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RESUMEN

Introduccioén: La policondritis recidivante (PR) es una enfermedad autoinmune de etiologia desconocida, caracterizada por un
proceso inflamatorio progresivo y recurrente que afecta principalmente el tejido cartilaginoso, ademas de otros aparatos y
sistemas. A la afeccion del sistema nervioso central en la PR se le ha denominado encéfalo-policondritis recidivante (EPR).
Reporte de casos: Reportamos dos pacientes. El primero es un hombre de 78 afios con diagndstico de EPR y presentacién
clinica de demencia rapidamente progresiva, parkinsonismo y mioclonias. La IRM mostré atrofia severa y lesiones hiperintensas
en secuencias T2 y FLAIR. El segundo fue un hombre de 35 afios con sindrome de hipertensién endocraneal. La IRM mostré
lesiones subcorticales hiperintensas en secuencias T2 y FLAIR con reforzamiento leptomeningeo a la administracién de gadolinio.
Ambos pacientes fueron tratados con terapia inmunosupresora. El primero fallecié por sepsis y el segundo present6 mejoria.
Conclusiones: La PR es una enfermedad infrecuente de facil diagndstico para el reumatélogo y dermatélogo que puede
eventualmente asociarse a manifestaciones neurolégicas, complicando su diagnéstico. La correlacion radiolégica-patolégica de
la EPR es oscura al momento. Tanto la PR como la EPR tienen un curso insidioso con recidivas y pronéstico malo al corto o mediano
plazo, por lo que el tratamiento agudo con esteroides y crénico con inmunosupresores tipicos y emergentes es una constante en
estos pacientes.
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Relapsing encephalo polychondritis. Report of two cases

ABSTRACT

Introduction: Relapsing polychondritis (PR) is an autoimmune disease of unknown etiology characterized by a progressive
and recurrent inflammatory process that affects mainly cartilaginous tissue and can also affect other systems. The affection of
the central nervous system in PR has been named relapsing encephalo polychondritis (REP). Case report: We report two
patients. The first case is a 78-year-old man with diagnosis of REP and a clinical presentation of rapidly progressive dementia,
parkinsonism and myoclonias. MRI showed severe atrophy and hyperintense lesions on T2-weighted and FLAIR sequences.
The second case is a 35-year-old man with endocranial hypertension syndrome. An MRI showed subcortical hyperintense
lesions on T2-weighted and FLAIR sequences and leptomeningeal enhancement with gadolinium on T1-weighted images. Both
patients were treated with inmunosuppressive therapy. The first patient died of sepsis and the second patient showed improvement.
Conclusions: RP is a rare disease easily to diagnose by rheumatologist and dermatologist that eventually can be associated
with neurological manifestations, complicating its diagnosis. The radiological-pathological correlation of EPR is actually poorly
understood. Both the EPR and PR have an insidious course with relapses and poor prognosis in a short or middle-term, therefore
the acute treatment with steroids and chronic treatment with typical immunosuppressive therapy and new therapies are a
constant in these patients.
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INTRODUCCION

La policondritis recidivante (PR) es una enfermedad
autoinmune de etiologia desconocida, caracterizada por un
proceso inflamatorio progresivo y recurrente que afecta
principalmente al tejido cartilaginoso (auricular, nasal,
traqueal, ocular, articular y vestibulo-coclear) ademas de
otros aparatos y sistemas.!”? La PR es una enfermedad

infrecuente con una incidencia de 3.5 casos por millon y un
pico de presentacion hacia la cuarta o quinta décadas de la
vida, sin predileccion de género.* El diagndstico de la PR
es esencialmente clinico, aunque en algunas ocasiones puede
complementarse con estudios histopatologicos.!?

El compromiso neuroldgico en la PR es raro, siendo
descrita esta asociacion por algunos autores como “encé-
falo-policondritis recidivante” (EPR) reportandose en solo
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3 a 5% de los pacientes, siendo diversas las manifestacio-
nes clinicas, radioldgicas e histopatologicas.>”

Nosotros reportamos dos casos de EPR y a propdsito
de éstos, realizamos una breve revision en la literatura.

CASOS CLINICOS
Caso 1

Hombre de 67 afios, diestro, profesionista, con diag-
ndstico reciente de PR y tratamiento a base de prednisona
mas metotrexate. Fue referido por un dermatélogo por
presentar sintomatologia neurologica, la cual incluia dete-
rioro cognitivo, alucinaciones visuales y somnolencia.

A la exploracion fisica presentaba conjuntivitis y una
notoria inflamacion de pabellones auriculares (Figura 1).
Al examen neurologico se le encontraba desorientado e
inatento obteniendo 23 puntos en el Mini-Examen del Es-
tado Mental (Mini-Mental State Examination, MMSE).
El resto de la exploracion evidencio parkinsonismo,
mioclonias espontaneas y tactiles, ademas de signos
atavicos y piramidales. Los estudios de laboratorio repor-
taron una velocidad de sedimentacion globular (VSG) de
75 mm/h, anemia normocitica/normocrémicay leucocitosis
con neutrofilia. La tomografia axial computarizada (TAC)
de craneo fue normal.

Debido a la presentacion clinica se descartaron otras
causas de demencia, determinandose hormonas tiroideas,
enzimas hepaticas, vitamina B12, factor reumatoide,
anticuerpos antinucleares, VDRL, serologias para virus
de inmunodeficiencia humana, hepatitis B, hepatitis C y
Epstein Barr, resultando todo normal. El liquido
cefalorraquideo (LCR) mostrd hiperproteinorraquia de 88
mg/dL, en tanto que el resto de examenes en el mismo
fueron negativos (virus herpes simple 1 y 2, anticuerpos

contra toxoplasma, cisticerco, asi como tinciones y culti-
vos). El electroencefalograma mostrd un patrén disritmico
lentificado global. La IRM inicial mostr6 unicamente atro-
fia global leve.

Ante estos resultados y el antecedente de PR se pro-
puso el diagnéstico de EPR y se incremento la dosis de
prednisona con remision parcial de los sintomas, inclu-
yendo mejoria en la inflamacién de pabellones auriculares
(Figura 1). Sin embargo, un mes después el paciente
recayo, mostrando deterioro cognitivo (MMSE de 12),
apraxia de la marcha e incontinencia vesical y fecal. Por
lo anterior, el paciente fue hospitalizado y tratado con pul-
sos de metilprednisolona (1 g/dia) seguido de prednisona
(75 mg/dia), agregandose posteriormente ciclofosfamida
con lo que mejoro (MMSE de 18 puntos). A los tres me-
ses de seguimiento una nueva IRM evidencio atrofia se-
vera e hiperintensidad difusa en secuencias T2 y FLAIR
(Figura 1). Finalmente y luego de dos meses de una evo-
lucion torpida el paciente fallecid debido a sepsis urinaria
complicada con neumonia.

Caso 2

Hombre de 35 afios de edad con antecedente de con-
juntivitis, dolor e inflamacion de pabellones auriculares de
tres meses de evolucion. Fue tratado con diagndstico no
especificado fuera de nuestra institucion a base de
antibioticos, analgésicos y esteroides. A nuestro servicio
acudio por cefalea incapacitante de tres semanas de du-
racion. En la exploracion fisica general se encontr6 con-
juntivitis bilateral, asi como deformacion y reblandecimien-
to de pabellones auriculares (Figura 2). El examen
neuroldgico s6lo mostr6 papiledema. La TAC de craneo
evidencio hipertension endocraneal con colapso de espa-
cio subaracnoideo y cisternas de la base. La IRM de cra-

Figura 1. Afeccion de cartilago auricular antes (A) y después de tratamiento (B) e IRM en secuencia T2 (C) y FLAIR (D) que muestran atrofia
severa e hiperintensidad difusa subcortical, periventricular, cortical bifrontal y temporoparietal izquierda en el primer caso.
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Figura 2. Deformacion del pabellon auricular (A), asi como IRM en secuencias T2 (B) y FLAIR (C) que muestran lesiones hiperintensas
subcorticales en brazo posterior de capsula interna, corona radiada, corteza insular y temporoparietal derechas. Secuencia T1 con gadolinio
(D) que muestra reforzamiento leptomeningeo temporal bilateral y parietal derecho en el segundo caso.

Figura 3. Biopsia de cartilago auricular izquierdo con evidencia de
infiltrado inflamatorio linfocitico y degeneraciéon condroide. Tincion
hematoxilina-eosina 40x.

neo mostrd lesiones hiperintensas subcorticales en las
secuencias T2 y FLAIR. Con la administracion de
gadolinio se observo reforzamiento leptomeningeo (Figu-
ra 2). Los examenes reportaron VSG de 20 mm/h y el
analisis quimico y celular de LCR fue normal, la presion
de apertura fue de 28 cm de agua; el resto de los exame-
nes resultaron normales o negativos. Ante la sospecha de
PR se consulté al servicio de dermatologia quien realizo
biopsia de cartilago auricular la cual reveld condritis a
expensas de infiltrado inflamatorio linfocitico, apoyando
el diagnostico (Figura 3). En vista de los hallazgos clinicos
e histopatoldgicos se diagnosticé EPR, por lo que se ini-
ciaron dosis altas de prednisona logrando una marcada
mejoria, siendo egresado a la consulta externa para su
seguimiento.

DISCUSION

La PR fue descrita por primera vez en 1923 por
Jaksch-Wartenhorst como una policondropatia
degenerativa.® Posteriormente Carl Pearson y cols. acu-
fiaron el término con el que se conoce actualmente.” La
PR es una enfermedad infrecuente con fondo autoinmune
que afecta al tejido cartilaginoso de tipo fibroso, hialino y
elastico. Auto-anticuerpos contra colagena se han identi-
ficado hasta en 50% de los pacientes en etapa aguda,
correlacionandose los titulos con la severidad de los epi-
sodios de recaida.>*!° La PR puede coexistir con otras
enfermedades autoinmunes como lupus eritematoso
sistémico, artritis reumatoide y esclerodermia sistémica
en alrededor de 35% de los casos.*'' Esta comorbilidad
fue descartada en nuestros pacientes, siendo el diagndsti-
co de PR sustentado en criterios clinicos definidos pre-
viamente tanto por McAdam como por Damiani y Levine'?
(Tabla 1).

Tabla 1
Criterios de McAdam y Criterios de Damiani y Levine
para el diagnéstico de policondritis recidivante!?

Criterios de McAdam
Condritis auricular bilateral
Poliartritis inflamatoria no erosiva seronegativa
Condritis nasal
Condritis del tracto respiratorio
Disfuncién vestibular o coclear
Inflamacion ocular

Criterios de Damiani y Levine
Tres criterios 0 mds de McAdam
Un criterio de McAdam mads estudio histopatoldgico positivo
Dos criterios de McAdam mds respuesta terapéutica a esteroides
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Las manifestaciones de la EPR son diversas y se pre-
sentan en 3-5% de los pacientes, siendo lo mas frecuente
la afeccion de los nervios craneales 11, VI, VIl y VIIIL.?
Otras alteraciones descritas son la presencia de convul-
siones, infartos cerebrales o aneurismas por vasculitis, sin-
drome cerebeloso, mielitis, polineuritis, meningoencefalitis,
encefalitis limbica, demencia y leptomeningitis.>>'**! El
inicio de estas manifestaciones suele ser agudo o subagudo
y en algunas ocasiones preceden a las manifestaciones
sistémicas."

El primero de nuestros casos cursé con un cuadro cli-
nico indistinguible de la enfermedad de Creutzfeldt-Jakob,
sobre todo por la demencia rapidamente progresiva y la
presencia de mioclonias. En este sentido, se han reporta-
do otros pacientes con EPR y manifestaciones
neuropsiquiatricas, motoras y extrapiramidales con diag-
ndsticos presuntivos de demencia con cuerpos de Lewy,
encefalopatia espongiforme, encefalitis limbica y otros ti-
pos de demencias de evolucion subaguda.®'>'82022 [ ag
mioclonias tactiles y reflejas presentes en nuestro pacien-
te hicieron dificil el diagndstico al inicio, sin embargo és-
tas ya han sido previamente descritas en el contexto de
otros casos de EPR."'8

Los hallazgos radiolégicos de la EPR pueden ser nor-
males o ser inespecificos. En TAC de craneo se ha des-
crito engrosamiento de tejidos blandos de estructuras facio-
orbito-auriculares.”® En IRM los estudios pueden ser
normales, evidenciar algiin grado de atrofia o mostrar di-
versas alteraciones dependiendo de la evolucion y fase
de la enfermedad, incluyendo el recientemente reportado
“signo de la oreja prominente” en secuencia de difu-
sion.”!'%2* De forma mas o menos consistente y tal y como
ocurrid en los pacientes que presentamos, se han descrito
lesiones hiperintensas multifocales en secuencias T2 y
FLAIR en sustancia blanca, corteza cerebral y ganglios
basales.”'>!¢*2 Con la administracion de gadolinio, se ha
observado reforzamiento cortical y leptomeningeo.' Esta
ultima alteracion se observo en el segundo de nuestros
pacientes.

La patogénesis de la EPR es desconocida aunque se
han sugerido mecanismos meningoencefaliticos o
vasculiticos propios de la PR.*'* Los auto-anticuerpos
contra colagena I, IX, X y matrilina-1 que son proteinas
de los vasos cerebrales, asi como la formacion de com-
plejos antigeno-anticuerpo se cree que activan el comple-
mento y desencadenan un proceso inflamatorio en la
vasculatura cerebral.'®'* Otro mecanismo patogénico pro-
puesto es la activacion de células T que infiltran el siste-
ma nervioso central debido a una respuesta inflamatoria
no mediada por anticuerpos.!’ En los escasos estudios
histopatoldgicos se ha reportado infiltracién linfocitica,
acumulacion de depdsitos granulares de inmunoglobulinas

y complemento asi como necrosis, vasculitis, gliosis
reactiva y degeneracion microvacuolar.'

El tratamiento de la PR es incierto con una sobrevida
a los cinco afios en menos de 70% de los pacientes a
pesar del manejo inmunosupresor agresivo.” La neumo-
nia es la principal causa de muerte en PR debido a la
estenosis progresiva de las vias aéreas superiores y a las
consecuencias de la terapia inmunosupresora.* Otras cau-
sas de muerte son las complicaciones renales,
cardiovasculares o neuroldgicas por vasculitis.>*>

Respecto a la EPR, algunos casos han sido tratados
con esteroides a dosis altas en las fases de ataque o reci-
diva alcanzando una mejoria en la funcién cognitiva simi-
lar a la observada en nuestro primer paciente.'>!® La ad-
ministraciéon de inmunoglobulina intravenosa ha sido
reportada recientemente con éxito en la remision de la
enfermedad. Los tratamientos a largo plazo incluyen el
uso de dapsona, azatioprina, ciclofosfamida, metotrexate
y anticuerpos monoclonales.?*>%

En conclusion, la PR es una enfermedad infrecuente
de facil diagnostico para el reumatdlogo y dermatologo
que puede eventualmente asociarse a manifestaciones
neuroldgicas, complicando su abordaje. La correlacion
radiologico-patologica de la EPR es incierta al momento.
Tanto la PR como la EPR tienen un curso insidioso con
recidivas y pronostico malo al corto o mediano plazo por
lo que el tratamiento agudo con esteroides y cronico con
inmunosupresores tipicos y emergentes son una constan-
te en estos pacientes.
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