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El tratamiento farmacol 6gico de la artritis cronicainfantil se
hamodificado enlos Ultimos afios. Al igua que en laartritisreu-
matoide del adulto, la actitud conservadora del pasado hoy no
es aceptable; se sabe que d cartilago articular se destruye en los
dos primeros afios de inflamacidn y que el tratamiento a veces
expectante, fracasd en ocasiones, favoreciendo la discapacidad
en los pacientes afectados. Latendenciaactual se puede resumir
en: 1) infiltraciones intraarticulares con corticoides, 2) uso pre-
coz del MTX en las formas poliarticulares y 3) blsqueda de
alternativas paralas artritis refractarias (tratamientos combina-
dos con farmacos de segunda linea entre s y/o con inmunosu-
presoresy terapias biologicas)®.

Farmacos

Los farmacos que se utilizan parala artritis cronicainfantil
son |os mismos que se usan en la artritis reumatoide del adulto
apesar de que ambos cuadros clinicos no son superponibles.

1. Antiinflamatorios no esteroideos (AINE)

Laexperienciaen Reumatologia Pediatrica con AINE es
limitada, se reduce a unos pocos farmacos, cuyas dosis habi-
tuales se resumen en latablal. Laaspirinaes el AINE clasico,
sin embargo, no resulta comoda de manejo ni para el paciente
ni para el médico, por diversasrazones: 1) si se administra ca-
da 6 horas es necesario despertar a nifio por lanoche, 2) en do-
sis altas son obligados los controles de salicilemia, por € ries-
go de intoxicacion, lo que significa extracciones periddicas de
sangre, 3) en epidemias de gripe 0 varicela se recomienda su re-
tirada ante €l riesgo potencial de sindrome de Reyey 4) no es
infrecuente la elevacion de los enzimas hepéticos, con 0 Sin ma-
lestar géstrico y/o sensacion nauseosa. Aunque son muy esca
soslos estudios controlados de la eficaciade los AINE en lain-
fancia, se ha demostrado que € ibuprofeno, el naproxényy e
tolmetin, son tan eficaces como la aspirinay producen menos
efectos secundarios.

Efectos secundarios de los AINE. Setiene laimpresion de
que son bien tolerados por los nifios, sin embargo no hay datos
consistentes del riesgo de alteracion gastroduodend, el efecto
adverso mas frecuente; algunos trabajos sugieren un riesgo si-
milar a delos adultos®4, con la diferencia de que los nifios ra-

Unidad de Reumatologia Peditrica. Hospital La Paz. Madrid
Correspondencia: Rosa Merino. Unidad de Reumatologia Pediétrica. Hospital La
Paz. P° Castellana, 261. 28046 Madrid

VOL.50N°1, 1999

Actualizacion del tratamiento
farmacoldgico de las artritis
cronicas infantiles

Tabla | Antiinflamatorios no esteroideos (AINE)
Preparado mg/kg/dia Dosis/dia
Aspirina 70-90 3-4
Naproxén 15-20 2
Tolmetin 25-30 3
Ibuprofén 35 8
Indometacina 1-25 3
Piroxicam 0,3-0,6 1

ravez precisan ser hospitalizados o fallecen como resultado de
una gastropatia por AINE. Existen publicaciones sobre afecta-
cién renal, microproteinurias de origen tubular y glomerular atri-
buidas a AINE®S, Esimportante llamar |a atencion sobre un
cuadro denominado sindrome de activacion del macr6fago®
que cursa con coagulacion intravascular diseminada, alteracion
delafuncion hepéticay descenso eincluso normalizacion delos
reactantes de fase aguda; ocurre en laformasistémicadelaar-
tritis cronicainfantil y se harelacionado con laingesta de Al-
NE.

2. Corticoides

Se pueden administrar por diferentes vias: 1) Oral: predni-
sona (o0 equivalente) a dosis de 0,1 a 1-2 mg/kg/dia; 2)
Intravenosa: metilprednisolona, en forma de bolos o pulsos de
10 a 30 mg/kg, maximo 1 g/pulso; 3) Intraarticular: triancino-
lona, en dosis dependiente del tamafio de la articulacion®; y 4)
En las uveitis se pueden usar topicos, en formadeinfiltraciones
perioculares o por viaoral, en funcion de la persistencia de la
actividad.

Recomendaciones para € tratamiento con corticoides. Para
evitar los efectos bien conocidos y no deseables de los corticoi-
des, es necesario emplear ladosis minimaeficaz y el menor ni-
mero de dosis d dia. La corticoterapia en dias alternos produ-
ce menos efectos secundarios, sin embargo es poco Util si laac-
tividad esimportante, ya que los sintomas reaparecen €l diaque
no se toma la medicacion®®. Por Ultimo, laretirada de los cor-
ticoides ha de hacerse de formaindividualizaday lenta, con ob-
j€eto de evitar las recaidas.

La osteoporosis que padecen los nifios con artritis cronica,
—escasez de masa Gsea, respecto ala correspondiente para su
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Tablall Farmacos de segunda linea (FDSL)
Preparado Dosisde Dosis Viade
mantenimiento  méxima  administracion

Hidroxiclorogquina 6 mg/kg/dia 400 mg Ord
Sulfasalazina 25 mg/kg/dia 29 Ora
OROi.m. 1 mg/kg/1-4 semanas 50 mg i.m.
ORO ord 0,1-0,2 mg/kg/dia 9 mg Ord
D-penicilamina 6-10 mg/kg/dia 750 mg Ora
Metotrexato 10 mg/m?/semana ? Oral/scfi.m.

edad-, es un determinante de su discapacidad funcional futu-
rat. A diferencia de lo que sucede en el adulto, en quelaos-
teoporosis es, sobre todo, por aumento de la resorcion, en la
infancia el factor fundamental esun fallo en laformacion dsea.
Se favorece por la actividad de la enfermedad, lainmoviliza-
cion, laanorexiay también por los corticoides.

3. Farmacos de segunda linea (FDSL)

Las dosisy vias de administracion se muestran en latabla
I1. Sus efectos secundarios son multiples213 y es necesario
realizar controles periodicos en los pacientes en que se admi-
nistren. La hidroxicloroquina (HCQ) puede producir retinopa
tiay aunque no se ha demostrado su utilidad en la artritis cro-
nicainfantil, se usacon relativafrecuenciacomo FDSL aislado
0 en tratamientos combinados. La sulfasalazina (SSZ) a veces
ocasiona trastornos gastrointestinales, cutaneos y hematol 6gi-
cos; ha demostrado ser eficaz en |as espondiloartropatias® y
también en lasformas poliarticulares. El oro intramuscular pro-
duce efectos indeseabl es renal es, hematol 6gicosy cutaneos, que
motivan su retirada en un 25% delos casos en lainfancia. A pe-
sar de que no hay estudios controlados en nifios, se cree por al-
gunos especialistas que resulta eficaz en las formas poliarticu-
lares con factor reumatoide positivo, las mas parecidas ala ar-
tritis reumatoide del adulto. El oro oral es poco toxico, ladia-
rrea es practicamente su Unico efecto adverso; no se ha demos-
trado su eficaciay se emplea poco. La D-penicilamina es muy
toxica, tampoco se ha demostrado su eficaciay practicamente
no se usa. El metotrexato (MTX) a pesar de ser un inmunosu-
presor, alas dosis empleadas en Reumatologia esta considera-
doun FDSL, esun andogo del &cido félico que gjerce su accion
antiinflamatoria por un mecanismo no totalmente conocido(®,
se trata de un farmaco ampliamente utilizado en la actualidad®®
con el que se han descrito efectos secundarios en general tole-
rables a diferentes niveles, |los més frecuentes son |os gastroin-
testinales: nauseas, vomitosy epigastralgia; para obviarlos se
recomienda su administracion por via parenterd, preferiblemente
subcutanea, junto a suplementos de &cidos félicol” o folinico.
No se ha objetivado hepatotoxicidad importante con el MTX (8)
y si se produce elevacion de los enzimas hepéticos, es suficien-
te disminuir su dosis y/o ladel AINE asociado para normali-
zarlos. En resumen, es un tratamiento efectivo y se recomien-
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da su administracion precoz en las artritis cronicas infantiles de
curso poliarticul ar920),
Tratamiento de las diferentes formas de
evolucién

Laartritis cronicainfantil no esuna Unicaenfermedad, sino
un conjunto de enfermedades. Su tratamiento depende directa
mente del curso clinico o evolucidn que sigalaartritis.

1. Artritiscronica juvenil de curso pauciarticular (artritis
en < 4 articulaciones)

Comenzar d tratamiento con un AINE y si laartritis persis-
terealizar infiltraciones intraarticulares®). Se observacon cier-
tafrecuencialaevolucion de la artritis pauciarticular a pau-
ciarticular-extendida, afectando a5 o més articulaciones; en esa
situacion se actlia como con las de curso poliarticular.

2. Artritiscrénica juvenil de curso poliarticular (artritis
en = 5 articulaciones)

Iniciar €l tratamiento con un AINE; si no se controlala ac-
tividad, administrar precozmente MTX y realizar infiltracio-
nes de | as articul aciones especia mente molestas o rebeldes. No
esexcepcional necesitar pequefias cantidades de corticoides ora-
les0,1-0,2 mg/kg/dia que sirven como puente hastaque el MTX
comienza a actuar. ¢Qué hacer s persiste laactividad, s setra-
ta de una artritis que no responde? probablemente incrementar
ladosis semana de MTX realizando controles periddicos més
cercanos de |o habitual, hematol dgicos y de funcidn hepéticay
renal. ¢Hasta dénde se puede aumentar ladosis? esta allin por de-
finir. ¢Durante cuénto tiempo se debe mantener la administra:
€ién de MTX unavez conseguidalaremision? no es posible con-
testarlo por e momento, aunque se sabe que tras su retirada ocu-
rren recaidas de la enfermedad en un cierto nimero de pacien-
tes®.

Otras aternativas terapéuticas en las formas con curso po-
liarticular “no respondedoras’ al MTX incluyen los tratamien-
tos combinados de (MTX + ciclosporinaA), (MTX + HCQ +
SSZ)..., los inmunosupresores, en particular la azatioprina so-
lao en combinacion con MTX y las terapias biol6gicas? delas
que hasta ahora existen publicaciones escasas y poco conclu-
yentes.

3. Artritiscrénica juvenil de curso sistémico (fiebreen
picos, rash y pericarditis, junto a artritisde un nimero
variable de articulaciones)

El tratamiento seiniciacomo en |os casos previos adminis-
trando un AINE. Si lafiebre no remite se instauran corticoides
orales adosis de 0,5-1 mg/kg/dia, a veces fraccionados en 2-3
dosis. Cuando la artritis es persistente seiniciatratamiento con
MTX y se valoran infiltraciones intraarticulares en las articu-
laciones més afectadas. En |os casos especialmente severos en
los que laactividad sistémicay articular se prolonga, se han en-
sayado alternativas terapéuticas con inmunomodul adores®)y
con inmunosupresores asociados a bol os de corticoides?) cuyos
resultados no son definitivos.
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Conviene recordar que algunos FDSL como el oro intra-
muscular también se han relacionado con el sindrome de acti-
vacion del macréfago comentado con anterioridad y estan con-
traindicados en esta forma de la enfermedad.

4. Espondiloartropatiasjuveniles

Son un grupo heterogéneo de artritis cronicas en revision en
la actualidad®@). Aunque en su momento fueron incluidas en la
artritis cronicajuvenil@ difieren de ella por sus caracteristicas
y por su evolucion®@, Sélo se hace un breve comentario sobre
€l tratamiento de las espondil oartropatias indiferenciadas. Laad-
ministracion de un AINE con frecuencia resuelve la artritis, en
caso contrario se recomienda redlizar infiltraciones intraarticu-
laresy vaorar corticoides orales adosis bgjas; estos Ultimos son
(tiles como puente hasta que se evidencian |os efectos positivos
de lasulfasalazina que es €l FDSL maés eficaz en este grupo de
artritis.

El prondstico funcional de las artritis crénicas de comien-
zo en lainfanciahamejorado, las formas pauciarticulares, un al-
to porcentaje de las poliarticulares y las espondiloartropatias ya
se han beneficiado de una actitud terapéutica menos pasiva. Es
muy probable que en un futuro no lejano, estudios ampliosy
controlados muestren opciones més eficaces para el tratamien-
to de las artritis cronicas que todavia hoy son refractarias.
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