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ntroduccion: El objetivo de esta presentacion
es analizar la frecuencia de aparicion de
sintomas y signos clinicos, criterios
diagnoésticos, valor de la ferritina y ferritina
glicosilada como método diagnostico,
concluyendo con algunos avances obtenidos en su
terapéutica a partir del analisis de un caso clinico.

Caso clinico: Paciente de 28 afios, que consulta
por cuadro de astenia, artralgias en manos,
muiieca, codo, rodillas, tobillos y odinofagia de 45
dias de evolucién, agregando la semana previa a
su internacién fiebre de 38-39°C a predominio
vespertina y rash cutdneo eritematoso localizado
en miembros superiores, tronco
(predominantemente en cara anterior) y en region
facial, que se intensifica con la fiebre. Por dicho
cuadro fue evaluado inicialmente en repetidas
ocasiones recibiendo (ibuprofeno y diclofenac) sin
respuesta clinica.

Antecedentes: cuadro caracterizado por artralgias,
exantema y fiebre, 8 meses previos que duré6 1
mes y se autolimit6 espontaneamente.

Hallazgos del examen fisico durante Ia
internacién: 1) Fiebre 3 registros dia, durante toda
la internacién a predominio vespertino, asociados
a taquicardia en dichos episodios; 2) Orofaringe
congestiva, sin exudados, ni vesiculas; 3)
Hepatomegalia leve no  dolorosa  (sin
esplenomegalia ni adenopatias); 4) Artralgias
generalizadas mayor intensidad en codo, mufieca
y rodilla, durante 2 dias presenté eritema y dolor
al movimiento pasivo de la articulaciéon de la
mufleca izquierda, que se autolimité; 5) Lesién
cutanea: multiples maculas eritémato-rosadas no
puriginosas, de 1-2 cm, que no desaparecen
completamente a la vitro presion, inicialmente de
apariciéon en tronco y miembros superiores,
comprometiendo luego cara y abdomen, respeta
palmas y plantas (ver iméagenes).

Imagenes del caso clinico
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Examenes Complementarios:

Analitica: hematocrito: 30%, hemoglobina 10
mg/dl, VCM: 83 fl, Reticulocitos: 1%, Ferremia 37
Ug/dl, TIBC 144 mg/dl; Saturaciéon de
transferrina 26 %, Ferritina: > 5000 ng/dl (en dos
muestras); Plaquetas: 545.000/mm3, Leucocitos:
20.100/mm3 (neutrdfilos segmentados 90%),
Glicemia: 90 mg/dl, Urea 40 mg/dl, Creatinina
1.35 mg/dl, TGO: 22 Ul/L, TGP 17 Ul/L; FAL 344
Ul/L, GGT 35 Ul/L, Bilirrubina Total: 1 mg/dl,
Proteinas totales: 7.8 g/dl, Albtimina: 3.9 g/dl,
Tiempo de protrombina 14 seg, Tasa de
Protrombina  100%, Tiempo  parcial de
tromboplastina activada 37 seg,
Eritrosedimentacién (VES) 120 seg/1% hora,
Proteina C reactiva (PCR): 336 mg/dL

Orina completa: hematies 15/campo (hematies
eumorficos). Sin  proteinuria (se realizaron
multiples muestras)

Estudios por imagenes: Radiografia de térax y
manos: sin alteraciones; Ecocardiograma TT: sin
alteraciones; Ecografia abdominal: hepatomegalia
leve, higado homogéneo, resto sin alteraciones.
Estudios microbiolégicos:

1. Bacteriolégicos: Hisopado faringeo (2):
flora habitual fauces; Hemocultivos (3)
negativos; Urocultivo: negativos; Cultivo
de Médula Osea para BAAR: negativo.

2. Cultivo micolégico de Médula Osea:
negativo.

Estudios Serolégicos: Ac. Antiestreptolisina
(ASTO): 2 negativos separadas por 20 dias; Ac
anti VIH (ELISA): no reactivo; Ag HBs y Ac anti-
VHC: no reactivos; Monotest: negativo; Reaccion
de Huddleson: negativo, VDRL: no reactivo;
Factor Reumatoideo: negativo; Factor antinucleo
(FAN): negativo; Ac. Anti-ADN nativo: negativo;
Fracciones del complemento (CH50, C3, C4):
normal; ANCA: negativo; Proteinograma por
Electroforesis: hipoalbuminemia leve.

Frotis de sangre periférica: anemia normo-
normo, leucocitos con neutrofilia,
hiperplaquetosis.

Médulograma: médula hipercelular de posible
origen reactivo.

Biopsia cutanea: fragmento de piel que muestra
epidermis conservada, dermis con infiltrado
pericapilar superficial mixto con presencia de
leucocitos en proporcién discreta y extravasacion
hematica en la dermis profunda.
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Interpretacion y evolucién: Se interpretd el
cuadro clinico como enfermedad de Still por
presentar Criterios de Cush y Yamaguchia para
dicha enfermedad. Se descartaron enfermedades
toxico - metabdlicas, neoplésicas (hematolégicas),
infecciosas y otras colagenopatias. Se inicio
tratamiento con meprednisona 40 mg/dia (0.6
mgrs/Kg), calcio y vitamina D. Present
desaparicion del exantema, fiebre, artralgias y
odinofagia.

Luego de 75 dias se logra la normalizacion del
hemograma, desapariciéon de la hematuria y
descenso de la ferritina sérica hasta valores
normales. Actualmente, se encuentra asintomatico
en plan de descenso de corticoides.

Discusion:

La Enfermedad de Still se caracteriza por ser un
desorden inflamatorio sistémico inmunomediado,
poco frecuente de etiologia desconocida. Se cree
que algunas infecciones virales y bacterianas
actuarfan como factor desencadenante del sistema
inmunolégico, desencadenado dicha patologia (1).
Compromete predominantemente al grupo etario
de 16-35 afios y se presenta habitualmente con
artralgia- artritis, fiebre (es una causa de fiebre de
origen desconocido), astenia, mialgias, erupcion
cutdnea y odinofagia. Las alteraciones del
laboratorio  descriptas son  anemia  de
enfermedades crénica, leucocitosis con neutrofilia,
hipercelularidad de las tres series en la biopsia de
médula ésea y aumento de los reactantes de fase
aguda (VES, PCR, hiperplaquetosis y ferritina).
También se han reportado alteraciones del
hepatograma, hipoalbuminemia y serositis (ver
tabla N°1). (2-3)

Tabla N° 1: Caracteristicas clinicas de la
enfermedad de Still del adulto (3-4-5)

Revision literatura (4, 5)
(n= 283 casos); n (%)

Femenino 145/283 (51)
Inicio entre 16-35 afos 178/233 (76)
Artralgias 282/283 (100)
Artritis 249/265 (94)
Rash 248/281 (88 )
Odinofagia 164/252 (65)
Mialgias 52/162(31)
Linfadenopatias 167/264 (63 )
Hepatomegalia 108/258 (42)

Esplenomegalia 138/265 (52)
Pleuritis 79/259 (31)
Pericarditis 75/254 (30)

Dolor abdominal 51/238 (21)
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Neumonia 38/235 (16)
Elevacién VES 265/267 (99)
Leucocitosis > 10.000 228/248 (92)
Neutrofilia > 80 % 55/62(88)
Anemia ( HB< 10g/dl) 159/233 (68)
Trombocitosis( > 400000 ) 37/60 (62 )

Albtimina sérica(<3.5 g/dl) | 143/177 (81)

Elevacién transaminasas 169/278 (92)
FAN negativo 256/278 (92)
FR negativo 259/280 (93)

El diagnéstico de la enfermedad de Still requiere
de la exclusiéon de enfermedades infecciosas,
neoplasicas (principalmente linfoma), al igual que
otras enfermedades reumatolégicas. Se utilizan
como herramienta diagnoéstica los Criterios de
Cush y Yamaguchi (ver Tabla N° 2).

Tabla N° 2: Criterios de Cush y criterios de
Yamaguchi (6-7).

Criterios Cush (6) Criterios de Yamaguchi *(7)

Criterios necesarios Criterios Mayores

- Fiebre > 39°C - Fiebre > 39°C > 1 semana

- Artralgia o artritis - Artralgias/artritis > 2 semanas

- Factor reumatoideo | - Rash tipico

<1:80 - GB >10.000 con 80 % PMN

- FAN<1:100 Criterios Menores

Sumado a 2 de los - Odinofagia

siguientes - Linfadenopatia

- Recuento de - Alteracién de las enzimas hepaticas
leucocitos >15.000 - FRy FAN negativos

- Rash de Still.

- Pleuritis o Nota: para el diagndstico se requiere
Pericarditis. de la presencia de 5 o mas criterios,
- Hepatomegalia, al menos 2 deben ser criterios mayores
esplenomegalia o (S:96%, E: 92%)

linfadenopatia

*(7):  Requiere exclusion de infecciones
(especialmente  sepsis y  mononucleosis),
neoplasias (principalmente linfoma) y otras
enfermedades reumatolégicas (PAN, vasculitis
reumatoidea con compromiso extraarticular).

(Cual es el valor de la ferritina y ferritina
glicosilada en el diagnéstico de la enfermedad de
Still?

Una concentracion sérica de ferritina > 3000
ng/ml (VN 40-200), en un paciente con cuadro
clinico compatible, sugieren enfermedad de Still,
(previa exclusién de enfermedades infecciosas).
Dichos valores de rara vez son observados en otra
enfermedad del colageno. (8)

Un estudio multicéntrico retrospectivo con 205
pacientes con hiperferritinemia, analizé el valor
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de la misma y su combinacién con la ferritina
glicosilada como método diagndstico obteniendo
los siguientes resultados: la combinacién de
ferritina sérica mayor a 5 veces su valor normal
maés ferritina glicosilada < O = 20% presenta una
sensibilidad: 43.2% y una especificidad: 92.9 %.(9)

Ferritina | Ferritina

Sérica Glicosilada Sensibiidad | Especificidad

Ferritina
sérica > <20%
valor

normal

70.5 % 83.2%

Ferritina
sérica >
5 veces <20% 43.2 % 92.9%
valor
normal

En cuanto al tratamiento, no existen estudios
prospectivos, randomizados, doble ciego, que
brinden informacién sobre su tratamiento. El
mismo se basa en informacién obtenida de
reportes de casos, estudios retrospectivos de
pequeias series y recomendaciones de expertos.
(1)

Las drogas frecuentemente utilizadas son Ila
combinacién de metotrexate o hidroxicloroquina
mas corticoides y AINES. Se describe en la
bibliografia la utilizacion de las mismas drogas
aprobadas para el tratamiento de la artritis
reumatoidea, drogas modificadoras de la artritis
reumatoidea (DMAR), siendo el metrotexate con
el cual se obtuvieron los mejores resultados y con
mayor experiencia se cuenta. (1-2-8)
Recientemente, en casos refractarios se ha descrito
la utilizaciéon de agentes bioldgicos, inhibidores
del TNF (etanercept, infliximab, adalimumab), asi
como antagonistas recombinates del receptor de
IL1 (anakinra), con resultados alentadores. (10-
11-12)

Conclusién: La Enfermedad de Still es una
patologia rara caracterizada por compromiso
sistémico de etiologia desconocida. Su diagnoéstico
requiere de la exclusién de otras patologias. La
alteracion de la ferritina sérica y ferritina
glicosilada orienta el diagnéstico. Nuestro
paciente se present6 con un cuadro clinico tipico,
con buena respuesta clinica al tratamiento.
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