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INTRODUCCION

ETIOPATOGENIA

La policondritis recidivante (PR) es una enferme-
dad multisistémica, infrecuente, de etiologia des-
conocida y naturaleza autoinmune(). Desde que
fue descrita por primera vez por Jaksch-
Wartenhorst(?) en 1923 como “policondropatia”,
ha recibido distintos nombres como “condroma-
lacia sistémica” o “policondritis cronica atrofica”.
Se caracteriza por episodios recidivantes de infla-
macion de estructuras cartilaginosas (especial-
mente afecta al cartilago auricular, nasal, arbol
laringeo-traqueo-bronquial y articular) y otras
estructuras ricas en proteoglicanos y colagena,
como el sistema cardiovascular, los érganos de
los sentidos (el oido interno y los ojos) y en
menor frecuencia la piel y los rifiones, dando
lugar en ocasiones a destruccién y a fibrosis.
Aproximadamente en un 30% de los casos coexis-
ten otras enfermedades subyacentes, por lo gene-
ral algun tipo de vasculitis sistémica o conectivo-
patias. También se ha descrito como un cuadro
paraneoplasico asociado a sindrome mielodispla-
sico, mielomas y linfomas(1,3),

La presentacion clinica y el curso de la enfer-
medad son muy variables. El diagnostico a veces
se retrasa hasta la aparicién de las manifestacio-
nes clinicas clasicas. No hay pruebas de labora-
torio especificas y el diagnéstico es clinico. En
general, se desconocen las manifestaciones cli-
nicas y los parametros de laboratorio que predi-
cen la gravedad o la evolucion de la enferme-
dad.

EPIDEMIOLOGIA

Los datos epidemiol6gicos son escasos. El inicio
de la enfermedad es mas probable en la edad
media adulta, entre los 40 y 60 afios, aunque
puede aparecer en la infancia y en ancianos. Se
ha descrito en todas las razas, aunque es mas
comun en la raza caucasica. Afecta tanto a hom-
bres como a mujeres (en algunas series se descri-
be un ligero predominio en la mujer)®®). No pre-
senta una clara tendencia familiar. La incidencia
en algunas series se estima en 3,5 casos por
millon de habitantes al afio(®).

La etiologia de la PR sigue siendo desconocida. Se
ha sugerido que el sistema inmunitario juega un
papel importante en su desarrollo, debido a que en
los lugares inflamados existe un infiltrado linfoci-
tario, depdsitos de inmunoglobulinas y de comple-
mento, ademas de la participacion de la inmunidad
humoral y celular contra diversos componentes del
cartilago y a la respuesta al tratamiento inmunosu-
presor.

En el suero de algunos pacientes se han descri-
to anticuerpos circulantes contra el colageno tipo
II, IX y XI y se ha evidenciado una respuesta inmu-
nolégica a proteinas como la matrilina-1 (proteina
no colagenosa que existe en la matriz extracelular
del cartilago) y a algunos proteoglicanos. En mode-
los animales, se ha inducido la inflamaciéon por la
inmunizacion con colageno tipo Il y la matrilina-1,
estos resultados sugieren la importancia de la
inmunidad en la patogenia de esta enfermedad(D.

Se ha detectado la presencia con mas frecuencia
del HLA-DR4(2.7) en pacientes con PR que en la
poblaciéon normal, pero sin encontrar un subtipo
predominante®). Por otra parte, se ha observado
una relacion significantica entre el HLA-DR6(:10) y
caracteristicas clinicas de la PR, aunque la impor-
tancia de esta relacion no esta clara y sigue siendo
especulativa.

MANIFESTACIONES CLINICAS

Las manifestaciones clinicas de la PR son muy
variables, ya que pueden afectar a numerosos 6rga-
nos. Si bien muestra una especial predilecciéon por
el cartilago auricular, también se afecta el cartilago
nasal, el costal, el articular y las vias respiratorias
y otras zonas anatémicas y 6rganos como los ojos,
el sistema cardiovascular, el oido, la piel, los rifio-
nes y el sistema nervioso. El inicio de la enferme-
dad suele se agudo y asociar sintomas inespecifi-
cos como cansancio, malestar general, fiebre y pér-
dida de peso. La gravedad, frecuencia de los episo-
dios y duracion de las manifestaciones clinicas es
variable tanto en la presentacion inicial como en el
transcurso de la enfermedad. Este trastorno puede
pasar inadvertido durante meses o incluso afos
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Tabla 1: Frecuencia de las manifestaciones clinicas (Modificado de Izaak et al(1536))

Manifestaciones clinicas

Condritis auricular

Silla de montar

Pérdida de audicion
Artritis

Condritis costal
Condritis nasal

Ocular
Escleritis/epiescleritis
Larigotraqueo-bronquial
Laringotraqueoconstriccion
Vasculitis sistémica
Disfuncién valvular
Lesiones cutaneas

Frecuencia inicial (%) Frecuencia total (%)
39 85
18 29

9 30
36 52
2 2
24 54
19 51
19 47
26 48
15 23
3 10
0 6
7 28

cuando las manifestaciones clinicas son inespecifi-
cas, intermitentes o afectan a 6rganos de forma ais-
lada (Tabla 1).

Condritis

Condlritis auricular

Es la manifestacion mas caracteristica y comin de
la enfermedad. En el 40% de los casos es la afecta-
cion inicial y aparece en el curso de la enfermedad
en el 83% de los pacientes segun las series(l). Puede
ser aguda o subaguda, localizada o difusa y unila-
teral o bilateral de forma sucesiva o simultanea.
Aparece dolor agudo, hipersensibilidad local, calor
y tumefaccién en el pabellon auricular y la piel de
la zona se torna roja oscura o violacea (figura 1). Se
respeta el l6bulo de la oreja, que carece de cartila-
go. Los ataques puede durar dias o semanas, se
resuelven espontaneamente y los sintomas se ate-
ndan con esteroides. Los episodios prolongados o
recurrentes acaban alterando la estructura del car-
tilago dando como resultado una oreja caida y fla-
cida (“oreja de cocker"1D o “coliflor”). A veces hay
estenosis del conducto auditivo externo por infla-
macion y condritis de la tropa de Eustaquio produ-
ciendo otitis media con hipoacusia.

Condritis nasal

La inflamacion del cartilago de la nariz puede apa-
recer al inicio de la enfermedad o durante la
misma, al final esta presente en el 55% de los casos.
Los episodios agudos son menos intensos que los
del pabellon auricular (a veces pueden aparecer sin
la presencia de ataques agudos), se manifiestan con
dolor nasal, dolor al contacto o a la presion, ligera
tumefaccién y raramente enrojecimiento. En oca-
siones puede asociar congestion nasal, rinorrea,
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costras nasales y epistaxis. Los episodios repetidos
o mantenidos producen una deformidad caracteris-
tica en “silla de montar”. Esta se observa con mayor
frecuencia en pacientes jovenes, en particular en
mujeres(2,12),

Condpritis del drbol laringeo-traqueo-bronguial
Aparece en cerca del 50% de los pacientes. La afec-
tacion laringea produce disfonia o afonia, tos irrita-
tiva, hipersensibilidad local en laringe, cartilago
tiroideo y traquea proximal. El edema de la mucosa
puede producir estrechamiento e incluso obstruc-
cion de las vias respiratorias produciendo estridor
y colapso, provocando asi la amenaza de la vida y
la necesidad de traqueotomia inmediata. La esteno-
sis subglotica aparece predominantemente en
mujeres(12),

Si la afectacién es a nivel del tracto respiratorio
inferior puede provocar neumonia e insuficiencia
respiratoria. Puede ser subclinica y retrasar el diag-
nostico. Es imprescindible el diagnostico y el trata-
miento precoz de la afectacion de las vias respira-
torias ya que puede convertirse en potencialmente
mortal debido a la posible apariciéon de traqueo-
broncomalacia. Los pacientes jovenes con afecta-
cion temprana de las vias respiratorias tienen peor
pronostico(11.13), La afectacion de las vias respira-
torias aislada puede ser una forma de PR frustrada
en ausencia de otras manifestaciones clinicas(13),

Condlritis costal

Provoca dolor y tumefaccién en las articulaciones
paraesternales (esternoclavicular y costocondral).
Menos frecuente y poco relevante. Rara vez puede
producir deformidad de la pared toracica (pectus
excavatum).
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Figura 1. Condritis del pabellon auricular

Manifestaciones musculoesqueléticas

La afectacion articular es la segunda manifestacion
mas frecuente. Se presenta hasta en un 70% de los
casos a lo largo de la duracién de la enfermedad. La
artritis puede ser de grandes y pequeias articulacio-
nes, monoarticular, oligoarticular o poliarticular y
por lo general es asimétrica, migratoria, seronegati-
va y no erosiva(l4), Suele ser de inicio agudo y curso
episdédico. Se puede resolver espontaneamente en
dias o semanas o con ayuda de AINEs. Puede haber
un solapamiento con otras patologias que cursan
con artritis, por lo general con las espondiloartritis y
la artritis reumatoide (en este caso la artritis es ero-
siva). En ocasiones, hay artralgias, tenosinovitis y
raquialgia inflamatoria.

Manifestaciones oculares

La afectacion ocular es frecuente, hasta un 22% en el
momento de la presentacion y hasta el 60% en algiin
momento de la evolucion de la enfermedad(15. Las
formas de afectacién ocular pueden ser leves o seve-
ras y manifestarse como epiescleritis, escleritis,
adelgazamiento escleral, queratitis ulcerativa perifé-
rica, uveitis anterior o posterior, lesiones conjuntiva-
les en parche asalmonado (hiperplasia linfoide reac-
tiva) e incluso proptosis unilateral o bilateral16). La
epiescleritis y la escleritis son las mas frecuentes.
Las “manchas de color salmoén” de la conjuntiva tam-
bién han sido descritas en pacientes con sarcoidosis,
mieloma mudltiple, linfoma, leucemia y amiloido-
sis(17). Cuando existe proptosis hay que realizar
diagnostico diferencial con la granulomatosis de
Wegener y con un linfoma(18),
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Manifestaciones audiovestibulares

Son poco frecuentes. Puede haber afectacién auditi-
va y/o vestibular. Por la inflamacion (condritis rela-
cionada con la trompa de Eustaquio) del oido inter-
no se puede producir hipoacusia, tinnitus y vértigo.
Puede aparecer también trastornos neuro-sensoria-
les cocleares o vestibulares por vasculitis de la arte-
ria auditiva interna o alguna de sus ramas vestibular
o coclear.

Manifestaciones cardiovasculares

Son poco frecuentes pero potencialmente graves,

después de las complicaciones de las vias respirato-

rias son la segunda causa de muerte.

a) Afectacion vascular. Es rara. Puede afectar a cual-
quier tipo y tamafio de vaso, por lo que da lugar a
diversas manifestaciones clinicas. Los vasos de
mediano y pequefio calibre pueden presentar pro-
cesos de tipo vasculitico y ésta marca el pronosti-
co de la enfermedad. La afectacion de los grandes
vasos puede ser por estenosis, aneurismas o
ambos. Lo que predomina es la dilatacién de la
aorta ascendente con la formacién de aneurismas
y la dilatacién del anillo aértico, que puede ocasio-
nar una insuficiencia aortica. También se obser-
van aneurismas de la aorta toracica ascendente y
abdominal.

b) Lesiones cardiacas. Incluyen la insuficiencia aérti-
ca, que es la lesion valvular mas frecuente (7,7%).
Se debe a la dilatacién progresiva del anillo aorti-
co o a la destrucciéon de las cuspide valvular(19),
También aparece afectacion de la valvula mitral
(1,8%), a menudo combinada con la anterior. La
afectacion valvular puede aparecer al inicio de la
enfermedad o en el curso de la misma. La clinica
es insidiosa, por lo que es recomendable realizar
ecocardiografia peridédica para evaluar el engrosa-
miento valvular y la regurgitacion(0),

¢) Menos frecuentes son las alteraciones de la con-
duccion (bloqueo cardiaco), miocarditis, pericardi-
tis, infarto de miocardio y aneurismas coronarios.

d) Se han descrito casos de tromboflebitis asociados
con anticuerpos antifosfolipidos.

Manifestaciones renales

Alrededor de un 22% de los pacientes con PR presen-
tan algun tipo de lesion renal, determinada por biop-
sia o por la presencia de hematuria y/o proteinu-
ria@D), Se relaciona con una menor supervivencia. La
afectacion renal mas frecuente es la glomerulonefri-
tis mesangial, seguida de la glomerulonefritis focal y
segmentaria. Se han descrito casos de nefropatia Ig
A y de nefropatia tdbulo-intersticial. La afectacion
renal puede presentarse de forma aislada o asociar-
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se a vasculitis sistémica. Algunas lesiones renales
pueden estar asociadas con enfermedades coexis-
tentes como el lupus eritematoso sistémico y la crio-
globulinemia.

Manifestaciones neurologicas

La afectacion del sistema nervioso es excepcional y
suele ser debido a vasculitis. Las alteraciones neuro-
l6gicas mas comunes descritas son las neuropatias
de los pares craneales II, VI, VII y VIII, signos cerebe-
losos, hemiplejia, convulsiones, tromboencefalitis,
meningoencefalitis linfocitaria, meningitis aséptica,
demencia y encefalitis limbica(22).

Manifestaciones cutaneas

Las lesiones de la piel son muy variadas e inespeci-
ficas. Las lesiones observadas por lo general se aso-
cian a vasculitis: aftas, purpura, papulas, nodulos,
pustulas, ulceras, tromboflebitis superficial, livedo
reticularis y necrosis distal. El examen histolégico de
las lesiones revela la presencia de vasculitis (general-
mente leucocitoclastica), trombosis de vasos cutane-
os y paniculitis septal(23). Estas lesiones se asocian a
menudo con sindrome mielodisplasico y a veces se
parecen a las de la enfermedad de Behcet (sindrome
de MAGIC: ulceras orales y genitales con inflamacién
cartilaginosa)(@).

Manifestaciones gastrointestinales

La afectacion gastrointestinal es poco frecuente,
aunque se incrementa si hay vasculitis sistémica. Ha
habido casos de coexistencia con colitis ulcerosa,
enfermedad de Crohn, esclerosis sistémica y diabe-
tes4), A veces la disfagia puede ser consecuencia de
alteraciones manométricas del es6fago similares a
las de la esclerosis sistémica. También se han descri-
to asociaciones raras con colangitis esclerosante,
cirrosis biliar primaria y neumonitis quistica.

DIAGNOSTICO

No hay una prueba especifica para el diagnostico de
la PR. Este se establece por la clinica descrita con los
datos de laboratorio (VSG, PCR, anemia, eosinofilia),
los métodos de imagen y la biopsia del cartilago
afectado, que se sera precisa cuando hay duda diag-
nostica, principalmente cuando la clinica de presen-
tacion es atipica.

Criterios diagnosticos

Inicialmente en 1976, Mc Adam(25) y cols, propusie-
ron para el diagnéstico de la PR que se debian cum-
plir al menos tres de una serie de seis criterios: a)
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Tabla 2: Criterios diagnosticos de la policondri-
tis recidivante, de Michet

Criterios mayores

e Condritis auricular

¢ Condritis nasal

e Condritis larigotraqueal

Criterios menores

e Inflamaciéon ocular (conjuntivitis, queratitis,
epiescleritis, uveitis)

e Pérdida de audicién

¢ Disfuncién vestibular

e Artritis seronegativa

condritis auricular bilateral, b) poliartritis inflamato-
ria seronegativa no erosiva, c¢) condritis nasal, d)
Inflamaciéon ocular, conjuntivitis, queratitis, epies-
cleritis y uveitis, e) condritis del tracto respiratorio,
f) trastorno cocleares y/o vestibulares.

La confirmacién histopatolégica se consideraba
necesaria a menos que las manifestaciones clinicas
fueran tipicas. Debido a la variabilidad y la elonga-
ciéon en el tiempo de las manifestaciones clinicas se
propusieron posteriormente unas modificacio-
nes(26): asi el diagnostico se establece con tres de los
criterios diagnésticos de McAdam, o uno o mas de
estos con confirmacion histopatologica, o si hay con-
dritis en dos o mas sitios separados con respuesta a
esteroides y/o a dapsona.

En la actualidad, los criterios diagnosticos mas
comunmente empleados son los de Mitchet2?), que
divide los criterios anteriores en mayores y meno-
res, y el diagnoéstico se realiza con dos criterios
mayores 0 uno mayor y al menos dos menores
(Tabla 2). Tiene la ventaja que la biopsia no suele ser
necesaria excepto en casos atipicos.

Hallazgos de laboratorio

Los datos del laboratorio no son especificos. Son uti-
les para excluir otras patologias y para realizar el
seguimiento de la enfermedad. En los brotes, la velo-
cidad de sedimentacién (VSG) y la PCR suelen estar
elevadas, se acompafa ademas, de leucocitosis
moderada y trombocitosis. Estos parametros son
utiles para valorar la actividad de la enfermedad
pero no se pueden utiliza para controlar la evolu-
cién, que puede avanzar de forma insidiosa. En el
10% de los casos también se detecta eosinofilia, aun-
que su relevancia no esta clara y no parece relacio-
narse con la actividad de la enfermedad. También
suele haber anemia normocitica normocromica,
compatible con anemia de trastornos cronicos.
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Puede existir elevacion policlonal de las inmunoglo-
bulinas séricas. El factor reumatoide y los anticuer-
pos antinucleares (patron moteado u homogéneo
por inmunofluorescencia)?8 pueden ser positivos y
en menor frecuencia también los anticuerpos anti-
fosfolipidicos. Hay que tener presente que los titulos
elevados sugieren solapamiento con otras patologi-
as (artritis reumatoide, lupus eritematoso sistémico
o sindrome de Sjogren).

En algunos pacientes se detectan anticuerpos
anticitoplasma de neutrofilos (ANCA)29, aunque sin
especificidad proteinasa-3. La importancia y relacion
de estos con vasculitis asociada no esta clara por el
momento. Los anticuerpos anti-colageno tipo II se
encuentran en menos de la mitad de los pacientes
con PR y preferentemente en las primeras fases acti-
vas de la enfermedad, bajan tras el tratamiento. Se
han detectado también en otras enfermedades como
la artritis reumatoide, espondiloartropatias serone-
gativas, artrosis de cadera y rodilla, esclerosis sisté-
mica, lupus y sindrome de Sjogren39, Por ahora su
utilidad frente a la actividad y respuesta al trata-
miento de la enfermedad es limitada. Hay datos pre-
liminares de anticuerpos frente a matrilina-1, pero
por el momento estan en investigacion.

Examen histopatolagico

Los hallazgos histopatoldgicas en los cartilagos
son caracteristicos, pero no patognomonicos y
dependen del momento en que se determinan. En
la fase inicial, hay un infiltrado inflamatorio de

Figura 3. Pérdida de la tincion basofila de la matriz
cartilaginosa con infiltrado de polimorfonucleares y
monocitos alrededor del vaso. Se detecta algiin con-
drocito con necrosis central sustituido por tejido
fibroso

linfocitos CD4, con una proporcion variable de
células polimorfonucleares, macrofagos y capila-
res, que penetran en el cartilago del exterior hacia
el interior, ademas de cambios degenerativos
como perdida de proteoglicanos de la matriz, que
se refleja en la pérdida de la tincion basofila (figu-
ra 2 y 3). Amedida que la enfermedad progresa, la
integridad de la estructura del cartilago se pierde



Enfermedades reumaticas: Actualizacion SVR

por la invasién del tejido de granulacion, que tien-
de a la degeneracién de los condrocitos con inva-
sién de la matriz cartilaginosa. La ultima fase, se
caracteriza por la destrucciéon completa de la
arquitectura del tejido y la fibrosis, ademas se
pueden observar calcificaciones y osificacién.

La biopsia debe realizarse durante el brote
agudo para objetivar el infiltrado(®). El cartilago
que mas se biopsia es el auricular. Se ha de valo-
rar la relaciéon riesgo-beneficio de las biopsias de
cartilago nasal o traqueal ya que se puede desen-
cadenar un episodio de inflamacién y compromi-
so agudo de las vias aéreas.

Pruebas complementarias(32,33)

Pruebas que deben realizarse en todos los pacien-

tes

e El electrocardiograma puede valorar arritmias
secundarias a miocarditis o isquemia miocardi-
ca.

e La radiografia simple articular, cuando hay
compromiso articular principalmente para des-
cartar otras patologias, puede valorarse tume-
faccion de partes blandas, osteoporosis yux-
taarticular, pinzamientos y erosiones.

e La radiografia de térax, es util para presenciar
posibles complicaciones pulmonares y cardio-
vasculares, como estrechamiento de la traquea,
neumonia o atelectasias secundarias a obstruc-
cion bronquial, aumento de vascularizacién o
edema pulmonar, cardiomegalia o alteraciones
en aorta ascendente o descendente.

e La radiografia lateral del cuello, puede detectar
posibles calcificaciones de traquea o laringe.

e Las pruebas de funcion respiratoria, espirome-
tria, gasometria basal, volimenes pulmonares y
curvas de flujo/volumen. Estas ultimas son uti-
les para valorar el grado y localizacion de la
obstruccion de la via aérea y son necesarias
para el seguimiento del enfermo.

e El ecocardiograma transtoracico, es la prueba
para valorar las valvulas cardiacas, tamafio del
ventriculo izquierdo, fraccién de eyeccién y la
aorta ascendente. Es recomendable realizar uno
basal y repetirlo anualmente.

e Exploraciéon otorrinolaringolégica. Se puede
plantear la biopsia del cartilago para la confir-
macion diagnostica en casos de manifestacio-
nes clinicas atipicas.

Pruebas a valorar segun manifestaciones clinicas

especificas

e Como la PR puede afectar tanto a laringe, a tra-
quea y a bronquios, la tomografia computariza-
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da (TC) de torax y cuello es un método funda-
mental para detectar diametro, extension y gra-
vedad de la estenosis. La TC de alta resolucion
suele ser util para el estudio de los bronquios
subsegmentarios y la via aérea fina. Se reco-
mienda realizar al inicio del diagndstico34). Hay
que tener en cuenta que si la TC solo se realiza
en inspiracion (método habitual), los cambios
en el calibre del arbol bronquial pueden pasar
desapercibidos, ya que se ha demostrado que
pacientes que no presentan alteraciones morfo-
légicas en inspiracién, si las presentan en espi-
racion, por lo tanto los cortes de las vias respi-
ratorias deben obtenerse en espiracionBl. La
principal limitacién de la TC es su incapacidad
para distinguir entre fibrosis e inflamacién.

La resonancia magnética (RM) de traquea y
laringe, es particularmente util para la evalua-
cion de la traquea y la laringe; distingue fibro-
sis de inflamacién y la inflamacion del edema,
incluso en la enfermedad subclinica. Presenta
dos limitaciones, la duracion prolongada de la
prueba en pacientes con compromiso respirato-
rio e imagenes de mala calidad debido a los
movimientos respiratorios.

La traqueobroncoscopia debe realizar sélo en
casos seleccionados, debido a que existe el ries-
go de colapso traqueo-bronquial en las personas
con las vias respiratorias ya comprometidas.

La prueba de Holter, se realizara cuando existe
alta sospecha de arritmia.

La Angio-RM se puede utilizar para localizar la
dilatacion aneurismatica a lo largo el curso de la
aorta y detectar aortitis antes de que se produz-
ca la dilatacion. Es necesario realizar tomas
repetidas de imagenes vasculares, puesto que
las lesiones suelen ser multiples y recidivantes.
Las técnicas invasivas como la aortografia y
angiografia coronaria pueden estar indicadas
para la evaluacién de las vasculitis o aneuris-
mas, sin embargo su uso es potencialmente
peligroso debido a la mayor fragilidad de la
pared del vaso. La lesion vascular inducida por
la puncion arterial puede provocar un falso
aneurisma, una diseccion o una trombosis.
Exploraciéon oftalmologica. Cuando aparecen
manifestaciones oftalmologicas, incluyendo el
fondo de ojo.

Exploracién dermatolégica. Si se presentan
lesiones cutaneas y valorar la realizacion de
biopsia.

Si existe sospecha de afectacion neurologica, se
realizara puncién lumbar y RM craneal. El LCR
puede ser normal, aunque a veces se observa
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Tabla 2: Enfermedades asociadas a policondyri-
tis recidivante

e Vasculitis: Granulomatosis de Wegener (GW),
poliarteritis nodosa (PAN), poliangeitis micros-
copica, enfermedad de Behcet (sindrome de
MAGIC), enfermedad de Churg-Strauss.
Enfermedades del tejido conectivo: Lupus
eritematoso sistémico, sindrome de Sjogren,
esclerodermia, sindromes overlap.

Artritis reumatoide, espondilitis anquilosante y
sacroileitis, artritis reactiva, artritis psoriasica.
Hematologicas: sindromes mielodisplasicos,
linfomas, crioglobulinemia, anemia perniciosa.
Dermatologicos: psoriasis, dermatitis herpeti-
forme, vitiligo, dermatitis atopica, liquen plano.
Otras: enfermedad inflamatoria intestinal, cirro-
sis biliar primaria, patologia tiroidea, miastenia
gravis, diabetes mellitus, glomerulonefritis.

pleocitosis con predominio de linfocitos, prote-
inas normales o ligeramente elevadas y glucosa
normal.

Si se sospecha afectacion del sistema nervioso
periférico se debe realizar un electromiograma.
Si hay alteraciones en el sedimento urinario se
consultara con nefrélogo y se valorara la reali-
zacion de biopsia renal.

El valor de otras técnicas como la gammagrafia
con galio o con tecnecio actualmente no esta
establecido.

ENFERMEDADES ASOCIADAS

La policondritis recidivante se asocia a otras
enfermedades en un 30-35% de los casos, tales
como vasculitis, enfermedades del tejido conecti-
vo, trastornos hematologicos, trastornos derma-
tologicos, patologia del sistema endocrino, del
aparato digestivo u otras enfermedades autoin-
munes(14) (tabla 3). Principalmente se asocia a la
vasculitis sistémica, seguida de la artritis reuma-
toide, el lupus eritematosos sistémico (LES) y el
sindrome de Sjogren. De forma mas infrecuente
se ha descrito como forma de presentacion de
fendmenos paraneoplasicos, especialmente rela-
cionado con sindromes mielodisplasicos y linfo-
mas. La asociacion con sindromes mielodisplasi-
cos en mas frecuente en varones de edad avanza-
da y es frecuente la presencia de lesiones cutane-
as®. Ambas enfermedades suelen detectarse
simultaneamente.
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TRATAMIENTO

No existe un esquema terapéutico de actuaciéon
establecido en la PR debido a que la etiologia de
esta patologia es desconocida y la prevalencia baja,
lo que produce una falta de ensayo clinicos contro-
lados para determinar la eficacia y seguridad de las
diferentes terapias utilizadas. Actualmente el enfo-
que terapéutico es en gran medida empirico, se
basa en series de casos publicados. La actitud tera-
péutica debe ser individualizada y de acuerdo con
la forma de presentacion, la actividad, la evolucion,
la respuesta inicial al tratamiento y la frecuencia de
recaidas. En general el objetivo del tratamiento es
controlar los sintomas para preservar las estructu-
ras cartilaginosas, y se debe iniciar lo mas precoz-
mente posible. No se ha demostrado la modifica-
cion del curso de la enfermedad a pesar de conse-

guir controlar las manifestaciones clini-
cas(14,32,35,36)_

Casos leves

En los casos leves en los que no hay compromiso de

organos vitales, tales como condritis auricular o

nasal aislada, artritis periférica aislada, raquialgia y

fiebre, pueden responder a AINE, prednisona, col-

chicina y dapsona.

e Se suele iniciar el tratamiento con un antiinfla-
matorio no esteroideo (AINEs) a dosis completas
durante 7-10 dias. Puede ser necesario anadir
tratamiento analgésico.

¢ Sino hay respuesta se puede comenzar con pred-
nisona. Esta, es la base del tratamiento en la
mayoria de los pacientes, pues disminuye la acti-
vidad de la enfermedad y reduce la incidencia de
las recurrencias. La dosis inicial varia de 0,5 mg
a 1 mg/kg/dia. Suele haber respuesta en una o
dos semanas, entonces se reduce progresiva-
mente la dosis hasta suspender o si no es posi-
ble, hasta la minima dosis que sea capaz de con-
trolar los sintomas. Las recaidas suelen producir-
se por descensos rapidos del tratamiento o inte-
rrupciones prematuras. En la mayoria de los
casos se requiere tratamiento de mantenimiento
durante largo tiempo. En los periodos de remi-
sibn no existe consenso para mantener el trata-
miento corticoideo.

Puede asociarse colchicina®?) a dosis de 1

mg/dia o cada 12 horas a los AINEs o a la predni-

sona, para prevenir los brotes de la enfermedad.

Ocasionalmente se ha utilizado la dapsona(8).

Dosis iniciales de 50 a 100 mg/dia, subiendo 25

mg cada 1-2 semanas hasta una dosis maxima de

200 mg/dia. Cuando se obtiene respuesta, la
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dosis se disminuye progresivamente hasta la
minima dosis eficaz. Se puede intentar suspen-
der si el paciente esta estable. El inconveniente
de este farmaco son sus numerosos efectos
secundarios tales como anemia hemolitica, alte-
raciones hepaticas, discrasias sanguineas, reac-
ciones de hipersensibilidad, dermatitis exfoliati-
vas, neuropatia periférica y alteraciones menta-
les. Ademas no se debe utilizar en caso de aler-
gia a sulfonamidas, anemia severa o déficit de
glucosa-6-fosfato deshidrogenasa (se recomien-
da su determinacion antes de iniciar este farma-
Co).

En los casos que no haya respuesta al tratamien-

to inicial glucocorticoideo o con dapsona se pue-
den tratar con una combinacién de ambos farma-
cos.
Inmunosupresores. Se utilizan de segunda linea
cuando no ha habido respuesta al tratamiento
con prednisona y/o dapsona o como ahorradores
del tratamiento glucocorticoideo. Se pueden
prescribir en monoterapia o en combinacién con
los anteriores. El mas utilizado es el metotrexa-
t0(39,40) (dosis de 15 mg/semana hasta 25
mg/semana), aunque también se ha empleado
azatioprina (2 mg/kg/dia) y ciclosporina A (2-5
mg/kg/dia)“D,

Implicacion de 6rganos

En los casos en los que hay implicacion de érganos
que pueden comprometer la vida del paciente el
enfoque terapéutico debe ser menos conservador.
Cuando hay afectacion ocular, laringeo-traqueal,
bronquial, cardiovascular, renal o neurologica, el
tratamiento se determinara en funcion del 6rgano
dafiado y de la severidad de la afectacion.

e La prednisona (1 mg/kg/dia) es la base del trata-
miento por via oral. Los pulsos de metipredniso-
lona intravenosa (1 g/dia en bolo durante 3 dias
consecutivos) se emplean en los brotes graves,
especialmente si hay afectacion de vias respira-
torias, cardiovascular, dafio grave en los 6rganos
de los sentidos, afectacion del sistema nervioso
central o vasculitis sistémica.

En estos casos severos el tratamiento debe ser
combinado, se precisa un glucocorticoide y ade-
mas otro farmaco inmunomodulador o inmuno-
supresor. La eleccién del inmunosupresor es
empirica ya que no hay evidencias cientificas
que apoyen un régimen frente a otro. En general
el farmaco es elegido en funcion de la gravedad
de los sintomas y basandose en las estrategias
terapéuticas empleadas en otras patologias
autoinmunes. En principio los mas utilizados son
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el metotrexato, la azatioprina, la ciclosporina A y
la ciclofosfamida. También se ha descrito algtin
caso tratado con leflunomida®2), micofenola-
to3), clorambucil e inmunoglobulinas intrave-
nosas44). La ciclosporina A puede ser especial-
mente Util cuando hay afectacion ocular refracta-
ria>). La ciclofosfamida(46. 47), se debe reservar
para los casos mas graves y se suele poner en
pulsos intravenosos, siguiendo la pauta estable-
cida en el LES.

La terapia biol6gica esta menos documentada
que las anteriores, y queda a criterio del clinico
su indicacién en los casos de PR refractarias a
tratamientos convencionales. En general los
pacientes tratados o los reportados son pocos y
el periodo de seguimiento corto por lo que no se
pueden sacar conclusiones validas.

Se han publicado series de casos con rituxi-

mab“8,49) con resultados contradictorios.
También con antagonistas del factor de necrosis
tumoral (TNF)50), como infliximab®1), etanercept
y adalimumab(2). Son series que incluyen pocos
casos, en pacientes refractarios a los tratamien-
tos habituales y generalmente con aceptables
resultados. Se han utilizado cuando hay enfer-
medad laringotraqueal, vasculitis necrotizante,
epiescleritis/escleritis, valvulopatia adrtica,
sinovitis e inflamacién del cartilago nasal. Son
necesarios estudios controlados para poder eva-
luar el papel de los anti-TNFx en la PR. Ademas
también se han publicado algiin paciente tratado
con anakinra(51,53) y con tocilizumab(54.55),
El trasplante de células madre hematopoyéticas.
Pueden ser candidatos aquellos pacientes que no
responden a los tratamientos previos. Al igual
que en otras enfermedades autoinmunes se han
descrito casos en los que se ha realizado. Los
avances en la técnica ha reducido significativa-
mente la mortalidad asociada a este procedi-
miento.

Cirugia

La cirugia esta indicada en casos y momentos muy
concretos. Se debera valorar siempre los riesgos y
los beneficios, y de realizarse, preferentemente
cuando el paciente se encuentra estable de su
enfermedad.

Serd necesaria para tratar estenosis o colapso de
las vias respiratorias que puede precisar traqueoto-
mia, ventilaciébn mecanica, cirugia traqueal o prote-
sis (stent). La cirugia de reconstrucciéon laringeo-
traqueal presenta pobres resultados. También se
precisa la intervencion quirargica en las valvulopa-
tias graves y en los aneurismas aorticos. Con res-
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pecto al recambio de valvulas o valvuloplastia es
controvertido el procedimiento a seguir y el
momento optimo para realizarla. Por ultimo las
cirugias correctoras como la reconstruccion nasal
son mas exitosas cuando la actividad de la enfer-
medad esta controlada.

Antes de cualquier cirugia hay que valorar el alto
riesgo que supone para estos pacientes una aneste-
sia general, por lo que se prefiere la anestesia local
o regional siempre que sea posible. En general la
cirugia en estos paciente supone un niumero alto de
fracasos por la inflamacion proxima a los lugares de
la intervencién y por el estimulo de la inflamacién
que produce la propia cirugia(32.35),

EVOLUCION, CURSO Y PRONOSTICO

El curso clinico de la PR es muy variable, puede ir
desde una forma benigna o crénica, hasta una
forma grave y rapidamente progresiva. En la mayo-
ria de los casos cursa con brotes que afectan a car-
tilagos, articulaciones o vasos independientemen-
te, pero en algunos se produce un curso de deterio-
ro progresivo refractario al tratamiento. Puede
haber remision permanente de la enfermedad, aun-
que hay que tener presente, que pacientes aparen-
temente en remisién clinica pueden tener actividad
subclinica y la enfermedad progresar de forma
silente.

En una serie de pacientes adultos se estimaba
una tasa de supervivencia a 5 afios entre 66% y el
75% (45% si la PR ocurria con vasculitis sistémica) y
una supervivencia a los 10 afios de 55%(27). Las cau-
sas mas frecuentes de muerte son las infecciones
(secundarias a corticoides o a compromiso de vias
respiratorias), la afectacion laringeo-traqueal o
bronquial y las vasculitis sistémicas. En los pacien-
tes menores de 50 afnos(5), la deformidad en silla
de montar y la vasculitis sistémica son indicadores
de peor prondstico27). Otras, como la enfermedad
cardiaca valvular con insuficiencia cardiaca intrata-
ble, enfermedad renal, cancer y anemia también
influyen en un peor pronostico.

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

La gran variabilidad de manifestaciones clinicas y
la presentacion generalmente progresiva de estas
en el tiempo, obliga a realizar un diagnostico dife-
rencial con otras patologias que comparten una
similitud en las manifestaciones clinicas (afecta-
cién de estructuras cartilaginosas, de los 6rganos

de los sentidos, de las vias respiratorias y del siste-
ma cardiovascular) y que pueden conducir a un
diagnostico erréoneo(32.33), Las enfermedades infla-
matorias granulomatosas cronicas representan el
mayor desafio.

En general, la granulomatosis de Wegener (GW)
es la patologia con la que hay que realizar el prin-
cipal diagnostico diferencial. Ambas comparten la
deformidad de la nariz en silla de montar, la este-
nosis subglética, la escleritis, y a veces, la afecta-
cién audio-vestibular o la glomerulopatia pauciin-
mune. El diagnostico diferencial debe realizarse
por la histopatologia y por las manifestaciones cli-
nicas mas especificas de cada patologia. Los datos
que sugieren GW son la pansinusitis, las lesiones
del parénquima pulmonar y la mononeuritis multi-
ple, mientras que el colapso dinamico traqueo-
bronquial y los aneurismas de la aorta orientan a la
PR. La condritis auricular es excepcional en la GW,
mientras que la afectacion renopulmonar es rara en
la PR. Los titulos de PR cuando estan presentes son
bajos y no especificos. Puede existir superposicion
de ambas entidades.

Entidades con las que hay que realizar un

diagnostico diferencial

Inflamacion del cartilago auricular

e Traumatismos, agentes quimicos, exposicién al
frio, cirugia.

e Puede ser secundaria a un proceso granulomato-
so crénico o agudo no infeccioso como la con-
drodermatitis helicis nodularis (lesion mas locali-
zada y circunscrita), de etiologia desconocida
que puede confundirse por su semejanza histo-
légica con la PR.

e Infecciones: bacterias pidgenas, tuberculosis,
hongos, sifilis, lepra, leishmaniosis.

Inflamacion y deformidad del cartilago nasal (en

silla de montar). En la PR no se inflama la mucosa

e Lesion granulomatosa infecciosa (sifilis congéni-
ta, lepra)

e Granulomatosis de Wegener

e Lesion granulomatosa linfomatoide, neoplasias
(carcinoma, linfoma).

e Traumatismo directo

Estenosis de vias aéreas

e Epiglotitis

e Lesién post-intubaciéon

¢ Neoplasia

e Granulomatosis de Wegener

e Traqueobroncopatia osteocondroplastica
e Variantes de amiloidosis
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Rhinoescleroma (enfermedad granulomatosa
cronica por Klebsiella rhinoscleromatis)

Pénfigo vulgar

Lesiones del mediastino infecciosas o no infec-
ciosas (TBC, Histoplasmosis, sarcoidosis)

Inflamacion ocular

Vasculitis sistémicas necrotizantes (PAN, enfer-
medad de Wegener, sindrome de Cogan, sindro-
me de Behcet)

Artritis reumatoide

Espondiloartritis seronegativa

Sarcoidosis

Aortitis y aneurismas aorticos

Enfermedades del tejido conectivo (sindrome de
Ehler-Danlos, sindrome de Marfan)

Necrosis quistica de la media

Sifilis

Arterioesclerosis

Costocondritis

Sindrome de Tietze

Infecciones (bacterias pidgenas, TBC, hongos,
virus)

Traumatismos

Drenaje de foco intratoracico o intraperitoneal
Dolor irradiado desde pared toracica
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