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Artritis reactiva

Luis R. Espinosa

El término artritis reactiva fue propuesto por
primera vez por Ahvonnen y define un proceso
inflamatorio estéril que ocurre a nivel de cualquier
articulacion como resultado de una infeccidon en
un sitio distante, por lo general a nivel intestinal o
genitourinario. Las entidades clinicas incluidas
dentro de este grupo se caracterizan por afectar
también fascias, tendones y entesis (sitios de
insercion de tendones y fascias sobre los huesos),
lo cual le concede ciertos rasgos clinicos singula-
res (Tabla 1).

Tabla 1. Caracteristicas generales de las artritis reactivas.

1. Ausencia de factor reumatoide y de otros anticuerpos.
El primero puede estar presente hasta en 15% de los
casos de artritis psoriasica.

2. Compromiso espinal y sacroiliaco.

3. Artropatia inflamatoria periférica.

4. Inflamacion a nivel de los sitios de insercion de tendo-
nes y fascias (entesopatia), que ocurre en sitios tanto
axiales como periféricos.

5. Compromiso extraarticular: ocular (uveitis anterior),
corazén (valvula adrtica y sistema de excitacion y
conduccion), parénquima pulmonar (fibrosis pulmo-
nar periapical) y una diversidad de lesiones cutaneas y
mucosas.

6. Agregacion familiar.

7. Antecedente de infeccion, habitualmente génitourinaria
o gastrointestinal. A veces la infeccion es minima, de
tal forma que se dificulta el reconocimiento de la
cadena de eventos.

8. Como grupo, el prondstico parece ser mejor que para
la artritis reumatoide, pero 15% de los pacientes puede
llegar a estar significativamente incapacitado a los
cinco afios.

Dr. Luis R. Espinosa: Profesor y Jefe Seccion de Reumatologia. Escuela de
Medicina, Louisiana State University. EUA.
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En los ultimos afios, el desarrollo de importan-
tes conceptos como fruto de la investigacion en
inmunologia, microbiologia, biologia molecular,
genética y epidemiologia, aparte de un mejor re-
conocimiento de los cuadros clinicos, ha permiti-
do el auge de este importante campo en la reu-
matologia. Varias entidades nosoldgicas ameritan
ser incluidas bajo el término antes sefialado. Has-
ta la fecha, la mejor conocida es la fiebre reuma-
tica, en la que se demuestra evidencia de infeccion
previa por estreptococo 13 hemolitico del grupo A
en practicamente todos los casos.

Las artritis reactivas corresponden a toda una
gama de manifestaciones clinicas cuya expresion
depende tanto de factores genéticos como am-
bientales. A principios de siglo, Hans Reiter co-
munico la presentacion de conjuntivitis, uretritis y
poliartritis en un joven soldado recientemente
afectado por un cuadro diarreico. A pesar de que
Reiter erroneamente atribuyo el cuadro clinico de
su paciente a una infeccion por espiroqueta, su
observacion tuvo el mérito de atraer la atencion
sobre estas asociaciones clinicas que ya habian
sido sefialadas por otros autores. Hay datos que
sugieren que Cristobal Coldén y parte de su tripula-
cion sufrian un cuadro semejante al descrito por
Reiter cuando volvian de su segundo viaje al Ca-
ribe. De hecho, la existencia de artritis reactiva
parece ser de bastante antigiiedad. Se atribuye a
Hipocrates haber establecido que "un joven no
sufre de ataques de gota sino después de expe-
riencia sexual”, una apreciacion que concuerda
ampliamente con una de las mas frecuentes mo-
dalidades de artritis reactiva, tal como se observa
en la practica clinica hoy en dia. En 1942, Bauery
Engleman presentaron sus observaciones de varios
casos clinicos de sindrome de Reiter de origen
entérico. Ellos hicieron énfasis en la falta de prue-
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Artritis reactiva

ba de enfermedad venérea en sus casos, pero des-
tacaron el papel potencial jugado por agentes in-
fecciosos en el desarrollo de estas condiciones.

Posteriormente, el desarrollo de una epidemia
de disenteria por Shigella flexneri en Finlandia
durante la Segunda Guerra Mundial permitio6
afianzar el vinculo entre infecciones y artritis
reactivas, ya que 0,2% de las victimas presentd tal
complicaciéon. Mas interesante aun, en el segui-
miento de 100 de estos casos un alto porcentaje
presentd alteraciones radioldgicas, semejantes a
las observadas en la espondilitis anquilosante,
fortaleciendo la visidon de que todos estos cuadros
clinicos parecen no ser sino variantes de un mis-
mo proceso basico.

El reconocimiento reciente de antigenos
microbianos en la sinovial o en las células del
liquido articular de algunos pacientes, ha consoli-
dado mas estos conceptos. Asimismo, el creciente
consenso de que el cuadro descrito por Reiter no
es sino un extremo de una gama, ha permitido una
mejor vision de este problema.

Agentes infecciosos involucrados en artritis
reactivas

Gran numero de agentes infecciosos poseen
capacidad artritogénica de acuerdo con observa-
ciones clinicas y epidemioldgicas (Tabla 2).

Clasificacion

No existen criterios adecuados para la clasifi-
cacién de las artritis reactivas. El denominador
comun de varias de las alteraciones definidas como
artritis reactivas es la predisposicién genética aso-
ciada con el antigeno de clase I de histocom-
patibilidad principal - B27. Sin embargo, esto no
se puede usar como la base de una clasificacion
por el hecho de que existen pacientes que sin
poseer este marcador genético presentan un cua-
dro clinico idéntico o muy similar al de quienes lo
poseen. Esta es la principal razén por la cual
creemos que el criterio méas importante a usar
como base para la clasificacion deberia ser el tipo
de infeccidon precedente. La identificacion del
agente infeccioso responsable permitiria el em-
pleo de tratamiento especifico con antibidticos.
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Tabla 2. Microorganismos relacionados con el desarrollo
de artritis reactivas

Agentes bacterianos

Agentes entéricos Shigella  flexneri lby 2a*
sonnei (?)
Salmonella
typhimurium*
heidelberg
cholerasuis
Yersinia enterocolitica,
serotipos 3y 9
Helicobacter  jejuni*
Clostridium  difficile *

enteritidis*

Agentes génitourinarios Chlamydia  trachomatis*
Neisseria  gonorrhoeae (??)

Ureaplasma urealyticum (??)

Infecciones de las
vias respiratorias

Streptococcus  beta
hemolyticus grupo A *
Chlamydia psitacci  (??)
Infeccion cutanea Propionibacterium acnes (?)
Borrelia  burgdorderi (?)
Otras bacterias Brucella (varias especies)
Neisseria  meningitidis

Mycobacterium tuberculosis

Agentes parasitarios  Entamoeba histolytica (?)
Giardia lamblia (?)
Filaria sp.: Loa-loa
Strongyloides

Taenia saginata

stercoralis

Agentes virales Parovovirus B19 y RA-1
Rubeola natural y
postinmunizacion

Virus de Epstein-Barr
Citomegalovirus

Adenovirus

Virus de la Hepatitis B

Artro virus

Virus de la inmunodeficiencia
humana

(*) Indica aquellos gérmenes para los cuales la evidencia
es definitiva.

(?) Indica agentes cuya relacion con artritis reactiva no
esta bien demostrada.

En apoyo de esto ultimo estan los excelentes resul-
tados del tratamiento y la prevencion de la fiebre
reumatica con el uso de penicilina (Tabla 3).
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Tabla 3. Clasificacion de las artritis reactivas

A. Agente etiolégico definido
1. Secundarias a bacterias
a) Organismos Gram positivos
Fiebre reumatica
Artropatia postestreptococica
Artropatia postestafilocécica (?)
b) Organismos Gram negativos
i) Postentéricos: Shigella sp..
Yersinia sp., Helibacter sp.

Salmonella  sp..

ii) Postgenitourinario: Chlamydia sp.. Neisseria sp.,
Ureaplasma

c¢) Otras
Artritis bruceldsica

urealyticum.

Acne fulminaos e hidroadenitis supurada
(Propionibacterium acnes)
Enfermedad de Lyme

2. Secundarias a pardasitos

ie. Giardia lamblia, Filaria sp., Taenia saginata,
Strongyloides  stercolaris
3. Secundarias a virus

ie. Hepatitis B. artrovirus, parvovirus, rubéola, virus

de la inmunodeficiencia humana.

B. Agente etiolégico por definir
Espondilitis anquilosante
Sindrome de Reiter
Artritis psoriasica
Enfermedad de Behijet
Enfermedad de Whipple
Enfermedad inflamatoria intestinal:

- Enfermedad de Crohn
- Colitis ulcerosa

Patogenia

En forma esquematica, puede considerarse la
participacidon de cinco alternativas, probablemen-
te complementarias: a) diseminacion de antigenos
que se localizan finalmente en las articulaciones;
b) formacion de anticuerpos citotdxicos; ¢) gene-
racion de complejos inmunes que se depositan en
la sinovial: d) el ataque directo de células inmunes
sensibilizadas a nivel de los sitios de las infeccio-
nes precedentes (intestino, aparato genital, piel)
y/o e) liberacion de citocinas y factores de creci-
miento.

Las artritis reactivas son el producto de la
interaccion de factores genéticos y ambientales.
Entre éstas, la espondilitis anquilosante es la que
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se presta mas para comparaciones, dada la alta
frecuencia de HLA-B27 en estos pacientes.

Manifestaciones clinicas

Estd claro que las artritis reactivas provienen
de maultiples etiologias, causando un sindrome
relativamente unico. Afectan personas jovenes
habitualmente menores de 30 afios, hombres y
mujeres en igual proporcidn, salvo una notable
excepcidon, como es la que sigue a la infeccion
venérea causada por C. trachomatis, en la cual los
varones presentan un riesgo por lo menos tres
veces mayor. Con frecuencia la enfermedad tiene
un comienzo extraarticular, llevando al paciente a
diferentes especialistas antes de ser evaluado por
el internista o reumatologo. Cuando la infeccién
precedente es nitida la artritis suele aparecer unas
cuatro semanas mas tarde. Ocurre a veces que el
evento inicial es efimero y pasa inadvertido. Gran
peso debe otorgarse a la informacion de un nuevo
contacto sexual en los ultimos tres meses, ya que
es lo habitual en la artritis reactiva ligada a C.
trachomatis.

La gravedad clinica de la artritis reactiva es
diversa. Los portadores del HLA B27 siguen la
peor evolucion, asi como quienes cursan con in-
fecciones persistentes o recurrentes. Son fenéme-
nos relativamente frecuentes la fiebre, habitual-
mente no mas de 38,5°C y sin calofrios, la pérdida
de peso y el malestar general. A menudo el paciente
tiene gran dificultad para movilizar el tronco, es-
pecialmente en las primeras horas del dia o después
de permanecer en reposo. El dolor lumbar sordo,
irradiado vagamente hacia los gluteos, refleja el
compromiso sacroiliaco uni o bilateral. La sinovitis
es generalmente oligoarticular y afecta preferen-
temente las extremidades inferiores, pero puede
haber una poliartritis simétrica de grandes y pe-
queflas articulaciones. Un hecho clinico de gran
ayuda puede ser la presencia de dedos o artejos
con aspecto de "salchichén", fenémeno que obe-
dece a una dactilitis (periostitis) subyacente.

El compromiso de las articulaciones inter-
falangicas distales, aunque es poco frecuente, es
propio de la artritis psoriasica. La sinovitis puede
ser lo suficientemente intensa como para ser con-
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fundida con una verdadera infeccién articular. En
tal caso, la artrocentesis es obligatoria para practi-
car cultivos. El compromiso axial incluye dolor
toracico, debido a la presencia de artritis en las
costovertebrales y/o en las uniones condrocostales.
Muchos pacientes describen una sensacion vaga
de opresion sobre la caja toracica que. al paso del
tiempo, puede conducir a un grado importante de
restriccion de su movilidad.

Compromiso ocular. Puede haber uveitis y/o con-
juntivitis uni o bilateral. La primera puede llevar a
ceguera; es habitualmente aguda, mas frecuente-
mente unilateral, y respeta la coroides y la retina.
La sensacion de ardor y la epifora, junto con el 0jo
rojo, son las molestias clinicas mas comunes.
Compromiso cutdaneo. Las manifestaciones dérmicas
que ocurren en pacientes con el sindrome de Reiter
son muy parecidas a las de la psoriasis ¢ incluyen la
distrofia de las ufias. La distincién entre estas alte-
raciones es muy dificil de establecer, tanto desde un
punto de vista clinico como histologico.

La queratoderma blenorragica es la lesion
dérmica mas conspicua en pacientes con artritis
reactiva. Este tipo de lesion compromete las palmas
y plantas, y se encuentra exclusivamente en pa-
cientes con artritis reactiva debida a una infeccion
venérea previa. El eritema nodoso se ve solamente
en aquellos pacientes con artritis debida a infeccion
por Yersinia.

El compromiso mucocutaneo, incluyendo la
boca y los genitales, es bastante comun. En artritis
reactivas tipo Reiter la afeccion cutanea es indolora
y, a menudo, no se descubre a menos que se haga
un examen fisico completo. La lesion mas carac-
teristica es la balantitis circinata que, por lo ge-
neral, ocurre en pacientes con infeccion precedente
por Shigella o venérea. Los pacientes con Behget
también presentan lesiones semejantes pero por lo
general son dolorosas.

Manifestaciones  génitourinarias.  La  uretritis,
junto con la artritis, es una de las manifestaciones
mas frecuentes, presente hasta en 80% de. los ca-
sos en el brote inicial. Son comunes el aumento en
la frecuencia de la miccidn o la disuria dolorosa o,
en forma mas definida, la presencia de secrecion
uretral. Notablemente, en la mujer no ocurren es-
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tos sintomas. En su caso la infeccion compromete
al cuello uterino, muchas veces en forma crénica,
o determina patologia inflamatoria intrapélvica.

Manifestaciones radioldégicas

En gran medida el compromiso axial depende
de bases genéticas (HLA-B27). Los B27 positivos
tienden a presentar un compromiso mas predecible
que, habitualmente, comprende las articulaciones
sacroiliacas. Tienden ademas a presentar un
compromiso ascendente y todas las zonas espinales
se afectan. Los B27 negativos también desarrollan
lesiones del tipo de los sindesmofitos pero éstos
son mas irregulares, dispersos y de aspecto menos
definido que en la espondilitis. La presencia de
osteopenia yuxtaarticular puede ser el unico ha-
llazgo revelador de la artritis. No obstante, la
gravedad de esta ultima puede llegar a causar
destruccién completa (artritis mutilans). La evi-
dencia radiolégica de sacroiliitis es tardia. Las
formas tempranas de lesion de estas articulaciones
pueden evidenciarse por tomografia computada.

Laboratorio

Los resultados de laboratorio habituales son de
poca ayuda en el reconocimiento de estos cuadros.
En la mayoria de los casos hay una anemia de
grado moderado, leucocitosis por lo general menor
de 18.000/mm3, elevacion de la VSG y proteina C
reactiva. Asimismo, pueden encontrarse comple-
jos inmunes circulantes que suelen desaparecer
conforme remite la artritis.

El liquido sinovial es moderada a severamente
inflamatorio, con un aspecto que bien puede sugerir
infeccion pidgena. Habitualmente, el recuento esta
entre 10.000 y 50.000 células/mm?, principal-
mente polimorfonucleares. La llamada célula de
Reiter es un hallazgo inespecifico. Al examen
directo no se encuentran cristales ni gérmenes.
Los cultivos deben ser necesariamente negativos.
Aunque no es especifica de infestacidon parasitaria
fuera de la articulacidn, la presencia de eosinéfilos
en el liquido articular puede sugerirla, mas todavia
si se asocia con eosinofilia periférica.

Aproximadamente 10 a 15% de los individuos
con sindrome de Reiter o psoriasis tiene niveles
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moderadamente aumentados de acido turico en el
suero. La secrecion uretral contiene abundantes
polimorfonucleares bajo la forma de piuria; la
hematuria microscopica ocurre también. En ausen-
cia de secrecion uretral evidente, el examen de la
primera orina emitida revelara mas de 15 células por
campo de 400 X. La mitad de los casos de artritis
reactiva de origen no intestinal resulta positiva para
la deteccion directa de Chlamydia trachomatis.

Evolucién

El curso de estas afecciones es dificil de preci-
sar. La influencia de factores genéticos vuelve a
ser patente en este aspecto. Alrededor de 50% de
los pacientes presenta un solo brote artritico a lo
largo de su vida. Una cuarta parte adolece de
brotes repetidos, a veces claramente relacionados
con nuevos episodios infecciosos, intercalados con
periodos asintomaticos. En una mitad de los casos
la sinovitis persiste por lo menos seis meses y uno
de cada siete enfermos contintia con el problema
después de un afio. Una proporcion semejante
cursa con incapacidad significativa a lo largo de
cinco o mas aflos de evolucidn.

Tratamiento

El manejo médico del paciente con artritis
reactiva incluye supresion de la inflamacion arti-
cular, mantenimiento y mejoria de la funcion ar-
ticular y apoyo en la adaptacion emocional a la
presencia de artritis. El reposo y las modalidades
fisicas como el calor seco y humedo, hielo y cera,
en combinacién con ejercicios para conservar los
arcos de movilidad articular y la fuerza muscular,
asi como dispositivos de soporte, tales como férulas
para la mufieca, bastones y muletas, son utiles en
pacientes seleccionados. Los ejercicios como la
nataciéon y la marcha son bastante utiles para
conservar la movilidad articular y la fuerza mus-
cular. Durante las horas de reposo el paciente
debe yacer en posiciones funcionales, evitando
especialmente la flexion del cuello o de las rodi-
llas con el uso de almohadillas.

El manejo inicial incluye el uso de medicamen-
tos antiinflamatorios no esteroideos (AINE), par-
ticularmente indometacina, diclofenac y otros. Los
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salicilatos no son de mucha utilidad. La gran ma-
yoria de los pacientes con artritis reactivas (75-
85%) responde al tratamiento con AINE. El tra-
tamiento se debe administrar a dosis completas y
por tiempo prolongado. Para aquellos pacientes
(15-25%) con artritis grave, progresiva y de-
formante, es necesaria una terapia mas intensa.
El metotrexate es el medicamento de eleccion
para muchas formas de artritis reactiva, especial-
mente la psoriasica. Es eficaz tanto sobre la artri-
tis como sobre las manifestaciones dérmicas. A
dosis entre 5 y 20 mg a la semana ha sido de gran
utilidad de acuerdo con nuestra propia experiencia
y la de otros. Es bien tolerado por la mayor parte
de los enfermos, es sencillo y seguro de usar.
Otros agentes, incluyendo la azatioprina, com-
puestos de oro, penicilamina, hidroxicloroquina,
ciclofosfamida y ciclosporina A, son efectivos en
un grupo selecto de pacientes. La colchicina y la
sulfasalazina son dos medicamentos prometedo-
res para el manejo de pacientes con artritis reactiva.
Ademas, son bastante utiles para el control del
compromiso dérmico del paciente psoriasico. Es
util el uso de esteroides intraarticulares con mode-
racion. La intervencidon quirirgica, incluyendo
sinovectomia, artrodesis y reemplazo articular, es
ocasionalmente util para el paciente gravemente
afectado. El uso de antibioticos en el tratamiento
de las artritis reactivas es un topico bastante con-
fuso y controvertido. Gran parte del problema es
la falta de estudios controlados y prospectivos al
respecto. Sin embargo, la evidencia obtenida en
un estudio reciente y en vias de publicarse apoya
el uso de antibidticos en ciertas formas de artritis
reactivas. Un grupo de autores finlandeses encon-
tro que el uso de tetraciclina por via oral por un
periodo de tres meses fue efectivo para el control de
artritis reactiva inducida por Chlamydia trachomatis.
Nuestras propias observaciones indican que la per-
sistencia de infecciones por este germen es prevalente
en individuos con formas persistentes de artritis.
En resumen, las artritis reactivas conforman un
extenso capitulo de la reumatologia. Si bien su
etiopatogenia aun requiere de importante aclaracion,
el conocimiento hasta ahora alcanzado sigue abriendo
nuevas perspectivas en la relacion infeccion-artritis.
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