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Introduccion

El sindrome articular, cutneo y neurol 6gico crénico infan-
til (CINCA) o enfermedad inflamatoria multisistémicadeinicio
neonatal (NOMI), es un proceso infrecuente de lainfancia que
debe distinguirse de otras enfermedades, principalmente de la
artritis cronica juvenil deinicio sistémico. El sindrome se ca-
racteriza por exantema cutaneo, artritis cronicay afectacion del
sistema nervioso central (SNC)®9. En ¢l presente trabajo pre-
sentamos un caso diagnosticado en nuestra seccion.

Observacion clinica

Nifio de 9 afios de edad de raza caucasiana cuya madre de
20 afios present6 durante el embarazo unainfeccion urinariaque
fue tratada con nitrofurantoing, y en el 2° trimestre sufrié una
amenaza de aborto recibiendo relgjantes uterinos. El parto se
produjo por viavaginal alas 38 semanas de gestacion con un
PRN de 3,550 kg.

Manifestaciones clinicas: A la semana de vida presentd un
exantema macul opapul 0so generalizado de aparienciaurticarial
que ha seguido un curso crénico con nuMerosas recurrencias
(Fig. 1). Estaslesiones se hacian mas patentes durante los picos
febriles.

A los 20 meses de edad se objetivaron discretos signosin-
flamatorios en la rodilla derecha que desaparecieron esponté-
neamente en el transcurso de varios dias. Posteriormente hate-
nido varios episodios de poliartritis de grandes articulaciones
que han afectado a codos, mufiecas, caderaizquierda, rodillasy
tobillos con diferente intensidad. Después de varios brotes de
artritis, se produjo hipertrofiay deformidad de lasrodillas (Fig.
2).

A los 27 meses ingresa en el hospital con fiebre altay sig-
nos meningeos. En € estudio del LCR se objetivo pleocitosis,
resultando estériles los cultivos practicados. Se diagnostico de
meningitis aséptica evolucionando favorablemente en el trans-
curso de varios dias.

El paciente presentaba 3-4 brotes anual es que duraban desde
horas a varios dias con sintomas generales, fiebre, adenopatias,
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Sindrome CINCA. Un proceso
sistémico infrecuente

Figura 1. Exantema cuténeo de apariencia urticarial.

—

Figura 2. Contractura en flexién de ambas rodillas con hipercrecimiento
0se0.

hepatoesplenomegalia e hiperemia conjuntival con fotofobia.
El crecimiento del nifio experimentd un retraso progre-
sivo. Las curvas de peso y talla han permanecido por debajo
del P3y el P10 respectivamente®. Asimismo, €l cierre total
de fontanelas se produjo entre los 24 y 30 meses de edad.
Algunos rasgos morfol égicos, como macrocefalia con peri-
metro craneal de 53 cm (p > 97) alos 3 afiosy de 54,5 cm
(p=97) alos 6, con frente prominente y facies tosca con ra-
iz nasal en sillade montar se hicieron paulatinamente evi-
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Figura 3. Facies tosca con prominenciafrontal.

dentes (Fig. 3).

Desde los 6 afios presentaba cefal eas periddicas con irrita-
bilidad y vémitos ocasionales. Su capacidad intelectual dismi-
nuia progresivamente empeorando su rendimiento escolar. Por
otro lado, se apreci ronquera persistente sin otra causa aparen-
te quelajustificara.

Laboratorio: desde el comienzo de la enfermedad ha pre-
sentado anemia micraocitica hipocrémica con cifras de hemo-
globina entre 7-9,5 g/dl con ferrropenia persistente, leucocito-
sis mantenida con recuentos siempre inferiores a 200 x 10°/L
sin esosinofiliay trombocitosis con recuentos inferiores a 5.000
x 109 L. Los reactantes de fase aguda estaban persistentemen-
te elevados (V SG: 30-60 mm/h).

L os parémetros bioquimicos, sistemético de orina, cifras de
IgG, IgA elgM y C3, C4, y CH50 fueron normales. FRy ANA
resultaron negativos. Tanto los recuentos de células T y B, co-
mo |as respuestas proliferativas a mitdgenos (fitohemaglutinina
, OKT3y Pokweed) fueron normales. El tipaje HLA mostraba
un fenotipo DRA4.

Microbiologia: los cultivos de sangre, orina, heces, nasofa-
ringey liquido sinovia fueron siempre estériles. El Mantoux fue
inferior a5 mm. Las serologias a Salmonella sp, Brucella sp,
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Figura 4. Rétula aumentada de tamafio con alteracion de su textura
(irregularidad trabeculacion): aspecto “en miga de pan”.

Toxoplasma gondii, Mycoplasma hominis, Treponema pallidum,
Coxiella burnetii y Rickettsia conorii, fueron negativas. La se-
rologiaavirus (Rubéola, VHB, VHA, CMV, VEB, VHZ y VIH)
fue negativa.

Valoracion oftalmol Ggica: se objetivo hiperemiaconjuntival
en varias ocasiones sin hallazgos patol égicos en camara ante-
rior ni en fondo de ojo.

Valoracién ORL: en los estudios audiométricos se constatd
una sordera neurosensorial bilateral. No se observaron altera
ciones en la exploracion ORL que justificaran laronquera per-
sistente.

Técnicas deimagen: Rx detdrax: normales. Rx rodillas. au-
mento de partes blandas con rétulas hipertréficas que presen-
taban osteopeniay textura 6seairregular dando un aspecto en
“migadepan” (Fig. 4). Rx craneo: retraso cierre fontanela ma-
yor (24-30 meses). L os estudios ecogréficos (corazon, abdomen
y pelvis) resultaron normales. Se practico una TAC cerebral que
evidenciaba un cuerpo calloso disgenésico y unaformacion quis-
ticaen el septum pellucidum sin evidencia de atrofia cerebral.

Estudios histoldgicos: en la puncién-biopsia de médula dsea
no se encontraron alteraciones. Se realizaron biopsias de piel y
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de un ganglio linfatico objetivandose discretos cambios infla-
matorios de caracter inespecifico.

Otros estudios: se andizo liquido sinovia derodillaen va
rias ocasiones evidenciando discretos signos inflamatorios. El
cociente intelectual determinado por el Test de Wais fue de 77
(normal: 90-110). El cariotipo fue 46 XY sin ateraciones cro-
mosdmicas.

Tratamiento: inicialmente fué tratado con acido acetilsalici-
lico adosis de 100 mg/kg/diaen varias dosis, Sin respuesta apa-
rente por 10 que se pauté prednisonaadosis de 2 mg/kg/dia evi-
denciando unamejoriaimportante del cuadro clinico. Con lade-
privacion progresivade ladosis se produce un nuevo brote dela
enfermedad, por lo que se decidi6 ingtaurar tratamiento con meto-
trexato con dosis que han oscilado entrelos 5y los 10 mg/m? sin
apreciar variaciones importantes en € curso de la enfermedad.

Discusion

El sindrome CINCA es un proceso inflamatorio multisisté-
mico de lainfancia cuyo origen se desconoce. El inicio delaen-
fermedad tiene lugar, por lo generd, en el periodo neonatal. Los
rasgos caracteristicos son exantema cutaneo, poliartritis croni-
cay afectacion neurol 6gica, siendo habitual lapresenciadefie-
bre y hepatoesplenomegalia, pero durante el curso de la enfer-
medad pueden afectarse multiples sistemas689),

La erupcion cuténea aparece casi inmediatamente después
del nacimiento, generalmente se trata de un exantema maculo-
papular evanescente y tipicamente de apariencia urticarial. Los
estudios histol 6gi cos habitual mente demuestran discretos cam-
bios inflamatorios de carécter inespecifico®. La hidradenitis
neutrofilica ecrina ha sido propuesta recientemente como dis-
tintiva de la enfermedad®, pero este hallazgo debe confirmar-
Se con otros casos.

Poco después seinicia una poliartritis recurrente de grandes
articulaciones cuya distribucion es simétricay su intensidad va-
rigble. Son habituales |as contracturas y deformidades con cam-
bios radiol dgi cos tipi cos debidos a hipercrecimiento seo con o
sin alteraciones cartilaginosas y unatrabeculacion Gseairregu-
lar con periostitis ocasional .19,

El SNC puede afectarse hasta varios afios después del ini-
cio. Los hallazgos mas caracteristicos son meningitis aséptica
recurrente y anomalias del desarrollo del créneo con macroce-
faliay retraso en e cierre delas fontanelas. Los nifios presentan
cefaeaeirritabilidad con o sin vomitosy en € estudio del LCR
suele apreciarse pleocitosis. La diferentes técnicas de imagen
han documentado, entre otros hallazgos: hidrocefalia, atrofiace-
rebral, calcificaciones y malformaciones vascul ares9,

Es tipico un retraso progresivo del crecimiento, junto al
desarrollo de algunos rasgos morfol 6gicos como agrandamien-
to del craneo con faciestoscay raiz nasal en silla de montar,
acortamiento de manos y pies etc, que, en conjunto, confieren
al paciente una“ aparienciaangelical”. Laafectacion de 6rganos
sensoriales, junto a deterioro del desarrollo intelectual son ha-

70 D. Lépez Saldariay cols.

llazgos frecuentes®29). Conjuntivitis, queratitis, vitritis, uveitis,
papiledema, atrofia pticay coriorretinitis, son otros hallazgos
descritos. Cuando se practican estudios audiométricos puede
descubrirse una sordera perceptiva. Es frecuente e desarrollo de
ronguera sin causa aparente.

No hay hallazgos de laboratorio especificos, pero el desa-
rrollo de una anemia crénica con incremento persistente de los
reactanes de fase aguda son caracteristicos. Las diferentes prue-
bas inmunol dgi cas generalmente son normales. En |os estu-
dios histol 6gicos practicados en piel, ganglio linfético, médula
Osea etc., es habitual 1a presencia de discretos cambios infla-
matorios inespecificos.

Laetiologiay patogenia son desconocidas habiéndose su-
gerido un origen infeccioso 0 autoinmune. Aunque se han des-
crito casos familiares®® no se ha demostrado asociacion conun
fenotipo HLA determinado.

El tratamiento es empirico, y se basa en el empleo de an-
tiinflamatorios no esteroideos, glucocorticoides e inmunosu-
presores bien de forma secuencial 0 en combinacidon. Los re-
sultados obtenidos han sido muy variables.

El sindrome CINCA presenta rasgos comunes con otras en-
fermedades caracterizadas por €l desarrollo de artritis crénica,
fundamentalmente con la artritis cronica juvenil deinicio sis-
témico, pero la temprana aparicién de las manifestaciones cli-
nicas, junto a desarrollo de rasgos morfol dgicos caracteristicos
y la afectacion neuroldgica hacen posible la caracterizacion de
un proceso inflamatorio sistémico con identidad propia.
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