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RESUMEN

a osteomielitis cronica multifocal recurrente es una rara enfermedad ésea de nifios y
adolecentes que afecta las metdfisis de los huesos tubulares. Clinicamente se manifiesta
por un inicio insidioso y un curso con exacerbaciones y remisiones, los hallazgos de laboratorio y
de patologia son inespecificos. En los estudios de imdgenes simula una osteomielitis infecciosa y el
diagndstico se hace después de descartar otras enfermedades. El curso cronico, los hallazgos en ima-
gen, los cultivos negativos y la falta de respuesta a la terapia antibiotica ayudan a su diagndstico.
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ABSTRACT

Chronic recurrent multifocal osteomyelitis is an
unusual inflammatory bone disease; it is a di-
sease of children and young adults. Clinically,
the disease is characterized by an insidious on-
set and its course is one of recurrent periods of
exacerbation and remission. Histopathological,
laboratory findings and bacterial culture results
are usually negative or no conclusive. The diag-
nosis is ultimately one of exclusion after more
common entities have been rule out. The defini-
tive diagnosis is made by combination of a pro-
longed course, characteristic imaging findings,
negative cultures and lack of response to an an-
timicrobial therapy.
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PRESENTACION DEL
CASO CLINICO

Un nino de 11 anos es hospitalizado en nues-
tra institucidén por sospecha de artritis séptica
en ambas rodillas. Los sintomas iniciaron en los
tres meses previos al ingreso con fiebre, dolor,
eritema y edema pre-tibial bilateral. Al inicio
de la enfermedad realizd consulta médica a un
centro hospitalario donde reportaron derrame
articular supra-rotuliano en una radiografia de
rodillas (Fig. 1) y leucocitosis leve. Los cultivos
de las muestras de la puncidén articular y dsea
fueron negativos. Recibid tratamiento empirico
con cefazolina y oxacilina, sin presentar mejoria.

Posteriormente se le realizé una segunda puncién
Osea por la sospecha de osteomielitis bilateral de
tibias; en el cultivo se obtuvo crecimiento de Es-
tafilococo aureus sensible a meticilina. La radiogra-
fla de control (Fig. 2) evidencié mdltiples lesiones
liticas, sin disrupcién cortical y con respeto por
el cartilago de crecimiento. Recibié tratamiento
con clindamicina por tres semanas.

Al ingreso en a nuestra institucién persistia el
dolor en las rodillas y piernas con signos infla-
matorios locales, fiebre de 39 °C, decaimiento
del estado general durante los episodios febri-
les, pérdida de peso y poliartralgias en codos,
hombros, mufiecas, rodillas y tobillos. El dolor
se reproducia al palpar todas las articulaciones
y no se encontraron lesiones en la piel. El he-
mograma reportd leucocitosis de 14 600 mm3,
neutrofilia del 80 %, trombocitosis, velocidad
de sedimentacién globular (VSG) de 120mm/h y
proteina C reactiva (PCR) de 13,4mg/L.

Se le realizd una gammagrafia ésea que mostrd au-
mento de la captacién del radiotrazador en las tres
fases en todas las articulaciones comprometidas,
con predominio de las rodillas y de los tercios proxi-
males de ambas tibias (Fig. 3). La radiograffa control
demostré multiples lesiones liticas con un patrén
permeativo metadiafisiario bilateral y algunas lesio-
nes presentaban un halo esclerético (Fig. 4).

Las radiografias de codos, munecas, tobillos, ca-
derasy térax no mostraron alteraciones. Los an-
ticuerpos antinucleares y el factor reumatoideo
fueron negativos. El aspirado de médula ésea no
mostrd signos de malignidad. Se tomd biopsia
de ambas tibias que informé inflamacién créni-
ca leve (Fig.5), en los cultivos de las muestras de
biopsia no se obtuvo crecimiento de bacterias
ni de hongos. Se hizo un diagnéstico de osteo-
mielitis crénica multifocal recurrente. El pacien-
te fue tratado con naproxeno, prednisolona y
sulfazalacina con mejoria progresiva de los sin-
tomas sistémicos y locales y disminucién de los
reactantes de fase aguda. Después de tres me-
ses se inicié tratamiento con metrotexato por
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nueva elevacién de los reactantes de fase aguda : se instaurd tratamiento con un bloqueador de
(VSG 104mm/s y PCR 8 mg/L) a pesar de la me- : factor de necrosis tumoral alfa (etarnecept) con
jorfa clinica, sin obtener respuesta, por lo que - respuesta clinica y de laboratorio.

Figura 1. RADIOGRAFIA COMPARATIVAS DE RODILLAS, PROYECCION
ANTERO-POSTERIOR Y LATERAL. Demuestra aumento de la densidad
de la bursa supra-rotuliana sin evidencia de lesiones éseas (Flechas).

Figura 2. RADIOGRAFIA COMPARATIVA DE RODILLAS, PROYECCION
ANTERO-POSTERIOR. Se observan lesiones liticas, simétricas en la regién metafisiaria y
metadiafisiaria proximal de ambas tibias y en la regién metafisiaria de ambos fémures (Flechas blancas).
En la tibia izquierda la lesidén tiene anillo esclerético
(Flecha negra), nétese que no hay lesién del cartilago de crecimiento.

Revista CES MEDICINA Volumen 25 No.1 Enero - Junio /2011 ]

111



Figura 3. GAMMAGRAFIA OSEA CON TC-99 METILEN DIFOSFONATO.
Hipercaptacién del radiotrazador en hombros, codos, mufiecas, articulaciones
coxofemorales, sacro ilfacas, rodillas y tercios superiores de ambas tibias.
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Figura 4. RADIOGRAFIAS COMPARATIVAS DE RODILLAS CONTROL A LOS 3 MESES.
Proyeccién AP muestra multiples lesiones liticas con anillo escleroso; algunas mixtas
localizadas en las metéfisis proximales de ambas tibias y distales de ambos fémures.

Las lesiones tienen un patrén permeativo, no hay expansiéon dsea ni disrupcién cortical,
se observan ademas lesiones liticas con anillo escleroso en la epifisis proximal de
la tibia derecha pero se respetan los ntcleos de crecimiento.
En la proyeccién lateral hay aumento de la densidad de los tejidos blandos del compartimiento
posterior de ambas rodillas, de la grasa de Hoffa y de la bursa supra-rotuliana (Flechas).

Figura 5. BIOPSIA ()SEA, COLORACION HEMATOXILINA-EOSINA.
Tejido fibroso e infiltrado mononuclear con pérdida de la trabeculacién ésea.
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DISCUSION

La osteomielitis crénica multifocal recurrente
(OCMR) es una rara enfermedad inflamatoria no
pidégena de los huesos, que tiene un curso insidio-
so con multiples exacerbaciones y remisiones. Fue
descrita por primera vez en 1972 como osteomie-
litis subaguda multifocal (1). Su verdadera inciden-
cia es desconocida, tiene un pico de incidencia en
nifos y adolecentes entre 5 y 10 anos, rara vez se
presenta en los adultos y es mas frecuente en ni-
has (2).

La etiologia de la osteomielitis crénica multifocal
recurrente es desconocida (2-4), se postula que
se debe a una respuesta autoinmune anormal
y se ha sugerido que representa una artropatia
seronegativa. Inicialmente se asocié con coloni-
zacién por varios microorganismos, pero los es-
tudios no han demostraron un agente infeccioso
comun, ademas la no existencia de organismos en
los cultivos y la falta de respuesta al tratamiento
antibiético han sugerido flora contaminante (2).
Diversas observaciones sugieren que hay facto-
res genéticos que contribuyen (3), siendo la ma-
yoria de los casos, esporadicos. Se describid un
sindrome autosémico recesivo llamado sindrome
de Majeed que cursa con OCMR y es dado por la
mutacién en el gen LIPIN 2 (3, 4, 5).

La OCMR estéa asociada a lesiones cutaneas has-
ta en el 25 % de los pacientes (2), tales como
pustulosis palmo-plantar, psoriasis, pioderma
gangrenoso, sindrome SAPHO, acné y sindrome
de Sweet. Actualmente es considerado parte del
espectro del sindrome SAPHO. También se ha
reportado su coexistencia con enfermedades
sistémicas como granulomatosis de Wegener y
enfermedad inflamatoria intestinal basado en un
fondo genético comdn (2, 6, 7, 8, 9, 10). En este
paciente no se encontraron lesiones en piel ni
otro tipo de patologias asociadas.

Afecta la metéfisis de huesos tubulares princi-
palmente fémur y tibia, cerca del cartilago de
crecimiento, seguido de la diafisis, regién meta-

diafisiaria y meta-epifisiaria. Es rara la afeccién epi-
fisiaria y habitualmente respeta el cartilago de cre-
cimiento. La extremidad medial de la clavicula esta
involucrada en el 30 % de los pacientes (11). La
OCMR de la clavicula ha recibido diferentes nom-
bres incluyendo hiperostosis recurrente de la clavi-
cula, hiperostosis esterno - costo - clavicular, hipe-
rostosis cortical idiopética y osteitis condensante
de la clavicula (11). Son habituales las lesiones en
la mandibula y pelvis (12-14). El compromiso de la
columna vertebral es reportado como infrecuente,
sin embargo diferentes estudios sugieren que es
mas comudn (22 %y 37 %) (15,16). La presentacién
méas comUn cursa con lesiones multiples y simétri-
cas, aunque los sintomas clinicos tienden a mani-
festarse en una localizacién (14).

Clinicamente se manifiesta con un inicio insi-
dioso caracterizado por dolor éseo, calambres
y sensibilidad local. Las manifestaciones sisté-
micas como fiebre, pérdida de peso y malestar
general son infrecuentes (13,14,17,18). Los exa-
menes de laboratorio pueden mostrar evidencia
de inflamacién. El cuadro hemético puede ser
normal o con leucocitosis leve, la VSG es ele-
vada y en los cultivos no se afslan gérmenes,
tal como en este caso. Los anticuerpos antinu-
cleares y el factor reumatoideo son negativos y
algunos pacientes pueden ser positivos para el
antigeno HLA-B27 (14,19).

Los estudios imagenoldgicos juegan un papel
importante para establecer el diagndstico, de-
terminar extensiéon y distribucién de las lesio-
nes, documentan la respuesta al tratamiento y
el seguimiento de los pacientes. Las lesiones en
los huesos tubulares en los estadios tempranos
muestran lesiones liticas multiples en las me-
tafisis cerca a los cartilagos de crecimiento. En
el curso natural de la enfermedad las lesiones
osteoliticas desarrollan grados variables de es-
clerosis y las lesiones crénicas son esclerdticas
asociadas a hiperostosis.

El rango de apariencia varia de lesiones osteoli-
ticas, con anillo escleroso, mixtas (liticas y bléas-

] Revista CES MEDICINA Volumen 25 No.1 Enero - Junio /2011

114



ticas) o blasticas y en algunas ocasiones pueden
presentar extension al cartilago de crecimiento.
En las exacerbaciones aparecen éreas liticas y
reaccién peridstica que lleva a neoformacién
Osea peribstica, usualmente no hay secues-
tro (2,14,17,18,21). En la columna vertebral se
afectan cuerpos vertebrales no continuos, hay
compromiso irregular de platillos terminales y
colapso parcial o completo del cuerpo verte-
bral afectado y no afecta el disco intervertebral
a diferencia de la espondilodiscitis infecciosa
(2,12,22). El colapso del cuerpo vertebral se di-
ferencia de una compresién neoplésica por la
ausencia de masa en los tejidos blandos (12,22).
En la clavicula los cambios de hiperostosis y es-
clerosis pueden permanecer por varios anos a
pesar de la mejoria clinica (11).

La gammagrafia ésea con Tc-99 MDP es de ayu-
da para reconocer la enfermedad multifocal y a
identificar lesiones radiografica y clinicamente
ocultas (7,23).

La resonancia magnética caracteriza las lesiones
focales, ayuda a excluir un absceso de los tejidos
blandos, periostitis, secuestros, fistulasy tractos
sinuosos que son constantes en la osteomielitis
pidégena. En la fase activa hay disminucién de
la intensidad de senal en las secuencias ponde-
radas en T1 y un incremento heterogéneo de la
intensidad de sefal en las secuencias sopesadas
en T2. Con el trascurso del tiempo hay desapari-
cién gradual de la hiperintensidad en T2. Las zo-
nas de recaidas son éreas heterogéneas de ma-
yor intensidad de sefial en las secuencias T2 y
STIR (Short T1 Inversion Recovery) (7,15,21-25).

Los estudios anatomopatoldgicos son necesarios
para excluir otros diagndsticos, aunque los hallaz-
gos son inespecificos, con cambios inflamatorios
e infiltracién por granulocitos. En la fase aguda
predominan los polimorfonucleares y la reabsor-
cién dsea acompanada o no de células gigantes
multinucleadas, en la fase crénica el infiltrado es
principalmente por linfocitos y células plasmati-
cas y grados variables de fibrosis (26).
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La OCMR es un diagnéstico de exclusiéon. No hay
una prueba estandar para su diagndéstico. King y
col. (27) recomendaron los siguientes criterios:

1. Lesiones dseas multifocales (dos o mas) diag-
nosticadas por clinica o por iméagenes.

2. Curso prolongado mayor de seis meses, con
actividad variable de la enfermedad; periodos
intercrisis sanos y ataques de recurrencia ca-
racterizados por dolor, calambres y sensibili-
dad local.

3. Falta de respuesta al tratamiento antimicro-
biano dado por lo menos por un mes.

4. Lesiones radiogréficas liticas rodeadas por un
anillo escleroso con incremento en la capita-
cién en la gammagrafia dsea.

5. No se demuestra un microorganismo identifi-
cable.

El diagnéstico diferencial incluye osteomielitis
infecciosa, histiocitosis, hipofosfatasia, leuce-
mia, linfoma y sarcoma de Ewing (9,27-31).

El tratamiento se basa en la administracién de
antiinflamatorios no esteroideos, analgésicos y
corticoides, aunque no hay una terapia defini-
tiva (30,32). Los antibidticos no afectan el cur-
so de la enfermedad. También se ha reportado
el uso de azatriopina, bloqueador del factor de
necrosis tumoral alfa, interferon y bifosfonatos
(15,30,31,33-35). El efecto de los bifosfonatos
se cree se debe a su actividad anti-osteoclastica
y anti-inflamatoria (15,32). Los bloqueadores del
factor de necrosis tumoral alfa pueden ser con-
siderados una opcién terapéutica en aquellos
pacientes con sintomas severos que no respon-
dan al tratamiento con bifosfonatos (32).

Aunque la OCMR es una enfermedad crdnica, con
multiples recaidas, tiene buen prondstico. Las
secuelas reportadas son infecciones, fusién epi-
fisiaria prematura, que conlleva a alteracién del
crecimiento, cifosis espinal progresiva y persis-
tencia de esclerosis 6sea (5,12,14,17,18,19,37).
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