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Los Reumatismos Intermitentes o
Sindromes Periddicos incluyen a un grupo hete-
rogéneo de cuadros clinicos de etiologia desco-
nocida, que se caracterizan por episodios de artri-
tis aguda recurrente con periodos de remision
intercrisis (4, 15). El sintoma relevante es el com-
promiso articular, el que puede presentarse como
manifestacion unica, como en el caso del Reuma-
tismo Palindromico y la Hidrartrosis Intermitente,
o formar parte de un cuadro mas amplio, como
ocurre en los Sindromes Febriles Perioédicos He-
reditarios, entre los que se incluyen la Fiebre Me-
diterranea Familiar, la Fiebre de Hibernia y la
Hiperinmunoglobulinemia D.

Reumatismo Palindrémicot

Cuadro descrito por Hench y Rosemberg en
1941, caracterizado por episodios recurrentes de
periartritis afebril (35%), artritis aguda y presenta-
cion de nodulos. De las artritis agudas, el 1% a
2% corresponderia a esta etiologia (15), que afec-
ta por igual a ambos sexos (1); se presenta en
familias con fuerte asociacion genética, sin que
se haya demostrado relacion con los Antigenos
Leucocitarios Humanos (HLA). El primer ataque
se desencadena por infecciones o ejercicios vigo-
rosos entre la tercera y sexta década de la vida (1,
15). Los episodios son personalizados, de inter-
valos irregulares que se prolongan de horas a po-
cos dias, caracterizandose por un inicio vesperti-
no, repentino e intenso, monoarticular u
oligoarticular en rodillas, manos y hombros; pero
ocasionalmente puede afectar pequefas articula-

1 Se usa el término Reumatismo en vez de artritis por la frecuencia
con que aparecen nédulos subcutaneos y se afectan estructuras
periarticulares. Palindrémico significa recurrente, y se deriva de
una voz griega cuya traduccion literal seria «volver atras».
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ciones de los pies, columna vertebral y articula-
cion temporomandibular. Los nédulos son transito-
rios, con una duracion maxima de siete dias, tie-
nen el tamafo de una arveja y se localizan en los
cojinetes y/o tendones de las manos (1). Los sinto-
mas constitucionales y el dano extraarticular son
poco frecuentes durante el cuadro agudo. La remi-
sion es completa en la etapa interepisddica (1, 4,
5, 6, 15).

Para precisar este cuadro, Hannonen P.,
Mottonen T. y Oka M. (1987) han propuesto los si-
guientes criterios diagnosticos, que son respalda-
dos por la Sociedad de Reumatologia Espanola
(15):

1. Brotes de mono u oligoartritis de corta duracion,
de horas o pocos dias.

2. Inflamacion al menos en un ataque comproba-
do por médico.

3. Compromiso de tres articulaciones diferentes en
ataques sucesivos.

4. Exclusion de otras formas de artritis periédicas.

Se plantean como diagndsticos diferenciales
los cuadros de gota y la hidrartrosis intermitente.

Laboratorio

Con frecuencia se encuentran elementos
inespecificos, como el aumento de la VHS durante
la crisis (15). El factor reumatoideo es positivo en
uno de cada tres pacientes, mientras que los
anticuerpos antinucleares siempre son negativos.
A lamicroscopia, la membrana sinovial revela ele-
mentos inespecificos, como presencia de
polimorfonucleares y ausencia de eosindfilos, com-
promiso vascular con fibrina y trombos, linfocitos
perivasculares aislados y fibrosis discreta (1, 3).
Los nédulos muestran inflamacion inespecifica, sin
areas necroticas o empalizadas de mononucleares
1, 4).



Evolucion y pronéstico

No hay marcadores que definan la evolucién
de este cuadro (1).

Se han descrito remisiones aisladas (10%),
ataques recurrentes y viraje a otras conectivopatias
(4,15). Guerne y cols., en una investigacion de 30
afios, demostraron persistencia de reumatismo
palindrémico en un 48% de los pacientes; el resto
de los estudiados evolucioné a artritis reumatoidea
en un 33% y a otros cuadros reumatolégicos en un
4%; se constata remision en un 15% (5). Pras y
cols., en otro estudio de seis afios (n: 127), sefa-
lan que un tercio de los pacientes tenia otro diag-
nostico, como artritis reumatoidea (28,3%), lupus
eritematoso sistémico (2,3%) y el 3,14% restante
tenia Behget, Psoriasis o Espondilitis Anquilosante.

Se han identificado como factores de riesgo
para el desarrollo a otra conectivopatia el ser de
sexo femenino, tener factor reumatoideo positivo,
presentar compromiso de manos precoz y la edad
avanzada. La presencia de tres de estos factores
aumenta ocho veces el riesgo (15, 19).

El prondstico del reumatismo palindromico es
bueno, porque la articulacion se mantiene indem-
ne, salvo que la evolucion ocurra con crisis muy
frecuentes y de gran intensidad (3,15).

Tratamiento

El uso de antiinflamatorios no esteroidales tie-
ne indicacién sintomatica (1,15). En la profilaxis de
los episodios se han empleado corticosteroides,
colchicina, sales de oro, antipaludicos, D-
penicilamina y cloroquina a dosis habituales, sien-
do esta ultima la que ha demostrado mejores re-
sultados, pero que al suspenderla recidiva (1, 3-6,
15).

Hidrartrosis intermitente (HI)

Sindrome muy poco frecuente caracterizado
por episodios recurrentes de sinovitis benigna, con
una periodicidad fija que varia desde una a cuatro
semanas. Compromete grandes articulaciones, de
modo preferentemente monoarticular,
localizandose clasicamente en rodilla. También se
ha descrito en codo, tobillo y cadera (1, 4). Se ini-
cia en un periodo amplio que va desde la pubertad
hasta los 50 afos, y con igual frecuencia para am-
bos sexos. La crisis afecta siempre a la misma ar-
ticulacion, con una duraciéon de dos a cuatro dias
(1), manteniendo en las mujeres un sincronismo

con la menstruacion sin sintomas sistémicos y con
recuperacion total intercrisis (1, 3, 4, 15).

Se deben considerar como diagnésticos dife-
renciales las artritis episédicas y el Reumatismo
Palindrémico.

Laboratorio

Entre los examenes se encuentran elemen-
tos inespecificos, como VHS o PCR elevados, en
la mayoria de los casos. Los marcadores
reumatoldgicos siempre son negativos (1, 4). La
radiografia confirma derrame articular y aumento
de partes blandas periarticular; pero, a pesar de
una evolucién prolongada, no se evidencian ero-
siones 6seas o pérdida de cartilago. El liquido
sinovial es normal o levemente inflamatorio, con
un minimo aumento de polimorfonucleares. La
histologia solo revela proliferacion vellocitaria v,
muy ocasionalmente, infiltracion linfoplasmocitaria
1, 4, 15).

Evolucion y pronéstico

Se ha descrito remision espontanea al cabo
de varios afios de evolucion, siendo mas frecuente
la permanencia del cuadro; sin embargo, el pro-
néstico es bueno por la ausencia de manifestacio-
nes sistémicas durante el dafio articular, que es
transitorio y no se acompana de atrofia muscular
periarticular (4,15).

Tratamiento

No existe a la fecha un tratamiento eficaz bien
documentado para su cura o profilaxis. Por esta
razon, el manejo habitual sintomatico es con infil-
tracion de esteroides locales; con este manejo un
porcentaje muy discreto puede presentar remision
permanente. Se ha descrito, ademas, el uso de
rifampicina intraarticular y la sinoviortesis con oro
radiactivo (1, 4, 15).

Fiebre Mediterranea Familiar

La Fiebre Mediterranea Familiar (FMF) o
Poliserositis Paroxistica Familiar es una enferme-
dad hereditaria autosémica, recesiva, de etiologia
desconocida y que afecta al gen “MEFV” localiza-
do en el brazo corto del cromosoma 16 (16p 13.3);
este gen codifica la proteina PYRIN, cuya funcion
es inhibir la inflamacién mediada por neutréfilos
(12), al antagonizar al mediador inflamatorio deri-
vado del complemento C5a. Por otra parte, se sos-
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pecha déficit de lipocortina, lo que alteraria la via
del acido araquidonico (1,7). El cuadro se caracte-
riza por episodios recurrentes de fiebre, peritonitis
y/o pleuritis, artritis, lesiones cutaneas y amiloidosis
(12, 15, 17, 19).

Predomina en judios sefarditas, armenios y
arabes; con menor frecuencia, en italianos y
anglosajones. Con predominio masculino (60% a
75%), en la mitad de estos pacientes no hay ante-
cedentes familiares (1, 7, 17).

La enfermedad puede comenzar entre los 5
a 15 anos con mayor frecuencia, pero también la
literatura describe casos que se inician en la lac-
tancia, o a los 52 afos de edad. La duracion y fre-
cuencia varian ampliamente en un mismo pacien-
te, porque no hay ritmo ni periodicidad en los ata-
gues. El episodio agudo dura uno a dos dias, pu-
diendo prolongarse de siete a 10 dias, con una fre-
cuencia desde dos veces por semana hasta una
crisis anual. La remision es espontanea (7, 17).

En la crisis aguda, la fiebre alcanza el peak
dentro de 12 a 24 horas de iniciado el cuadro; ge-
neralmente se asocia a serositis y al desaparecer
hay sudoracion significativa. El dolor abdominal
esta presente en el 95% de los casos, es localiza-
do en suinicio, pero se hace difuso durante la evo-
lucidn y se puede acompafar de nauseas y vomi-
tos (17). El dolor toracico es de origen pleuritico y
puede afectar al 75% de los pacientes. A nivel arti-
cular el derrame es frecuente en grandes articula-
ciones de extremidades inferiores, con predomi-
nio de la rodilla, siendo ocasional en las extremi-
dades superiores; puede comprometer una (20%)
0 mas articulaciones. En Israel la cifra asciende a
un 75%. El compromiso articular es similar en cada
uno de los episodios, y el dolor y el compromiso
funcional asociado es desproporcionado al grado
de inflamacion. La piel presenta tumefaccién dolo-
rosa, eritematosa, con diametros variables de 5 a
20 cm, que se localiza en tobillos y pies y puede
confundirse con celulitis o tromboflebitis superfi-
cial (1,15,17).

Laboratorio

En el hemograma se evidencia durante el
periodo de crisis aumento de VHS, y ocasional-
mente, leucocitosis y anemia ocasional (1). Hay
alzas del fibrindgeno plasmatico, de la haptoglobina
y de la ceruloplasmina (17). Con amiloidosis, lo
habitual es encontrar un sindrome nefrético. En el
periodo de inactividad se ha descrito un alza de la
inmunoglobulina A (15, 17).
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La radiografia es inespecifica, y pese a las
recurrencias de artritis prolongadas por meses,
principalmente en cadera y rodilla, se mantiene la
indemnidad articular (15, 17).

La biopsia sinovial tiene elementos de in-
flamacion inespecificos (1, 17).

Evolucion y pronéstico

Los pacientes se benefician durante el em-
barazo y en época de verano. Con mayor edad o
en presencia de amiloidosis, la frecuencia e inten-
sidad de las crisis disminuyen.

Las complicaciones que describe la literatura
son adherencias pleurales y/o abdominales secun-
darias a la inflamacién y amiloidosis renal. Esta
ultima, de tipo AA, es genéticamente determinada
y, por lo tanto, independiente de la presencia de
episodios febriles. Si el compromiso articular se
prolonga deben considerarse otros diagnosticos
diferenciales, como son gota, artritis séptica y ar-
tritis reumatoidea (15).

Tratamiento

Goldfinger ya en 1972 habia demostrado que
el uso de colchicina profilactica era util en el trata-
miento de las crisis en dosis de 0,6 mg cada 8 hrs,
porgue disminuia la intensidad y el nimero de és-
tas; si la creatinemia era menor de 1,5 mg/dl, la
colchicina en dosis mayor a 1,5 mg/dia evitaba la
amiloidosis (1, 8, 15). Actualmente, con el esque-
ma colchicina 1 mg/dia, un 60% de los pacientes
remite y un 30% mantiene mejorias sostenidas. Un
porcentaje importante de estos pacientes manifies-
tan mejoria sintoméatica con infiltracién de
corticoides intraarticulares, manejo que ha sido in-
eficaz como profilaxis, porque el aumento de
Adenilciclasa produce fiebre y dolor en ausencia
de lipocortina, que es inhibidor de la fosfolipasa,
enzima que regula el paso de fosfolipido a acido
araquidonico (7, 15, 17, 21).

La ausencia de tratamiento en pacientes de
sexo femenino se asocia a alteraciones ovulatorias
gue explicarian un 30% de infertilidad y un 20% a
30% de los abortos que cursarian aquellas que lo-
gren embarazarse.

Hiperinmunoglobulinemia «D»

Este cuadro, que fue descrito por Van der
Meer por primera vez en 1984, es conocido tam-
bién como fiebre periddica tipo “DUTCH”. Es poco



frecuente y se presenta en pacientes autosémicos
recesivos, afectando el cromosoma 12, a nivel de
los alelos de la mevalonato kinasa. Esta enzima,
gue se encuentra en los fibroblastos, cataliza la
fosforilacion de acido mevalénico a 5P-Mevalonato,
sustrato necesario para la biosintesis de
isoprenoides y colesterol (10,11,14,15). Durante el
estado febril, el acido mevalénico se acumula en
el plasma y se excreta por la orina; por esta razon
disminuye en los fibroblastos. A nivel genético las
mutaciones son varias, siendo la mas frecuente la
V3771, en que la valina sustituye a la isoleucina en
la posicion 377 (14).

Los episodios febriles afectan predominante-
mente a los nifos, pero no de modo exclusivo, se
inician entre los seis meses y los 50 afios, se des-
encadenan por vacunacion, infecciones virales,
estrés, faringitis, otitis o cuadros de neumonia, y
son mediados aparentemente por una reacciéon de
hipersensibilidad tipo Ill, con complejos que con-
tienen IgD (1, 14).

El diagndstico se efectua por la presencia si-
multanea de fiebre inexplicable mayor de 38,5°,
habitualmente 40°, y niveles plasmaticos aumen-
tados de inmunoglobulina “D”. Los episodios febri-
les duran de tres a siete dias, se presentan en in-
tervalos regulares que varian de tres a ocho dias
segun el paciente, pudiendo prolongarse los pe-
riodos intercrisis por semanas o meses. Otros ha-
llazgos son linfoadenopatias, hepatoespleno-
megalias, artralgia (80%) y artritis simétrica (68%)
de grandes articulaciones de extremidades inferio-
res; con menor frecuencia se describen vomitos,
nauseas, diarreas y dolor abdominal, escalofrios,
cefaleas y rash cutaneo eritematoso,
maculopapular, urticarial, exantematoso. Ocasio-
nalmente puede distinguirse un periodo de prodro-
mo con fatiga, anorexia y cambios conductuales
(1, 10, 11, 14, 15, 20, 21). Su diagnéstico diferen-
cial es Fiebre Mediterranea Familiar.

Laboratorio

En el hemograma se observan leucocitosis y
granulocitosis sin alza de monocitos, con aumento
de VHS y de PCR. La inmunoglobulina “D” alcan-
za niveles muy superiores al maximo normal de
100 UI/ML. La funcion de esta inmunoglobulina es
estimular las citoquinas inflamatorias; sin embar-
go, no compromete a las células mononucleares

2 Término latino para denominar a lrlanda.

gue se encuentran en la sangre periférica (12). En
el periodo intercritico se ha descrito aumento dis-
creto de inmunoglobulina “A” (20).

La radiografia no muestra elementos
destructivos.

El liquido sinovial es discretamente inflama-
torio (15).

Evolucion y pronéstico

Los brotes no dejan secuelas clinicas ni
radiograficas, y a diferencia de la Fiebre Medite-
rranea Familiar este cuadro no tiene relacion con
amiloidosis. Por otra parte, con la edad disminu-
yen laintensidad y frecuencia de los ataques (21).

Tratamiento

El cuadro es autolimitado. No se ha descrito
un tratamiento efectivo, por lo que el manejo es
sintomatico. Se han usado paracetamol,
antiinflamatorios no esteroidales y corticoides en
altas dosis. La colchicina en algunos pacientes ha
demostrado disminucion de la frecuencia e inten-
sidad del cuadro. En los estudios actuales se eva-
lUa la respuesta a citotoxicos y gammaglobulina
(1, 15).

Fiebre de Hiberni&

Enfermedad genética autosdmica dominan-
te, que se origina por un defecto localizado en el
cromosoma 12 (12p13), pero el gen aun no ha sido
codificado; los primeros estudios efectuados por
Williamson y cols. datan de 1982 y se efectuaron
en una familia irlandesa. Se reconocen como fac-
tores precipitantes, traumas e infecciones respira-
torias agudas para el inicio infantil, a los que se
agrega el sindrome premenstrual durante el perio-
do de adolescencia (11).

Los periodos de crisis duran mas de una se-
mana, la fiebre en los nifos con frecuencia se
acompafa de dolor abdominal (94%), la mialgia
es severa, incapacitando por rigidez en algunos
casos; a nivel cutaneo, las lesiones tienen aspecto
erisipeloide con diametros cercanos a 15 cm. La
artritis franca no es frecuente, si lo es la artralgia
de las grandes articulaciones de las extremidades
inferiores. En la etapa aguda también se encuen-
tran adenopatias y compromiso ocular caracteri-
zado por inyeccién conjuntival y edema periorbitario
unilateral. Los sintomas no desaparecen comple-
tamente en el periodo intercritico (15).
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Laboratorio

En plena crisis solo se evidencia aumento de
los reactantes de fase aguda; en el periodo de
intercrisis aumenta la inmunoglobulina “A”.

La radiografia no evidencia secuelas arti-
culares (15).

Tratamiento

Se debe iniciar de modo precoz el uso de
corticoides en altas dosis, habitualmente sobre 20
mg de prednisona o su equivalente, la que debe
ser incrementada de acuerdo a la frecuencia e in-
tensidad de las nuevas crisis (15). El uso de
inmunosupresores no ha demostrado beneficios.

Sinovitis simétrica seronegativa recurren-
te con edema con fovea (RS3PE)?

Se conoce también como Sindrome de Mc
Carty. El cuadro se caracteriza por afectar prefe-
rentemente al sexo masculino, desde y durante la
tercera edad. Su incidencia es desconocida. Su
clinica se caracteriza por poliartritis simétrica de
las grandes articulaciones localizadas en manos y
pies (1). Se inicia violentamente, con un marcado
edema con fovea que en las manos puede llevar a
un sindrome de tunel carpiano, por alza de la pre-
sion local incluso sobre 10 veces su valor normal.
Desde las etapas iniciales se evidencia gran rigi-
dez periarticular (1, 9).

Su diagnéstico diferencial es la Polimialgia
Reumatica.

Laboratorio

La VHS puede ser normal o alcanzar valores
mayores a 100 mm/hr. El factor reumatoideo siem-
pre es negativo. El liquido sinovial sélo presenta
hallazgos inespecificos. La radiografia no muestra
elementos erosivos (1, 9).

Evolucion y pronéstico

El tratamiento precoz con corticoides por via
oral, esto es, antes de seis meses de evolucion del
cuadro, puede llevar a la remision completa; en
caso contrario, no se ha descrito destruccién arti-
cular, pero la contractura prolongada de dedos,

3 Relapsing Seronegative Symmetrical Synovitiswith Pitting Edeme.
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mufieca y codo puede llevar a una limitacién fun-
cional secundaria.

Este cuadro ha sido descrito como parte de
un sindrome ligado a la polimialgia reumatica (1,9).

Tratamiento

Se utilizan corticoides en dosis bajas, las que
van de 5 a 15 mg de prednisona diarios para el
manejo de la sinovitis y el edema, obteniéndose
mejoria en dos a tres meses de iniciado el trata-
miento. Los antiinflamatorios no esteroidales y la
hidroxicloroquina han resultado beneficiosos en el
manejo sintomatico, porque para la edad prome-
dio en este tipo de pacientes el tratamiento de
corticoides presenta un riesgo mayor (1, 9).
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