo, dos con espondiloartropatla, uno con 

enfermedad humana por adyuvantes, dos con fiebre familiar del Mediterraneo, dos con hepatitis 

autoinmune, uno con policondritis recurrente, cuatro con polimialgia reumática, uno con síndrome de 

Sjogren primario, uno con sarcoidosis y 25 con lupus eritematoso generalizado. Esta información se 

resume en la Figura 1 y en la Tabla 4. 

Caracteristicas demográficas y generales. Cuando los pacientes se clasificaron de acuerdo a 

categoria diagnóstica, las edades promedio± desviación estandar (DE) de cada grupo fueron: 42.9 

± 19.1 para el grupo de enfermedades infecciosas, 42.1 ± 18.5 para el de neoplasias, 40.8 ± 17.4 

para el de enfermedades autoinmunes, 33.5 ± 15.7 para el grupo de pacientes sin diagnóstico y 28.5 

± 12.8 para los pacientes con ESA. Como se muestra en la Tabla 5, el promedio de edad de los 

pacientes con ESA fue significativamente menor al de los pacientes con infecciones, neoplasias y 
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enfermedades autoinmunes (P<0.01 ). La distribución de género de los pacientes de las categorías 

infecciones. neoplasias y ESA fue similar, con un ligero predominio de hombres (63%, 54% y 58%, 

respectivamente). En el grupo de enfermedades autoinmunes predominaron las mujeres (70%). En 

el de pacientes sin diagnóstico la distribución de géneros fue similar (52% de pacientes de sexo 

femenino). El tiempo de evolución (meses) de los pacientes antes de su internamiento fue de 5.0 ± 

7.9 para los pacientes con infecciones, 10.4 ± 9.5 para aquellos con neoplasias, 17.8 ± 31.9 para los 

de enfermedades autoinmunes, 10.3 = 23.3 para los del grupo sin diagnóstico y de 16.6 = 30.5 para 

los pacientes con ESA. Las diferencias no fueron estadísticamente significativas (Tabla 5). En 

general, los pacientes requirieron de hospitalizaciones prolongadas. El promedio y la mediana de los 

días que transcurrieron entre el ingreso del paciente y el establecimiento de un diagnóstico se 

muestran en la Tabla 5. Las medianas de estos lapsos fueron de 1 O dlas para los pacientes con 

enfermedades infecciosas; 12 para aquellos con enfermedades neoplasicas. 1 O para los pacientes 

con enfermedades autoinmunes y 14.5 para los pacientes sin diagnóstico. La mediana de días de 

hospitalización para los pacientes con ESA fue de 10.5. El tiempo de seguimiento de los pacientes 

en el Instituto, una vez dados de alta, se muestra en la Tabla 5. Los periodos de seguimiento fueron 

variables, siendo desde 16.1 ± 17 meses para los pacientes sin diagnóstico hasta de 49.3 = 40.8 

meses para los pacientes con enfermedades autoinmunes. El tiempo de seguimiento de los 

pacientes con ESA fue de 39.6 = 31 meses. 

Frecuencia de Manifestaciones clínicas de acuerdo a ta categoría diagnóstica. Se cuantificó 

la frecuencia con la que tos pacientes presentaron diferentes manifestaciones clínicas en el periodo 

comprendido entre el inicio de su enfermedad y la hospitalización. Las manifestaciones articulares 

(artralgias y artritis) fueron significativamente mas comunes en los pacientes con ESA y con 

enfermedades autoinmunes que en los pacientes _de otros grupos (P<0.05). Llama la atención que el 

70% de los pacientes del grupo sin diagnóstico reportaron artralgias. Con el fin de investigar si la 

' 
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magnitud de la fiebre se asocia a alguna patología en particular, se registró la temperatura más alta 

de cada paciente durante su hospitalización. Como se observa en la Tabla 6, los promedios de 

temperaturas fueron altos. siendo todos mayores a 39 grados centígrados, sin importar la 

enfermedad subyacente. Aunque en apariencia inespeclficos, el dolor faríngeo y el exantema se 

presentaron significativamente más en pacientes con ESA que en aquellos con otras entidades 

(P<0.01 ). Asimismo, los pacientes con ESA. presentaron con más frecuencia mialgias que aquellos 

con enfermedades infecciosas, neoplásicas y · .· autoinmunes (P<0.05, P<0.01, P<0.05, 

respectivamente). La pérdida de peso fuec-ím slnt~ma co.mÓn, presente en la mayoria de los 
' ,,,.-

pacientes. sin importar la enfermedad. d~ ·-b~~e;·. si~ :·émba~go, los pacientes con enfermedades 

neoplásicas lo presentaron en mayor frecue.ncia que. tos portadores de ESA (85% vs. 58%, P<0.05). 

La adenopatía fue un signo que se asoció. predominantemente a enfermedades neoplásicas. pero 
. . 

que estuvo presente en aproximadamente la mitad de los pacientes de las demás entidades. La 

esplenomegalia fue más comun en los pacientes con enfermedades neoplásicas y con ESA Por otro 

lado, la hepatomegalia se comportó como un hallazgo inespecífico, distribuido por igual en todas las 

entidades. La pleuritis y la pericarditis se comportaron en forma inesperada en los pacientes con 

ESA; aun cuando no fueron manifestaciones comunes (19%), su frecuencia fue mayor que en otras 

entidades, pero lo más llamativo fue que en todos los pacientes se presentaron juntas, esto es, los 

pacientes con ESA que las presentaron, lo. hicieron en forma simultánea. Esta información se 

resume en la Tabla 6. 

Exámenes de laboratorio en pacientes agrupados según categorfa diagnóstica. El promedio 

de Ja cifras de hemoglobina se encontró ~iscreta~~nte baja-~~ los pacientes de todos los grupos, sin 

que existiese una diferencia entre ellos. Los promedios de leucocitos totales y de neutrófilos totales 

no difirieron entre los pacientes de los cuatro primeros grupos; sin embargo, ambos parámetros se 

observaron elevados en los pacientes con ESA Esta diferencia fue estadísticamente significativa 

------·--- -·---



(P<0.001 ). El promedio de la cuenta de eosinófilos fue normal en todos los pacientes (no se 

muestran los datos). Los promedios de las cuentas de linfocitos totales no difirieron entre los 

diferentes grupos; en todos se observó una clara tendencia hacia la linfopenia. El promedio de las 

cuentas de plaquetas de los pacientes con ESA fue mayor que en los pacientes con otras 

enfermedades (P<0.05). En todos los grupos hubo pacientes con elevaciones en las transaminasas 

(vide infra). Esto se reflejó en los promedios de éstas que, sin embargo no difirieron entre los 

pacientes con enfermedades infecciosas, neoplasicas, autoinmunes y con ESA. El promedio de las 

determinaciones de albúmina fue menor al límite inferior normal en todos los grupos. No obstante. 

esta disminución fue mas evidente en los pacientes con enfermedades neoplásicas, autoinmunes y 

con ESA. La DHL tuvo un comportamiento muy variable. Pacientes de todos los grupos mostraron 

elevaciones séricas de esta enzima. El promedio tendió a ser mayor en los pacientes con 

enfermedades neoplasicas y ESA. Esta información se resume en la Tabla 7. 

Tres cuartas partes de los pacientes con ESA, enfermedades neoplásicas y autoinm~nes 

tuvieron anemia, a diferencia de los pacientes con enfermedades infecciosas y aquellos sin 

diagnóstico definido en quienes se encontró anemia en la mitad de los casos._ Se encontraron 

Jeucocitosis (definida como mas de 10500 Jeucocitos/µL) y neutrofilia (mas de .g500 neutrófilos/µL) 

en el 85% de los pacientes con ESA. La frecuencia de estas anomalias fue mas baja ¡1 g a 48% y 12 

a 27%, respectivamente) en los otros grupos (P<0.001 ). La linfopenia fue un hallazgo común e 

inespecifico, presente en alrededor de la mitad de Jos pacientes de todos los grupos. En todos los 

grupos, excepto en. el de ESA, hubo pacientes con trombocitopenia (12 a 16%). La trombocitosis fue 

mas común en los pacientes con enfermedades infecciosas. autoinmunes y con ESA (20%, 26% y 

27°/o, respectiv8Ínente). La transaminasemia, definida como incremento en el nivel sérico de una o 

ambas enzimas hepaticas (AST, AL n. fue un hallazgo común, presente en cerca del cuarenta por 

ciento de los pacientes de todos los grupos. Aunque Ja hipoalbuminemia fue una alteración reiterada, 

1---· -r.·-."t7-f.,: '¡'("i 
l l .G:.Ji,; 
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fue mas común en los pacientes con enfermedades neoplasicas, autoinmunes y con ESA; en este 

último grupo se encontró en todos los pacientes. Los pacientes con enfermedades infecciosas. 

autoinmunes y con ESA fueron los que con más frecuencia presentaron hipergl~bulinemia. No 

obstante. esta diferencia no fue significativa. La elevación de DHL fue discretamente más común en 

los pacientes con ESA. Una vez más. esta diferencia no fue estadísticamente. significativa. Estos 

resultados se presentan en la Tabla B. 

Características demográficas y generales de acuerdo a la entidad específica .. Con el fin de 
_, .. ,, ,-

comparar grupos mas homogéneos, escogimos a los pacientes con los diagrlósticos ·más fy_~cuentes. 

Así. analizamos por separado a los pacientes con tuberculosis (13), linfoma no ·Hodgkin (1 B. LNH). 

enfermedad de Hodgkin (18, EH), lupus eritematoso generalizado (25, LEG) y -.ESA (26). Las 

características generales de estos pacientes se ilustran en la Tabla g_ El promedio de edad de los 

pacientes con ESA fue significativamente menor al de los pacientes con las otras enfermedades 

(P<0.05). En el grupo de LEG predominaron los pacientes de género femenino (P<0.01 ); en los otros 

grupos la distribución de sexos fue similar. El tiempo de evolución de la enfermedad de. los pacientes 

con tuberculosis fue significativamente menor al de los demás grupos (P<0.05). No hubo diferencias 

significativas ni en los dlas de hospitalización, ni en los meses de seguimlento, __ en_tre _los pacJentes 

de los diferentes grupos de estudio. 

Frecuencia de ··manifestaciones clínicas en pacientes agrupados de• acuerdo: a entidad 
·-· -

especifica. Al comp~~ar1os con los pacientes con tuberculosis, LNH :Y. EH;·· los pacientes con 

enfermedad de Still presentaron con más frecuencia artralgias (P<0.05), artritis (P<0.001 ). dolor - . . 
faringeo (P<0.001) y exantema (P<0.01 ). La magnitud de la fiebre fue menor en los pacientes con 

EH y tuberculosis que en los del grupo de ESA (P<0.05). Los pacientes con ESA tuvieron con mayor 

frecuencia dolor faríngeo (P<0.05), exantema (P<0.001) y esplenomegalia (P<0.05), que los 

pacientes con LEG. Estos resultados se muestran en la Tabla 1 O. 
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Exámenes de laboratorio en pacientes agrupados según entidad especifica. Las principales 

diferencias se observaron en las cuentas de leucocitos y neutrófilos totales, donde los pacientes con 

ESA mostraron un incremento estadísticamente significativo en comparación de los pacientes con 

otras enfermedades (P<0.001 ). Esta diferencia estuvo presente tanto al analizar los datos en forma 

de promedio de leucocitos y neutrófilos, como al considerar el porcentaje de pacientes con 

leucocitosis y neutrofilia en cada grupo [Tablas 11 y 12). La trombocitosis y la hiperglobulinemia 

fueron mas comunes en los pacientes con tuberculosis y con ESA; la magnitud de la primera fue 

mayor en los pacientes con_ ESA. La elevación de DHL se observó con mayor frecuencia en los 

pacientes con LNH y ESA. Estos resultados se presentan en las Tablas 11 y 12. 

Análisis univariado de características clínicas y de laboratorio. En la Tabla 13 se muestra el 

resultado del análisis univariado de las variables clinicas y de laboratorio asociadas con la presencia 

de la ESA. Las que mostraron una mayor fuerza de asociación con la presencia de ESA fueron 

neutrofilia (RM 28, IC g5% 9 - 90), exantema (RM 18. IC 95% 6 - 52), artritis (RM 18, IC 95% 5 - 62), 

leucocitosis (RM 15, IC 95% 5 - 48), dolor faringeo (RM 10, IC 95% 4 - 26) y artralgias (RM 8, IC 

95% 2 -36). 

Análisis muftivariado de características clínicas y de laboratorio. En la Tabla 14 se presenta 
. . . 

el resultado de dicho ancilisis. Las variables que no perdieron fuer~a de-:, aS~c_iácfón al_ hacer el 

analisis multivariado fueron neutrofilia (RM 18, IC 95% 3 - 93), artritis (RM. 8, IC 95% 1 - 49), dolor 

faríngeo (RM 7, IC 95% 1 - 30) y esplenomegalia (RM 5, IC 95% 1 é 26). ~ ' ;:" 
' - ·.--,': -- . ' . - ,:_.- -;. : -~. : 

Escala para el diagnóstico clínico de la enfermedad d~-StiÍ/Ciel~dulto ~;,·pacientes con FOO. 

A partir de los resultados del analisis multivariado, se construyó una escala con puntaje diferencial 

para cada una de las manifestaciones mas fuertemente asociadas al diagnóstico de ESA (Tabla 15). 

El valor de los puntos asignados a cada variable se obtuvo de fa razón de Momios obtenida en el 

14 
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analisis multivariado. El puntaje maximo en la escala fue de 45. Se calculó el punto de corte con 

curvas ROC con miras a obtener una alta especificidad. Este se fijó como ?,30 puntos. 

Desempeño de la escala para el diagnóstico clfnico de ESA y de los criterios de Yamaguchi 

y de Fautrel en los pacientes con diferentes enfermedades. Se aplicaron los criterios de Yamaguchi 

y los de Fautrel a todos los pacientes de la base de datos con el fin de evaluar su desempeño en 

nuestra serie (Tablas 1 y 2). Desafortunadamente, a ninguno de los pacientes se le habia medido el 

porcentaje de ferritina glucosilada, por lo que este parámetro (criterio mayor para Fautrel) no se 

consideró. Para este anélisis no se tomó en cuenta el grupo de pacientes sin diagnóstico. Asimismo, 

se eliminaron 12 pacientes en los que faltaba información sobre alguna de las variables requeridas 

para la aplicación de los criterios o la escala diagnóstica. Así. se aplicaron la escala y los criterios a 

127 pacientes. La tabla 16 muestra la sensibilidad, la especificidad, el valor predictivo positivo y el 

negativo de los tres instrumentos diagnósticos. Aunque la sensibilidad de la escala diagnósfü:a fue 

discretamente menor a la obtenida con los criterios de Yamaguchi y de Fautrel, ésta mostró tener 

especificidad y valores predictivos comparables. 
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DISCUSIÓN 

En el presente estudio comparamos las caracteristicas clínicas y de laboratorio de un grupo 

de enfermos con ESA con las de pacientes con otras enfermedades (infecciosas. neoplclsicas y 

autoinmunes), diagnósticos diferenciales de ESA en el contexto de FOO. Asimismo, se hicieron 

comparaciones entre el grupo con ESA y los enfermos con las enfermedades más representativas 

de cada categoría diagnóstica (tuberculosis, linfoma no Hodgkin, enfermedad de Hodgkin y LEG). 

Encontramos que, aunque no existen pruebas cllnicas ni de laboratorio que· -.indiquen 

específicamente la presencia de ESA, es posible identificarla en base a un conjunto· de 

manifestaciones clínicas y de laboratorio comunes. 

Nuestro grupo de enfermos con ESA estuvo compuesto de pacientes mas jóvenes que los 

de otros grupos. Su edad promedio fue de 28 años. Eran pacientes cuyas enfermedades tenlan en 

promedio 16 meses de evolución, que requirieron de periodos de hospitalización. prolongados 

(mediana de 10.5 di as). Para el diagnóstico de ESA no se utilizó ninguno de los criterios publicados. 

ya que ninguno ha sido validado. Se llegó al diagnóstico en forma convencional, tras la exclusión de 

todos los diagnósticos diferenciales pertinentes en cada caso y con:· la :¡,pi~i'ón reumaiólogos 

expertos. El 17% de ellos se sometió a laparotomía exploradora; Los. pa~ieriúis.se -sig~i.eron por un 
_-- _. ·--.----.,-_, '.' .. ·.-. -. ' 

periodo suficientemente largo, para excluir' otras enfermedades (en promedio 3g_5 mes~s). En lo que 

respecta a manifestaciones clínicas y exámenes de laboíat6ri(,'-.--f~e~¿;n~ sin:iilar~·¿,~ rO~ e{Ílfe~os con 

ESA reportados en.otras series. Aquejaron-ÍÍetire (100%).cartralgias y-~rtrlti~~ (92 y 88%), dolor 

faríngeo (65%), exantem~ ev~~escent~ (54%Jimialgias (6l%), pérdida de peso (58%), adenopatía 

(54%), hepatomegalia· y espleno'megaiiá (;8 y 46%) y pl~uro-pericarditis (19%). En los exámenes de 
:., :- '·.· - ... 

laboratorio tu;,ieron frecuentemente leuco~itosis (85%), neutrofilia (85%), anemia (73%). elevación 

de DHL (76%), e hipoalbuminemia (100%). Otras alteraciones como linfopenia (48%) • 

.--------·--
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hiperglobulinemia (44%), trombocitosis (27%) y alteraciones en la pruebas de función hepática 

(35°/o), fueron menos comunes. 

El análisis univariado perm-itió identificar las variables asociadas a ESA (Tabla 13) y medir su 

fuerza de asociación. Cuando se aplicó. el modelo multivariado.' las variables que mantuvieron la 

fuerza de asociación fue~on a~itis. dolor farlngeo:. exantema evanescente. esplenomegalia y 

neutrofilia (Tabla .14). Con e~os dat~s se construyó lii escala diagnósti~a que se ilustra en la Tabla 

15. Dicha esi:a1a mostró ten~r un buen desempei\o en el grupo estudiado, con una sensibilidad de 
-- ' . ,' . 

77%, una espeCificicÚd.de gaa;., y valores predictivos mayores a 90% (Tabla 16). 

El estudio ·apmta información importante. En primer lugar. es la primera descripción cllnica 

de un grupo de pacientes mexicanos con ESA: las caracteristicas de nuestros enfermos .no difieren 

de las de pacientes de otras partes del mundo. Por otro lado, es el primer trabajo que analiza un 

grupo de pacientes con ESA en el contexto de FOO. En este sentido. el enfoque del estudio se 

asemeja al escenario clinico en el cual el diagnóstico de ESA es especialmente dificil. Prácticamente 

todos los diagnósticos diferenciales de ESA están representados en alguno de los grupos control y 

se muestra que la ESA es distinguible de cada una de ellas. Finalmente. el estudio permitió diseñar 

la escala para el diagnóstico cllnico de la enfermedad de Still del Adulto. En ella se incluyeron 5 

variables: artritis. exantema evanescente, dolor faríngeo. esplenomegalia y neutrofilia. La presencia 

de cada una de ellas tiene un valor diferente. En base a una curva ROC creada a partir de la 

aplicación de lá escala a los pacientes del estudio. se fijo un punto de corte que permitiera una alta 

especificidad a costa de disminuir la sensibilidad. Asl, cuando un paciente suma 30 o más puntos, 

las probabilidades de que no tenga ESA son muy pocas. Evidentemente habrá un porcentaje de 

enfermos con ESA (cercano al 20%) que no reúna los puntos necesarios y en ellos se deberá 

realizar el diagnóstico tras la exclusión de otras enfermedades. De esta manera, la escala se 

propone como un instrumento seguro, capaz de identificar aquellos pacientes con ESA en los que se 

r------,. __ ~.--c:--:~-~1--¡ 

LE61!- (:...J.- :.-~ e -~ }} .:: n l 
17 



puede hacer un diagnóstico certero en bases clínicas, sin necesidad de hospitalizaciones largas y 

costosas, evitando la invasión del paciente. 

Se han diseñado siete juegos de criterios que preÍenden clasificar a los pacientes con 

ESA.'º"'" Dichos estudios, sin embargo, tienen grandes limitaciones. En primer lugar, son todos 

estudios retrospectivos que nunca han sido validados. Por otro lado, sólo en dos de ellos (en el de 

Yamaguchí et al y en el de Fautrel et al) se incluyeron grupos de pacientes con otras enfermedades 

como controles.1s.1s Los criterios de Yamaguchi et al requieren de la exclusión de los diagnósticos 

diferenciales principales (mononucleosis infecciosa, linfomas. poliarteritis nodosa, artritis reumatoide) 

antes de poder establecer el diagnóstico de ESA. Eso hace que su utilidad en la practica sea poca, 

ya que descartar la presencia de un linfoma requiere de un estudio exhaustivo. Los criterios sólo 

seran una herramienta útil cuando tengan la capacidad de identificar tempranamente a los pacientes 

con ESA y evitarles el largo proceso diagnóstico al que se someten precisamente para descartar 

diagnósticos diferenciales. Los criterios de Fautrel et al, por otro lado, se construyeron a partir de un 

grupo de pacientes a los que se les hablan solicitado dos pruebas de laboratorio (ferritina y ferritina 

glucosílada). Eso provoca que su grupo de pacientes tenga un sesgo muy claro y hace que los 

resultados obtenidos de ellos sean dificílmente aplicables en otros contextos. Por otro lado, los 

criterios de Fautrel contemplan la determinación de ferritina glucosilada, examen con el que no se 

cuenta en la gran mayoría de centros hospitalarios. 

El presente estudio carece de esas limitantes ya que esta hecho a partir de pacientes 

hospitalizados con un diagnóstico síndromatico que, aunque complejo y heterogéneo, los iguala en 

el punto de partida. Ademas, se llevó a cabo justamente en el contexto en el que el diagnóstico .de 

ESA plantea un problema serio, con múltiples diagnósticos diferenciales. Otra ventaja de la escala 

propuesta es que considera información sencilla y disponible en cualquier contexto y no requiere de 

examenes costosos ni invasores. Ademas, una escala cuyo resultado es un puntaje diferencial con 
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un punto de corte establecido (y no una respuesta categórica: si vs. no) es conceptualmente mas 

cercana al razonamiento clínico y permite que la probabilidad que tiene un paciente determinado de 

tener ESA se pondere. 

Evidentemente, el trabajo carga con las limitantes que la naturaleza retrospectiva y la 

dependencia en la información de expedientes clínicos le confieren. Sobra mencionar que· es 

necesaria su validación prospectiva. 

Otro aspecto del trabajo que vale la pena mencionar~~ 'qu~ arroja i~formació~ interesante 
; ... .- - -· ·. _' ·. - '-~-:-. ' :, - •' -_"; . 

concerniente a los pacientes con FOO. Así, muestra que 1.a magnit".d d ... 1,.nelÍre' no es un parametro 

que indique la presencia o ausencia de alguna enferrned~d e~peciÍi~a. AsimÍs~o.,la linfopenia es un 

hallazgo inespecífico presente en pacientes ·· ~Ón >.,°~fe;rnedade~·/ infecciosas; neciplasicas. 
- --:<·---· .. ·. '·._ ,_-. ·-.:_-::._· :-· 

autoinmunes, e incluso en pacientes con ESA. otra'5·_:hallazgÓ~S- i~~spe~ifi~os :d·i~tribÜidos en todos 

los grupos son la pérdida de peso y la elevación de .DHL; 1~ ITlªg~'itud'ci~ esta ültim;, sin embargo, 

es mayor en pacientes con ESA y LNH. 

Es importante hacer algunos señalamiento~'.acerca de.I analisi~,.del grupo de pacientes sin 

diagnóstico. Se constituyó por un grupo de enfe~~o~ h~t~;ogé~e~. ~u;~ ;.dad pr~~edio fue de 33.5 

años. El promedio de la duración de sus sl~tó
1

rn_~~--era_IT1~~or auri~~ño~ Lá'gran parte !le las 

molestias que aquejaron los enfermo~de ~s'te ~i~P~ i~et~n i~~,i~~¿Ífic~~:o~";;~ca q~e aunque una 

gran proporción de ellos. tuvo artralgias (f0%), sólo.se ~ncontróin~amaciónarticular en un 30%. 

Esto resalta la irnportanci~ el~ Ía'e"ii~1oriici~kdEl~~~~I~6i~nes/resal~ eftiecho de que artritis es un 

dato mucho mas· sólido y. objetivo .. q.;e artralgia~. ,ios p~cientes de este grupo tuvieron 

manifestaciones objetivas co;,,o .>~érdida" de de~o; adenopati~ y hepatoesplenomegalia en un 
•• ·. e ; •• , 

porcentaje variable. Es posible que uná. proporción cié ellos cursara con infecciones virales que mas 

tarde se autolimitarlan. Esto es una mera suposiCión ya que es el grupo con el periodo de 

seguimiento mas corto. Los hallazgos del estudio en lo que se refiere al grupo de pacientes sin 

\7f». e_ e.(~:!" _;T.::1 19 
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diagnóstico son congruentes con otros estudios recientemente publicados que sugieren una 

conducta expectante y vigilante mas que invasora en aquellos pacientes con FOO en los que no se 

encuentre un diagnóstico después del protocolo de estudio.1• 

La principal interrogante que deja el presente estudio es la validez de la escala propuesta. 

Esto tendra que contestarse con un estudio prospectivo en el que se aplique a pacientes que se 

hospitalicen con FOO. Asimismo, tendra que superar la prueba del tiempo y la experiencia. La 

principal lección que deja es que la ESA es una entidad que, si bien es poco común y en apariencia 

clínicamente ambigua, es posible diagnosticar en la mayoría de los pacientes en base a los 

hallazgos clinicos y de laboratorio. 
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CONCLUSIONES 

La enfermedad de Still del adulto es una entidad clínica definida, distinguible de otras causas de 

fiebre de origen oculto. 

Sus manifestaciones mas características son: fiebre, artritis. exantema evanescente, dolor 

faríngeo y neutrofilia .. 

El diagnóstico de enfermedad de Still del adulto se puede establecer en bases clínicas sin 

excluir la presencia de otras enfermedades. 

El trabajo propone Ja escala para el diagnóstico cllnico como un instrumento sencillo que permite 

identificar con alta especificidad a pacientes con ESA 

TESIS CON ' 
'-''' :· T :- ·'"·i 1 
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Figura 1. Distribución de Pacientes Según 
Categoría Diagnóstica 

Infecciones 

a Neoplasias 

Enf. Autoinmunes 

Sin Diagnóstico 

EliESA 
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Tabla 1. Criterios Preliminares de Clasificación de la Enfermedad de Still del Adulto, según 

Yamaguchi et al (ref. 11 ).' . Fiebre ~39ºC, por mas de una semana . 

. Artralgias durante mas de dos semanas . 
Criterio mayor . Exantema tipico· 

. Leucocitosis (?.10.000/µL). con -'=.80% de granulocitos 

. Dolor fari ngeo 

. Adenopatia y/o esplenomegafiaT 
Criterio menor . Alteraciones hepáticas' 

. Factor reumatoide y anticuerpos antinucleares negativos11 

l. Infecciones (especialmente sepsis y mononucleosis infecciosa) 

Exclusiones 11. Neoplasias (especialmente linfoma) 

111. Enfermedades Reumaticas (especialmente poliarteritis nodosa y artritis 

reumatoide con manifestaciones extra articulares) 

Para la clasificación, el paciente debe reunir 5 o mas criterios, que incluyan 2 o mas criterios mayores.§ 

Cualquier enfermedad enlistada bajo Exclusiones debe excluirse. 

Erupc1on rosa-asalmonada macular o maculo-papuJar no prungrnosa que aparece durante los ep1sod1os febnles. 
r Aparición reciente de adenopatia significatíva; esplenomegalia confirmada con palpación o ultrasonido. 

: Elevación anonnal de transaminasas y/o deshrdrogenasa láctica. atnbuible a daño hepatico relacionado con la enfermedad y no 
con toxicidad o alergia a fármacos u otras causas. 

, El factor reumatoíde debe ser negativo en suero con la prueba de rutina utilizada para ta detección de factor reumatoide lgM; los 
anticuerpos ant1nucleares deben ser negativos por inmunofluorescencia. 

~ Los critenos deben aplicarse en ausencia de explicaciones clinicas alternativas . 

...----:\. 'I~7·T~~: .. 
• .. ~·.·.- r, 

\ FioJ.L\ ,_,., '_ "--'~~""'ú t 
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Tabla 2. Criterios de Clasificación para la Enfermedad de Still del Adulto, según Fautrel et al 

(ref.12).1 

Criterio mayor Criterio menor 

Fiebre en agujas _;:3g•c Exantema maculo-papular 

Artralgias Leucocitos _;: 10000/µL 

Eritema evanescente 

Dolor faríngeo 

Neutrófilos .=:,80°/o 

Ferritina glucosilada .5,20°/o 

tLa enfermedad se define como 4 o mas entenas mayores o 3 mayores + 2 menores. 
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Variable 

Número de registro 

Iniciales 

Género 

Edad 

Artralgias 

Artritis 

Fiebre 

Dolor faringeo 

Exantema tiplco 

Mialgias 

Pérdida de peso 

Adenopatía 

Esplenomegalia 

Hepatomegalla 

Pleuritis 

Pericarditis 

Neumonitis 

Hemoglobina 

Leucocitos totales 

Tabla 3. Variables Incluidas en la Base de Datos. 

Tipo 

Categórica ordinal 

Categórica nominal 

Categonca nominal 

Numénca discreta 

Categ6rica nominal 

Categonca nominal 

Numénca continua 

Categonca nominal 

Categónca nominal 

Categónca nominal 

Categónca nominal 

Categónca nominal 

Categonca nomrnal 

Categórica nominal 

Categonca nominal 

Categónca nominal 

Categórica nominal 

Numérica continua 

Numérica continua 

Codificación 

O .. femenino 
1 .. masculino 

Años cumplidos 

O ausencia 
1. presencia 

O .. ausencia 
1 presencia 

11.1ax1ma temperalura registrada 

O ausencia 
1 presencia 

O ausencia 
1 . presencia 

O. ausencia 
1. presencia 

O ausencia 
1 presencia 

O. ausencia 
1 presencia 

O .. ausencia 
1 presencia 

O .. ausencia 
1. presencia 

O .. ausencia 
1 .. presencia 

O .. ausencia 
1 .. presencia 

o ... ausencia 
1 ... presencia 

Valor al ingreso 

Valor al ingreso 

¡--,~~~~-(~:~~.;:--. ---i 
l ff.i.I_,L·~~-: ._.: _,:~ .. : .. :J 

-------------~--~- - -~ 
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Tabla 3 (continuación). Variables Incluidas en la Base de Datos. 

Neutrófllos totales 

Linfocitos totales 

Eoslnófilos totales 

Plaquetas 

ALT 

AST 

Albúmina 

Globulinas 

Deshidrogenasa láctica 

Anticuerpos antinucleares 

Factor reumatolde 

Anti-DNA 

Velocidad de sedimentación 
globular 

Fracción C3 

Fracción C4 

Tiempo de evolución 

Dias al diagnóstico 

Diagnóstico 

Segundo diagnóstico 

Seguimiento 

Laparotomía exploradora 

NumSrica continua 

Numénca continua 

Numérica continua 

Numénca continua 

Numérica continua 

Numénca continua 

Numenca continua 

Numénca continua 

Numénca continua 

Categónca nominal 

Categónca nominal 

Categónca nominal 

Categónca nominal 

Numerica continua 

Numérica contiriua 

Numérica discreta 

Numérica discreta 

Categórica nominal 

Categónca nominal 

Numérica discreta 

Categórica nominal 

Valor al ingreso 

Valor al ingreso 

Valor al íngreso 

Valor al ingreso 

Valor al ingreso 

Valor al ingreso 

Valor al ingreso 

Valor al ingreso 

Valor al ingreso 

O. negativos 
1. positivos 

O .. negativo 
1 .. positivo 

O negativo 
1 .. positivo 

O .. nonnal 
1 .. alta 

Valor al ingreso 

Valor al ingreso 

En meses, al ingreso 

Lapso entre el ingreso y el diagnóstico 

En caso de que el primero cambiara 

En meses, del establecimiento del diagnóstico hasta 
la fecha del estudio o la pérdida del paciente 

O ... no realizada 
1 ... realizada 
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Tabla 4. Categorías diagnósticas y entidades especificas. 

Categoria 

Infecciones 

Neoplasias 

Enfermedades autoinmunes 

Sin diagnóstico 

Enfermedad de Still del adulto 

Total 

Entidad 

Absceso 

Bacteremia 

Brucelosis 

Endocarditis 

Tuberculosis 

Subtotal 

Sóhdas 

Enfermedad de Hodgkín 

Linfoma no Hodgkin 

Leucemia aguda 

Sub total 

Artntis reumalo1de 

Cirrosis b1har pnmana 

Enfermedad mixta del tejido conectivo 

Espondiloartropatía 

Enfermedad por adyuvantes 

Fiebre famrhar del Mediterráneo 

Hepatitis autoinmune 

Policondrit1s recurrente 

Pol1m1alg1a reumat1ca 

Sindrome de Sjogren 

Lupus entematoso generalizado 

Sarcoídosis 

Subtotal 

CON 
.-1 

Número 

4 

6 

4 

3 

13 

30 

2 

18 

18 

39 

2 

2 

2 

2 

4 

25 

43 

23 

26 

161 

29 



Tabla 5. Características Demográficas y Generales. 

Infecciones Neoplasias Enfermedades Sin ESA 
Autoinmunes diagnóstico 

Edad 42.9±19.1' 42.1±18.5• 40.8±17.4• 33.5±15.7 28.5±12.8 

Género (F/M) 11/19 18/21 30/13• 12111 11/15 

Meses de evolución 5.0±7.9 10.4±9.5 17.8±31.9 10.3±23.3 16.6±30.5 

promedio± DE 16.8±17.3 22.5±37.0 16.5±32.7 18.4±11.7 23.7±42.0 

Días al Dx 

mediana 10 12 10 14.5 10.5 

Meses de seguimiento 44.0±32.0 41.9±30.5 49.3±40.8 16.1±17.1' 39.6±30.6 

t P<0.05 al comparar1o con enfermedad de Stlll del adulto (ESA). 
'P<0.01 al compararte con ESA. 

t P<0.001 al compararte con ESA. 
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Tabla 6. Frecuencia de Manifestaciones clínicas de acuerdo a la categoría diagnóstica. 

Infecciones Neoplasias Enfermedades 
Autoinmunes 

Sin ESA diagnóstico 

Artralgias (%) 43• 38• 84 70• 92 

Artritis (%) 10• 15• 58• 3QI 88 

Fiebre ¡•e¡ 39.1±0.63• 39.3=0.82 39.2Jo0.70 39.3±0.57 39.4±0.71 

Dolor faringeo (%) 7• 15• 21• 17• 65 

Exantema (%) 3• 5• 7• 9• 54 

Mialgias (%) 24• 26• 37• 43 61 

Pérdida de peso (%) 53 85• 72 56 58 

Adenopatía(%) 34 90• 44 39 54 

Esplenomegalia (%) 23 49 14• 30 46 

Hepatomegalia (%) 33 46 33 35 38 

Pleuritis (%) º' O• 21 4 19 

Pericarditis(%) º' O• 2• 4 19 

Neumonitis {%) o 5 7 o 11 

La fiebre se expresa como la media :: DE de la max1ma temperatura registrada durante la hospitalización. El resto de los resultados 
como porcenta¡e de pacientes con la manifestación mencionada. 

t P<0.05 al compararlo con enfermedad de St1ll del adulto (ESA). 
'i P<0.01 al compararto con ESA. 

1 P<0.001 al comparar1o con ESA. 

i ¡ 
... -··-···--: 
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Tabla 7. Exámenes de Laboratorio en Pacientes Clasificados 'por Categoria. 

Infecciones 

Hemoglobina (g/dL) 12.4=2.5 

Leucocitos (x 103/µL) 8.8=4.7• 

Neutrófilos (x t0:i·µL) 5.8=4.4• 

Linfocitos {x tQJ/uL) 1.6=0.9 

Plaquetas (x tQJfLlL) 318=158c 

ALT(Ul/L) 55=56 

AST (UllLI 50=45 

Albúmina (g/dL) 3.3=0.7• 

Globulinas (g/dLl 4=0.9 

DHL (UIL) 264=310 

C3 (mg/dL) 95.3=40 

C4 ¡mg/dL) 26.7=9 

Neoplasias Enfermedades Sin ESA Autoinmunes diagnóstico 

10.8=2.8 

7.8=5.0• 

5.3=4.4• 

1.3=1.2 

277=174• 

49=53 

64=71 

2.8=0.6 

3.6=1• 

362±307 

119=21 

23=8 

11.4=2 12.5±2.7 11.5±1.7 

7.2=4.9• 11.0±5.61 16.5=5.6 

5.2=3.9• 7.9=5.2• 14.2=5.5 

1.4±1 2=1.7 1.3=0.7 

315=145• 318=180c 424=167 

67=120 65=78 44=37 

83=152 56=55 51=39 

2.8=0.8 3.2=0.8• 2.6=0.5 

4.0=0.8' 3.9=0.9' 4.6=1 

282=221 291=273 360=263 

81.1=45• 114=40 137±54 

22=16 27=9 24=11 
r P<O 05 al compararto con enfermedad de St1JI del adulto (ESA). 

§ P<O O 1 al compararto con ESA. 
t P<0.001 al comparar1o con ESA. 

Los valores de hemoglobina. leucocitos. neutrófilos, linfocitos. eosinofilos. plaquetas, alanino-aminolransferasa {AL T), aspartato­
am1notransferasa (AST). albúmina. globulinas, deshidrogenasa lcl:ctica (DHL). fracción 3 del complemento (C3). fracción 4 del 
complemento (C4) y PPD se expresan como promedio: DE. Los valores normales de DHL son de 109 a 197 U!L. Los valores normales 
de C3 son de 52.8 a 170.9 mg/dL. Los valores normales de C4 son de 12.1 a 39 5 mg/dL. 
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Tabla 8. Alteraciones Frecuentes en Exámenes de Laboratorio. 

Infecciones 

Anemia 53 

Leucopenia 10 

Leucocitosis 27• 

Neutrofilia 15• 

Linfopenia 37 

Trombocitopenia 13 

Trombocitosis 20 

Transaminasemia 36 

Hipoalbuminemia 56• 

Hiperglobulinemia 30 

Elevación de DHL 41' 

Hipocomplementemia ND 

Neoplasias Enfennedades Sin ESA Autoinmunes diagnóstico 

68 

24• 

22• 

12• 

59 

16, 

ª' 
38 

94, 

18, 

65 

ND 

62 48 73 

35• 9 o 

19• 48• 85 

15• 27• 85 

50 26 48 

12 13 o 
26 13 27 

42 35 35 

81' 65• 100 

24 23 44 

56 49, 76 

38' 20 6 

t P<0.05 al compararlo con enfermedad de St1ll del adulto (ESA) 
§ P<O 01 al compararlo con ESA 

1 P<O 001 al compararlo con ESA. 
Los valores se expresan como el porcenta¡e de pacientes con la anormalidad mencionada. Anemia se defin10 como hemoglobina menor a 
13 g/dL en pacientes de género masculino y menor a 12 g/dL en mu¡eres, leucoc1tosis como una cuenta de leucocitos mayor a 10 5 x 
10~/µL. neutrofi11a como una cuenta de neutráfüos mayor a 9.5 x 10J!µL; neutropenia como una cuenta de neulrófrlos menor a 1.5 x 
10: ~ll. linfopema como una cuenta de linfocitos menor a 1.2 x 10J/µL, trombocitopenia como una cuenta de plaquetas menor a 150 x 
10=·iLL; tromboc1tos1s como una cuenta de plaquetas mayor a 450 x 101/µL transam1nasemia como un valor de AST mayor a 56 U!L o de 
AL T mayor a 69 U!L; h1poalbummem1a como albúmina sénca menor a 3.6 g/dl; h1perglobuhnemia como globulinas mayores a 4 5 gil.: 
e1evac1on de OHL como un valor de DHL mayor a 197 U/L; h1pocomplementem1a como C3 menor a 52.8 mg/dL o C4 menor a 12.1 mg/dl. 

-·-. 

\L~~ri~\=\~:~~·-·~··-·~-' -~l:~:~J1 
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Tabla 9. Características Demográficas y Generales de los Pacientes Según Entidad Específica. 

Tuberculosis 
(n=13) 

Edad 47.4±14.9• 

Género (F/M) 6/7 

Meses de evolución 2.9±2.1r 

promedio± DE 16.7±9.5 

Dias al Dx 

mediana 14 

Meses de seguimiento 41.6±28.4 

EH LNH LEG ESA 
(n=1B) (n=1B) (n=25) (n=26) 

44.3±19.0§ 40.7:::18.9r 41.0::16.9§ 28.5±12.8 

6/ 12 12/6 2015• 11/15 

10.7±8.8 10.7±11.0 23.3±40.2 16.6±30.5 

14.3±8.4 26.7:::49.6 19.6±42.8 23.7:::41.9 

11.5 13 9.5 10.5 

58.5±32.3 31.1±21.5 57.6:::43.4 39.6±30.6 

r P<0.05 al compararlo con enfermedad de Slill del adulto (ESA). 
t P<0.01 al comparar1o con ESA. 

_ 1P<0.001 al compararlo con ESA. 
Abreviaturas: LNH, Linfoma no Hodgkin; EH, Enfermedad de Hodgkin; LEG, Lupus entematoso generalizado. 
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Tabla 1 O. Frecuencia de Manifestaciones Clínicas de Acuerdo a Entidad Específica. 

Tuberculosis EH LNH LEG ESA 

Artralgias (%) 61, 33• 44• 88 92 

Artritis(%) 81 º' 28• 68 88 

Fiebre c·c¡ 38.9"' 0.6' 38.9 ± 0.6• 39.7 ± 0.9 39.3 ± 0.7 39.5 ± 0.70 

Dolor faríngeo (%) ª' 11• 22• 24, 65 

Exantema (%) º' º' 11• º' 54 

Mialgias ¡%) 38 39 17• 36 61 

Pérdida de peso (%) 54 99, 78 84, 58 

Adenopatía (%) 50 94• 94• 44 54 

Esplenomegalia (%) 15 61 44 12, 46 

Hepatomegalia {%) 31 12' 28 24 38 

Pleuritis¡%) o º' Or 28 19 

Pericarditis (%) o º' Or 4 19 

Neumonitis(%) o o 11 4 11 

La fiebre se e ... presa como la media ± DE de la maxima temperatura registrada durante la hospitalización. El resto de los resultados 
como porcentaje de pacientes con la marnfestac1on mencionada. 

t P<0.05 al comparar1o con enfermedad de Still del adulto (ESA). 
f P<0.01 al compararlo con ESA. 

1 P<0.001 al compararlo con ESA. 
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Tabla 11. Exámenes de Laboratorio en Pacientes Clasificados por Entidad Especifica. 

Tuberculosis EH 

Hemoglobina (gJdL) 12.4±2.1 11.5±2.8 

Leucocitos {x 1 Ql/µL) 9.8±5.3t 6.7±3.0t 

Neutrófilos {x 1011µL) 7.1±4.8t 4.5±2.3t 

Linfocitos (x 1Ql/µL) 1.5"'0.8 1.3±1.0 

Plaquetas (x 1Ql/µL) 357±109 273±143• 

ALT(UllL) 34±18 37±37 

ASTCUl/LJ 39±27 36±40 

Albúmina (g/dL) 3.2±0.6• 2.9±0.7 

Globulinas (g/dL) 4.8±0.8 3.6±0.9• 

DHL (UILJ 190±73< 199±60• 

LNH LEG ESA 

10.2±2.7 11.4±2.1 11.5±1.7 

8.2±5.6• 6.7±5.5t 16.6±5.6 

5.3±4.7• 4.9±4.5t 14.2±5.5 

0.9±0.5< 1.3±1.0 1.3:!:0.7 

235±125• 295±129• 424±167 

64±67 42=39 44o:37 

94±86 56±43 51±39 

2.7±0.4 2.8±0.9 2.5±0.5 

3.7±1.1< 3.9±0.9< 4.6±1 

563±359 267±194 360±264 

r P<0.05 al compararto con enfermedad de Still del adulto (ESA). 
§ P<0.01 al comparar1o con ESA. 

1 P<0.001 al compararte con ESA. 
Los valores de hemoglobina, leucocitos, neutrófilos,_ linfocitos, eosinófilos, plaquetas, a/anino-ammotransferasa {AL D. aspartato­
ammotransferasa (AST), albümina, globulinas y deshidrogenasa litctica (OHL) se expresan como promedio : DE. Los valores normales 
de DHL son de 109 a 197 U/L 
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Tabla 12. Alteraciones Frecuentes en Exámenes de Laboratorio en Pacientes Clasificados 
Según Entidad Específica. 

Tuberculosis EH 

Anemia 54 59 

Leucopenia o 23• 

Leucocitosis 31• 12• 

Neutrofilia 23• 7• 

Linfopenia 46 57 

Trombocitopenia o 12 

Trombo cito sis 23 6 

Transaminasemia 8 23 

Hipoalbuminemia 58• 71• 

Hiperglobulinemia 58 12• 

Elevación de DHL 33• 47 

LNH LEG ESA 

76 54 73 

29• 44• o 

29• 16• 85 

13• 9• 85 

67 59 48 

23• 12 o 

6 17 27 

53 40 35 

100 79• 100 

27 22 44 

88 56 76 

t P<O 05 al compararlo con enfermedad de St11l del adulto (ESA). 
~ P<Q O 1 al comparar1o con ESA. 

t P<O 001 al compararlo con ESA. 
Los valores se expresan como porcentaje de pacientes con la anormalidad mencionada. Anemia se definió como hemoglobina menor a 
13 g/dL, leucoc1tosis como una cuenta de leucocitos mayor a 10 5 x 1Ql/µL; neutrofilla como una cuenta de neutrofilos mayor a 9.5 x 
10J1uL; neutropenia como una cuenta de neutrófilos menor a 1.5 x 1Ql/µL; /infopenia como una cuenta de hnfoc1tos menor a 1.2 x 1Ql/µL; 
tromboc1topenia como una cuenta de plaquetas menor a 150 x 1Ql/µL. tromboc1tosis como una cuenta de plaquetas mayor a 450 x 
1Q1/µL; transaminasemia como un valor de AST mayor a 56 UIL o de AL T mayor a 69 U!L; h1poalbuminemia como albúmina sérica menor 
a 3 6 g/dl; hiperglobulinemia como globulinas mayores a 4.5 g/L; elevación de DHL como un valor de DHL mayor a 197 U/L 

• L. ·- ' 
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Tabla 13. Análisis univariado de caracteristicas clínicas y de laboratorio en pacientes con 
ESA y pacientes control. 

Otras{%) Still(%l Razón de p 
Momios (IC 95%) 

Artralgias 59 92 8.2 (1.8 - 36.3) 0.001 

Artritis 30 88 17.6 (5.0 - 61.8) <0.001 

Dolor Faríngeo 16 65 10.2 (4.0 - 25.8) <0.001 

Exantema 6 54 18.3 (6.4 - 52.5) <0.001 

Mialgias 32 61 3.4 (1.4 - 8.1) 0.004 

Esplenomegalia 29 46 2.1 (0.9 - 5.0) 0.083 

Leucocitosis 26 85 15.4 (4.9 - 47.8) <0.001 

Leucopenia 22 o 0.1 (0.02 -1.1) 0.032 

Neutrofilia 16 85 28.0 (8.7 - 90.2) <0.001 

Trombocitopenia 14 o 0.2 (0.03 - 1.9) 0.161 

Trombocitosis 17 27 1.7 (0.6 -4.6) 0.259 

Hipoalbuminemia 74 100 8.6 (1.1 - 65.9) 0.015 

Hiperglobulinemia 24 44 2.5 (1.0 - 6.2) 0.036 

Elevación de DHL 54 76 2.7 (1.0-7.2) 0.043 

Los valores se e:itpresan como porcentaje de pacientes con la anormalidad mencionada. Leucoc1tosis se 
definió como una cuenta de leucocitos mayor a 10.5 x 10lhLL; leucopenia como una cuenta de leucocitos 
menor a 4 x 1Ql/µL; neutrofilia como una cuenta de neutrófilos mayor a 9.5 x 1Ql/µL; trombOCJtopenia como 
una cuenta de plaquetas menor a 150 x 103/µl.; trombocitosis como una cuenta de plaquetas mayor a 450 x 
103/µL; h1perglobulinemia como globulinas mayores a 4.5 g/L~ elevación de DHL como un valor de OHL mayor 
a 197 U/L. 

¡ 
L. 
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Tabla 14. Análisis multivañado de caracteristicas clínicas y de laboratorio en pacientes con 
ESA y pacientes control. 

Razón de 
Momios 

Artritis 8.6 

Dolor Faríngeo 6.9 

Exantema 4.7 

Esplenomegalia 5.4 

Neutrofilia 18.1 

Intervalos de p 
Confianza 95% 

1.53-49.14 0.014 

1.59-30.23 0.010 

0.92-24.0 0.063 

1.09-26.73 0.039 

3.51 -93.63 0.001 

ESTA TESIS~:¡~~-::::;~:~ 
[).E Ll\. B:IBL2.C1 .!!. J..:.., ...• ,_ 
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Tabla 15. Escala para el Diagnóstico Clínico de ESA en Pacientes con FOO. 

Criterio 

Artritis 

Dolor faríngeo 

Exantema evanesCente 

Esplenomegalia 

Neutrofilia 

Total 

Definición 

Presencia de Sih,~vitis. 

Durante el cuadro actual 

Erupción rosa-asalmonada macular o máculo-papular no 
pruriginosa que aparece durante los episodios febñles 

Detectada clinicamente o por estudios de imagen (>11 cm) 

Cuenta de neutrófilos mayor a 9.5 x 10'/µL 

Puntaje 

10 

7 

5 

5 

18 

45 

Un paciente con FOO cuyo puntaje es ~30 se clasifica como ESA con una especificidad de 98%. 

r---- ----·-,·--·· i ·- . . 
l T:~t n--:· 
; J: l.;)-_·.: . . : • :: 
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Tabla 16. Desempeño de la Escala para el Diagnóstico Clínico y de los Criterios de Yamaguchi Y 
Fautrel en los Pacientes Estudiados. 

Yamaguchi et al Fautrel et al 
Escala para el 

diagnóstico clínico 

Sensibilidad 82.6% 69.5% 76.9% 

Especificidad 91.0 % 96.6 % 98.0% 

VPP 70.3 % 84.2 °/o 90.9% 

VPN 95.2'% 92.4% 94.2% 

Abreviaturas. VPP. valor pred1c11vo positivo, VPN, valor pred1cuvo negativo. 
Los critenos de Yamaguch1 y Fautrel se pueden consultar en las Tablas 1 y 2. respectivamente. 

Corresponden a las referencias 11 y 12, respectivamente. 
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