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Resumen

Introduccién: La dermatomiositis juvenil es una enfermedad multisistémica caracterizada por
inflamacién de los musculos y la piel, de la cual existe escasa informacion en la literatura
nacional. Objetivos: Analizar las manifestaciones clinicas y las alteraciones de laboratorio al
diagnéstico, la evolucién clinica y la respuesta al tratamiento. Paciente y Métodos: Estudio
retrospectivo de pacientes con dermatomiositis juvenil, diagnosticados entre los afos 1993 y
2003, provenientes del Hospital Sétero Del Rio y del Hospital Clinico Universidad Catdlica de
Chile. Resultados: Se incluyeron 9 mujeres y 2 varones, mediana de edad al diagndstico fue
8 afios. El intervalo entre inicio de sintomas y diagndstico, mediana 5 meses (rango: 0-17
meses) y mediana del tiempo de seguimiento, 2 afos (rango: 6 meses-4 arios 10 meses). Los
hallazgos méas frecuentes fueron debilidad muscular y compromiso cutaneo. Todos los pa-
cientes recibieron esteroides y el 73% metotrexato. Al término del seguimiento, el 73% de los
enfermos estaban en remisién. Conclusiones: La evolucion favorable de la mayoria de los
pacientes pudiera relacionarse al corto tiempo de latencia entre inicio de sintomas y diagnos-
tico y el uso de farmacos inmunupresores.

(Palabras clave: dermatomiositis juvenil, miopatia, manifestaciones clinicas, laboratorio, trata-
miento).
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Juvenile dermatomyositis: A 10 -year-old experience

Introduction: Juvenile dermatomyositis is an idiopathic multisystemic disease characterized
by striated muscle and skin inflammation. There is limited information about this entity in
Chile. Objective: Describe clinical features, therapy and outcome of patients with Juvenile
Dermatomyositis in Santiago, Chile. Methods: A retrospective study including all patients with
diagnosis of juvenile dermatomyositis belonging to Hospital Clinico Universidad Catdlica and
Hospital Sétero del Rio between 1993 and 2003. Results: 9 girls and 2 boys were included
with median age at diagnosis of 8 years-old. The interval between onset of symptoms and
diagnosis was median 5 months and average follow-up period was 2 years (interval 6 months-
58 months). The most common findings at onset were weakness and a characteristic skin
rash. All patients were treated with steroids and 73% cases received metotrexate. At the end of
the study, 73% of all patients achieved disease-remission. Conclusions: Favourable outcome
of most patients could be related to early diagnosis and the use of inmunosuppressor agents.
(Key words: Juvenile Dermatomyositis, miopathy, clinical features, laboratory, therapy).
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INTRODUCCION

La dermatomiositis juvenil es una enfer-
medad multisistémica de etiologia descono-
cida, con inflamacion de los musculos y la
piel por compromiso de vasos pequefos,
como arteriolas y capilares. Constituye la
miopatia inflamatoria idiopatica mas frecuente
en la ninez'“.

La etiologia es aun desconocida y la
mayoria de los estudios sugieren una
patogenia de tipo autoinmune sustentada en
la evidencia de miocitotoxicicidad mediada
por linfocitos T, microangiopatia mediada por
complemento, posible microquimerismo ma-
terno y la respuesta clinica a inmunosu-
presores®®,

Su incidencia se ha estimado entre 1,7 y
3,0 por millén de nifos?*8° y en nuestro
medio corresponde al 5% de las enfermeda-
des del tejido conectivo en menores de 15
anos*, siendo mas frecuente en mujeres y
con una distribucion menores de 16 anos,
de distribucion bimodal, con puntas de edad
de inicio a los 6 y 12 afos'9,

Existe un amplio espectro de manifesta-
ciones clinicas, siendo lo mas caracteristi-
co el compromiso cutaneo y el muscular.
Dentro de las manifestaciones cutaneas se
describen el exantema eritematovioldceo de
parpados, simétrico, con o sin edema (rash
heliétropo) y las papulas de Gottron, las que
corresponden a placas eritematodescamativas
en superficies extensoras de las articulacio-
nes interfaldngicas proximales y metacar-
pofaldngicas. Se puede encontrar también
eritema periungueal y telangectasias®'"'".

El compromiso muscular se manifiesta
por dolor y debilidad muscular de predomi-
nio proximal, asociado a alteraciones elec-
tromiograficas y/o de enzimas musculares” .
Los pacientes habitualmente se presentan
también con sintomas constitucionales como
fiebre, fatiga y disminucion de peso®'. En
3-5% de los casos solo se encuentra com-
promiso cutaneo sin manifestaciones mus-
culares’'®. El espectro de manifestaciones cli-
nicas es muy amplio ya que se pueden com-
prometer el sistema gatrointestinal, respira-
torio, cardiovascular y renal'271019-21 A dife-
rencia de los adultos, en la dermatomiositis
juvenil es muy rara la asociacién con neo-
plasias'',

Dada la escasa informacién acerca de
esta patologia en la literatura nacional y la
importancia para el prondstico, del diagnds-
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tico y tratamiento precoz, se realizé un ana-
lisis de la experiencia en los ultimos 10 afos
en el Hospital Sétero del Rio y Hospital Cli-
nico de la Universidad Catdlica de Chile,
con el objetivo de analizar las manifestacio-
nes clinicas, las alteraciones de laboratorio
y la respuesta al tratamiento.

PacienTes Y METoDO

Se efectud un estudio retrospectivo des-
criptivo, en que se incluyeron todos los pa-
cientes con diagndstico de Dermatomiositis
juvenil entre los afnos 1993 y 2003, prove-
nientes de los Servicios de Pediatria y Uni-
dades de Reumatologia y Neurologia infantil
del Hospital Clinico de la Universidad Cato-
lica de Chile y del Hospital Sétero del Rio.
Se consignd la edad, los sintomas y signos
presentes al inicio de la enfermedad. Se
analizaron los examenes de laboratorio al
diagndstico y durante la evolucion clinica:
velocidad de sedimentacion (VHS) (mm/h),
proteina C reactiva (PCR) (mg/dl), lactato
deshidrogenasa (LDH) (U/L) y creatinkinasa
(CK) (U/L) efectuados con técnicas de labo-
ratorio habituales. También se revisaron las
electromiografias (EMG) y las biopsias mus-
culares, cuando se conté con ellas. El exa-
men EMG se realizé en equipo Nicolet®
Viking 1V, con electrodos de superficie y de
aguja adecuados a la edad del paciente. Se
reviso la latencia, amplitud y velocidad de
conduccién sensitiva y motora asi como los
hallazgos en la explotacion electromiografica
de diferentes musculos. Las biopsias mus-
culares se realizaron en muestras obtenidas
con técnica quirdrgica desde vasto lateral
izquierdo y preocesadas de inmediato a
—70 °C, en cortes criostaticos y con tinciones
H&E, Gomoritricromo, ATP 9, 4, NADH y
PAS. Se revisé especialemte el tamafio, tipo
y variabilidad de las fibras musculares, po-
siciéon de los nucleos, estructura miofibrilar,
presencia de células inflamatorias en las fi-
bras musculares y vasos sanguineos, asi
como el patrén de distribucion mitoconrial.

Se evaluaron los tratamientos utilizados;
farmacos, dosis, modificaciones en la tera-
pia y los efectos adversos de los medica-
mentos utilizados.

Se evalud la respuesta clinica a los 3 y
6 meses después del diagndstico y al mo-
mento del ultimo control. Se considero re-
mision de la enfermedad en este estudio a
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la regresion de manifestaciones clinicas ge-
nerales y cutaneas, normalizacion de fuer-
zas musculares, rango 5/5 de la escala
Medical Research Council (MRC), de enzimas
musculares (CK y LDH) y reduccién de la
dosis de esteroides en > 50% de la inicial.
Los resultados de variables numéricas se
expresaron como medianas con rangos por
no cumplirse el supuesto de normalidad. En
el caso de variables categoricas, los resul-
tados se presentan como frecuencia y por-
centaje.

ResuLTADOS

Se incluyeron 11 pacientes, 9/11 (82%)
de los pacientes correspondio al sexo feme-
nino.

La mediana de edad al inicio de los sin-
tomas fue de 8 afos (rango: 3 afios 10 me-
ses a 12 afnos 3 meses), la mediana de
edad al momento del diagndstico fue 8 afos
8 mes (rango: 4 afios 9 meses a 13 afios 4
meses). La mediana del tiempo de latencia
promedio entre el inicio de los sintomas vy
el diagndstico fue 5 meses (rango: 0 a 17
meses) y la mediana del tiempo de segui-
miento fue de 2 afios (rango 6 meses a 4
anos 10 meses).

Al momento del diagndstico todos los
enfermos presentaban deterioro del estado
general y compromiso muscular, caracteri-
zado por debilidad de predominio proximal
en 100% de los casos, dolor muscular en 9/
11 (82%) enfermos e impotencia funcional
en 8/11 (73%) pacientes. Las manifestacio-
nes cutaneas al diagndstico se observaron
en 8/11 (73%) de los pacientes; en 6/11
(54%) rash heliotropo, en 5/11 (45%) papulas
de Gottron, en 3/11 (27%) alteraciones
ungueales y en 1/11 (9%) Ulcera periorbitaria.
En 4/11 (36%) de estos enfermos el com-
promiso cutaneo se manifestd desde el ini-
cio de la enfermedad (un paciente presentd
calcinosis a los 2 afios 2 meses de evolu-
cion).

Al diagndstico el 73% (8/11) de los en-
fermos presentaban alteracién de laborato-
rio: elevacion de la CK en el 54% y de LDH
en 36% de los pacientes (tabla 1). Después
del sexto mes la CK se normalizé en el
100% de los pacientes y la LDH disminuyd
en el 50% de aquellos que al diagnéstico la
tenia elevada.

En los 9 pacientes en los cuales se con-
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t6 con EMG, los hallazgos electrofisioldgicos
fueron similares. El estudio de conduccion
motora y sensitiva fue normal en latencia,
amplitud y velocidad de conduccién. El exa-
men EMG de aguja mostré en musculos
proximales (deltoides, biceps braquial, triceps
braquial, iliopsoas, gluteo medio y vasto la-
teral) un trazado mixto, caracterizado por
unidades motoras-compuestas de baja am-
plitud, corta duracién y con reclutamiento
aumentado, hallazgos compatibles con un
proceso miopatico, y actividad espontanea
compatible con denervacion aguda (fibrila-
ciones y ondas positivas).

En los 5 casos en los cuales se conté
con biopsia muscular, los hallazgos morfo-
I6gicos se caracterizaron por la presencia
de variabilidad en el tamafo de las fibras
musculares, aumento del numero de nucleos
internalizados y atrofia perifascicular.

El total de los 11 enfermos tuvieron cri-
terios de diagndstico de esta enfermedad
de acuerdo a Bohan-Peter (tabla 1).

Se usaron corticoides como tratamiento
inicial en el 100% de los pacientes, 10/11
(91%) iniciaron prednisona oral en dosis de
1-2 mg/kg/dia y a 1 enfermo se le adminis-
tr6 metilpredinosolona ev. Uno de los pa-
cientes recibi6 gammaglobulina endovenosa
al inicio de la terapia.

Se agregd metotrexato en 8/11 (73%)
pacientes dentro de los primeros 4 meses
de tratamiento con esteroides, mediana de
2 meses (rango 1 a 4 meses. En los casos
en que no hubo respuesta con este farmaco
se indico azatioprina o ciclosporina y 4 reci-
bieron esteroides ev en forma de pulso. A 2
de los enfermos se les administrd hidroxi-
cloroquina orientado al tratamiento de los
sintomas cutaneos. Los motivos de modifi-
cacion en la terapia fueron: recaida de sin-
tomas musculo esqueléticos en 6 pacien-
tes, elevacion enzimatica en 2 pacientes,
sintomas cutéaneos en 2 pacientes y efec-
tos adversos al uso prolongado de esteroides
orales en 2 pacientes.

En relacion al tratamiento 10/11 (91%)
de los pacientes presentaron efectos adver-
s0s, 8/11 (73%) Cushing, 1/11 (9%) leucopenia
y 1/11 (9%) retraso de la talla y osteoporosis.
Al término del periodo de seguimiento el 73%
de los pacientes presentaba remision de la
enfermedad de acuerdo a los criterios defi-
nidos para este estudio. Continuaban reci-
biendo tratamiento 10/11 (91%) de estos
enfermos.
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Tabla 1. Criterios diagndsticos de Bohan-Peter en 11 pacientes con Dermatomiositis?'

Criterios diagnésticos DMJ (Bohan-Peter)

N° presente % presente
al diagnéstico  al diagnéstico

1) Debilidad muscular proximal simétrica 11/11 100%
2) Compromiso cutaneo:
Total con compromiso cutaneo 8/11 73%
Rash heliotropo 6/11 54%
Papulas de Gottron 5/11 45%
Otros 5/11 45%
3) Elevacion de enzimas musculares:
LDH (UL) 411 36%
CK (UL) 6/11 54%
4) EMG: triada caracteristica observada en miositis 9/9 100%
5) Evidencias de inflamacion crénica en biopsia muscular 5/5 100%

% 60

EMG

Generales
Cutaneas
Laboratorio
Histologia

Musculares

Figura 1. Manifestaciones clinicas, alteraciones
de laboratorio, histolégicas y en la EMG al diag-
néstico en 11 pacientes con dermatomiositis.

Discusion

En esta serie, el 100% de los pacientes
cumplian criterios de Bohan-Peter?' para diag-
nostico de Dermatomiositis, al momento del
ingreso a control médico durante los prime-
ros meses de enfermedad y confirma la uti-
lidad de estos criterios de diagnéstico. Si
bien es cierto la sensibilidad y especificidad
reportada es menor al 100%?, resulta evi-
dente su utilidad en la practica clinica para
un diagnostico precoz de esta enfermedad,
en especial si se cuenta no solo con los
criterios clinicos, sino también con la EMG
y la biopsia muscular.

m Inicio

N3 meses

06 meses

g Ultimocontrol

Generales
Musculares
Cuténeos

Figura 2. Evolucién de manifestaciones clinicas y exa-
menes de laboratorio en 11 pacientes con dermatomiositis.

Destaca en esta serie la alta frecuencia
de sexo femenino, relacion sexo femenino/
sexo masculino 4,5/1, distinto a lo comuni-
cado en EE.UU. de Norteamérica (relacion
2,3/1), pero similar a lo reportado previa-
mente en Chile, Inglaterra e Irlanda382'".

El 73% de los pacientes tuvo manifesta-
ciones cutaneas al momento del diagnostico
con predominio de lesiones de Gottron, rash
helidtropo y vasculopatia capilar periungueal.
En el resto de los enfermos las manifesta-
ciones cutdneas se hicieron evidentes du-
rante las primeras semanas del inicio de los
sintomas musculares de enfermedad, coinci-
dente con lo previamente reportado®.



408 Mufoz E. y cols.

Un paciente presenté calcinosis, con una
enfermedad de curso grave. Su frecuencia
en la literatura se ha calculado entre 30-
70% y se ha relacionado con la severidad
de la enfermedad y con retardo en el diag-
noéstico. Se ha postulado que su frecuencia
ha disminuido en los ultimos afos. Su
patogenia es aun desconocida y estudios
preliminares han sugerido la utilidad del tra-
tamiento con alendronato®#1523,

El tratamiento 6ptimo de esta enferme-
dad no ha sido establecido. En el 27% de
los casos fue suficiente el tratamiento con
prednisona como droga unica mientras que
en el resto se utilizé la combinacién de
esteroides y metotrexato que se ha comuni-
cado como la terapia de mayor utilidad®'s.
La administracién de metilprednisolona ev
se ha empleado tanto como terapia de inicio
en casos agudos como para aquellos re-
fractarios a dosis altas de prednisona oral.
Dos casos que no respondieron a metotrexato
recibieron tratamiento con otros inmunosu-
presores; ciclosporina o azatioprina, lo que
corresponde también a esquemas recomenda-
dos para el manejo de esta enfermedad'+6,

La gammaglobulina ev se ha empleado
con éxito en pacientes refractarios a tera-
pias convencionales o de inicio agudo y se
ha demostrado recientemente que este tra-
tamiento atenua la amplificacion de comple-
mento, estimulando la inactivacién de C3
convertasa®24,

La favorable evolucion observada en el
73% de los pacientes podria relacionarse
con el tiempo de latencia, entre el comien-
zo de la enfermedad, el diagndstico e inicio
de tratamiento, mediana de 5 meses (rango
0-17 meses), comparable a lo encontrado
por Pachman et al en un estudio de 79 pa-
cientes, con intervalo entre inicio de los sin-
tomas y el diagndstico, mediana de 3 me-
ses (rango 0,5-20 meses)''. La adicion tem-
prana de metotrexato u inmunosupresor en
aquellos casos refractarios a esteroides tam-
bién puede habaer contribuido al control de
la actividad de la enfermedad en la mayoria
de los enfermos.

En conclusion, en esta serie de 11 pa-
cientes con Dermatomiositis juvenil destaca
la utilidad de los criterios de diagndstico de
Bohan-Peter, la alta frecuencia de sexo fe-
menino y el resultado favorable de la tera-
pia en la mayoria de los pacientes al térmi-
no del periodo de seguimiento lo que se
pudiera relacionar con el corto tiempo de
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latencia entre inicio de sintoma y el diag-
nostico, asi como con el uso de metotrexate
u otros inmunosupresores en una alta pro-
porcion de estos enfermos.
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