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Sindrome PFAPA: fiebre
periddica, estomatitis
aftosa, faringitis y adenitis

Sr. Director: El sindrome PFAPA
cursa con ataques recurrentes de
fiebre periddica, estomatitis afto-
sa, faringitis y adenitis de tipo
cervical. Se trata de un sindrome

de dificil reconocimiento y no sufi-
cientemente conocido por los pro-
fesionales sanitarios, por lo que
existen pocos datos fiables acerca
de su prevalencia. Aunque el sin-
drome es de naturaleza benigna,
genera una gran angustia fami-
liar y la instauraciéon de trata-
mientos continuados e injustifica-
dos. Fue descrito en 1940 por Rei-
mann, quien propone el término
de «enfermedad periédica» para
denominar un grupo heterogéneo
de enfermedades de causa desco-
nocida, caracterizado por periodos
limitados en el tiempo de enfer-
medad, que recurren regularmen-
te durante varios afios en indivi-
duos por lo demas sanos. En 1951
establece que la fiebre periddica es
una entidad clinica hereditaria
que cursa con fiebre, vomitos cicli-
cos, dolor abdominal y quejas so-
maéticas en nifios!. Desde entonces
han ido surgiendo varios sindro-
mes periédicos con hechos clinicos
y analiticos bien definidos: la fie-
bre mediterranea familiar, el an-
gioedema hereditario, la paralisis
peri6dica familiar y la neutrope-
nia ciclica, entre otros.

En cuanto a las manifestaciones
clinicas, se caracteriza por ser un
complejo sindréomico muy hetero-

TABLA 1. Diagnostico diferencial del sindrome PFAPA

géneo en su forma de manifestar-
se y evolucionar, con sintomas
muy variables. La fiebre se mani-
fiesta en un 100% de los brotes,
las adenopatias cervicales en un
85-88% de los pacientes, seguida
de faringitis en un 72% y de esto-
matitis con aftas bucales en un
70% de los sujetos?. Todos los pa-
cientes presentan una serie de ca-
racteristicas comunes: a) se en-
cuentran asintomaticos entre los
periodos febriles; b) el crecimiento
y desarrollo son normales, y c) los
examenes complementarios reali-
zados para diagnosticar la enfer-
medad son negativos!2. Otros au-
tores senalan ademads otros para-
metros clinicos de utilidad entre
los pacientes estudiados®:

— No existen familiares afectados
por la enfermedad. La mayoria de
los brotes comienzan antes de los
5 afnos. La duracién media de la
enfermedad es de 3,9 anos (rango,
1-15 anos) y la evolucién natural
es hacia la curacion sin ningun ti-
po de secuela. Los brotes recurren
con una media de 4-5 semanas
(rango, 2-9 semanas). No existen
variaciones estacionales en rela-
ciéon con la presentaciéon y fre-
cuencia de los brotes.

Caracteristicas PFAPA Neutropenia  Fiebre mediterranea Fiebre hiberniana Hiper-lgD FOD
ciclica familiar familiar
Herencia Esporadica Esporadica Recesiva Dominante Recesiva Esporadica
Edad inicio < 5 afos Precoz > 5 afos Precoz Precoz Cualquier edad
Periodicidad 4-6 semanas 21 dias 4-8 semanas Variable Variable Variable
Duracién episodio 4-5 dias 4-10 dias 1-2 dias 2-10 dias 4-7 dias > 3 semanas
Sintomas articulares No No Si No Si Raros
Sintomas gastrointestinales No No Si No Si No
Sintomas cutaneos No No Si No Si No
Infecciones No Si No No No No
Serositis No No Si No No No
Leucocitosis Si No No Si Ocasional No
Neutropenia No Si No No No No
IgD (U/ml) Normal Normal Normal Normal > 100 Normal
Pronéstico Favorable Desfavorable Amiloidosis positivo, no amiloidosis Positivo Positivo
Tratamiento Esteroides G-CSF Colchicina Esteroides ? Medidas HD

FOD: fiebre de origen desconocido, y medidas HD: medidas higiénico-dietéticas.
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— Los brotes se presentan con fie-
bre abrupta y alta (hasta 40-41
°C) y suelen durar 5-6 dias. Se
puede asociar cefalea, adenopa-
tias cervicales, estomatitis, nau-
seas, vémitos y dolor abdominal.
Sin embargo, estan ausentes otro
tipo de sintomas respiratorios,
neurolégicos, artralgias, exante-
ma, edema, conjuntivitis, altera-
ciones oculares o lesiones genita-
les. Durante los episodios febriles
se puede encontrar leucocitosis y
VSG acelerada.

— En cuanto a los exdmenes com-
plementarios para el estudio de fie-
bre prolongada, recurrente o de ori-
gen desconocido, cabe destacar la
negatividad de los cultivos bacte-
rianos y virales, asi como la norma-
lidad de la bioquimica sanguinea,
las inmunoglobulinas, pruebas reu-
maticas, complemento, inmuno-
complejos y serologia. Las pruebas
radioldgicas son normales.

— En muchas ocasiones los nifios
son diagnosticados de faringitis
estreptocécica y tratados con di-
versos antibiéticos. Los ciclos cor-
tos de prednisona son eficaces si
se administran al inicio de los
sintomas.

El sindrome PFAPA es una causa
infrecuente de fiebre en nifios y
su etiologia es desconocida. El
diagnéstico es exclusivamente cli-
nico y se debe sospechar cuando
un nino presenta regularmente
episodios de fiebre que se asocian
a estomatitis, faringitis o adenitis
cervical. La ausencia de aftas bu-
cales no excluye el diagnéstico. Es
altamente sugestivo del sindrome
el que los episodios febriles no
guarden relacion con el inicio de
la escolarizacion o la guarderia y
no tenga relacion con las variacio-
nes estacionales?“. La repeticién
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de brotes puede condicionar en al-
gunos pacientes alteraciones de-
presivas, falta de interés en clase
y juegos, y pérdida de horas de
clase por la repeticion de visitas a
la consulta y/o hospitalizaciones.
En la analitica se puede observar
una leucocitosis moderada y una
elevacion ligera de 1a VSG y del fi-
brinégeno3%. En un 66% de los ca-
sos la IgD estd aumentada ligera-
mente?. El diagnéstico diferencial
se debe realizar con una serie de
procesos que pueden remedar es-
ta sintomatologia (tabla 1).

El primer escalon del tratamiento
lo constituye el conocimiento ade-
cuado de esta entidad por parte
de los médicos de familia y pedia-
tras. Una vez diagnosticado el
sindrome, es fundamental ofrecer
una explicacion adecuada a los
padres acerca de éste. Esto debe-
ria evitar tratamientos ineficaces,
hospitalizaciones innecesarias,
exploraciones caras y consultas
reiteradas a diferentes profesio-
nales. Se debe comenzar el trata-
miento a base de medidas higiéni-
co-dietéticas, haciendo participes
a los padres del paciente en la vi-
gilancia de los picos febriles y de
la evolucion del brote. Los pacien-
tes con temperatura alta pueden
tomar antiinflamatorios-antipiré-
ticos, ibuprofeno, paracetamol u
otros a dosis estandar. Se propug-
na también el empleo de una ni-
ca dosis de prednisona oral al co-
mienzo del brote, con resultados
que pueden llegar a ser exitosos
hasta en el 100% de los casos,
aunque previamente hay que ex-
cluir una estomatitis herpética3>.
Se ha propuesto la cimetidina a
dosis de 20 mg/kg/dia como alter-
nativa por sus propiedades inmu-
nomoduladoras contra linfocitos
T supresores, en casos de larga

evolucion en que los tratamientos
antipiréticos anteriores no resul-
taron efectivos®.

El reconocimiento del sindrome
PFAPA puede ayudar a la mejora
del diagnéstico y a proporcionar
una terapéutica adecuada, con el
consiguiente ahorro en estudios
diagnésticos innecesarios y conse-
cuentemente en hospitalizaciones
que generan ansiedad al paciente
y sus familiares. Debemos con-
cienciar a los padres y a los profe-
sionales sanitarios de que se trata
de un sindrome de caracter benig-
no, cuya frecuencia e intensidad
tienden a disminuir con la edad,
desapareciendo en su mayoria to-
talmente al llegar a la pubertad.

J.L. Carretero Ares, M. Sanchez
Jacob, A.A. Alvarez Hurtado
y G. de Teresa Romero

Centros de Salud La Victoria, Casa del
Barco y Parquesol. Valladolid.

1. Reimann HA. Periodic disease. Medi-
cine 1951; 30: 219-245.

2. Marshall GS, Edwards KM, Lawton
AR. PFAPA syndrome. Pediatr Infect
Dis J 1989; 8: 658-659.

3. Feder HM Jr. Periodic fever, aphthous
stomatitis, pharyngitis, adenitis: a re-
view of a new syndrome. Curr Opin
Pediatr 2000; 12: 253-256.

4. Padeh S, Brezniak N, Zemer D, Pras
E, Livneh A, Langevitz P. Periodic fe-
ver, aphthous stomatitis, pharyngitis
and adenopaties syndrome: clinical
characteristics and outcome. J Pe-
diatr 1999; 135: 98-101.

5. Thomas KT, Feder HM Jr, Lawton
AR, Edwards KM. Periodic fever syn-
drome in children. J Pediatr 1999;
135: 15-21.

6. Pillet P, Ansoborlo S, Carrere A, Perel
Y, Guillard JM. PFAPA syndrome: va-
lue of cimetidine. Arch Pediatr 2000;
7:54-57.

190



