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Actualizaciones 

Nodulosis reumatoidea 
Un subtipo de artritis reumatoidea 
Fernando Chalem, Eduardo Egea, Antonio Iglesias 

INTRODUCCION 
La ocurrencia de nódulos subcutáneos en las 

enfermedades reumáticas es frecuente, y en oca-
siones puede crear confusión en el diagnóstico de 
alguna de estas entidades. Los nódulos subcutáneos 
suelen ocurrir en otras entidades, especialmente 
en enfermedades del colágeno, metabólicas, por 
almacenamiento, por defectos enzimáticos, infec-
ciosas, inducidas por químicos y en ocasiones es 
difícil establecer la causa desencadenante. 

Las lesiones nodulares subcutáneas suelen aso-
ciarse con enfermedades sistémicas, y por sus 
características, localización e histopatología,   puede 
lograrse el diagnóstico de una enfermedad parti-
cular (1, 2). Durante algunos años, a los nódulos 
subcutáneos se les han aplicado epónimos tales 
como: nódulos de Kussmaul (3), Osler (4), 
Janeway (5), Jaccoud (6), Fereol (7), Froriep (8), 
Coates, Thomas (9), etc. En determinadas ocasio-
nes es necesario practicar coloraciones especiales 
para detectar depósitos de mucina,  glicógeno, 
colesterol, estrías de  colesterol,  amiloide  y de esta 
manera lograr el diagnóstico correcto. 

Desde la descripción clásica del primer caso 
por Fowler en 1884 (10) del nódulo reumatoideo 
en un paciente con síntomas reumáticos, han apa-
recido en la literatura médica una serie de informes 
de nódulos en pacientes desde los 15 días de 
nacidos hasta los 70 años (11, 12). Durante varios 
años de observación, los nódulos reumatoideos se 
han estudiado en varios niños sin evidencia de 
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enfermedad reumática; dichos nódulos tienen un 
curso benigno y la artritis no se establece (11, 13, 
14), pero en algunos casos se ha descrito la apari-
ción tardía de fiebre reumática (14,15), granuloma 
anular (14, 15) y casos aislados de artritis 
reumatoidea (16, 17). Los nódulos reumatoideos 
se han informado en adultos asintomáticos, como 
también en adultos con reumatismo palindrómico. 
Desde que Ginsberg y col (18) introdujeron el 
concepto de nodulosis reumatoidea en 1975, cada 
vez se informan más casos bien documentados de 
esta entidad y desde 1981 se han propuesto algu-
nos criterios diagnósticos para estomatología (19-
21). Desde la primera descripción de dos casos en 
Colombia (22), no hemos visto ningún informe en 
la literatura médica hispanoamericana y en esta 
actualización revisamos la literatura e informamos 
seis casos, tratando de establecer el comporta-
miento clínico de esta entidad. 

HISTORIA 
Como en muchas de las descripciones médicas 

de tipo histórico, algunos autores que tuvieron el 
honor y la habilidad de estudiar en ese momento 
los nódulos subcutáneos, han pasado inadvertidos 
por muchas generaciones médicas, por lo que 
queremos resaltar las descripciones de los nódulos 
subcutáneos realizadas por De Sauvages en 1763 
(23), Chomel en 1813 (24), Froriep en 1843 (8) 
Jaccoud en 1870 (6); ellos tienen el crédito de las 
primeras descripciones de los nódulos subcutáneos 
asociados a enfermedades sistémicas y a algunas 
enfermedades reumáticas. 

A principios del siglo XIX uno de los problemas 
para el médico era la confusión reinante entre el 
reumatismo agudo y el crónico; William Heberden 
en 1802 (25) pudo distinguir bien el reumatismo 
agudo en la fiebre reumática y el reumatismo 
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crónico, entre las cuales agrupó a la artritis 
reumatoidea, la gota y la osteoartritis. Tres años 
después John Haygarth (26) discriminaba el reu-
matismo en cuatro enfermedades: la fiebre reu-
mática o el reumatismo agudo, la gota y la artritis 
reumatoidea o reumatismo crónico y la cuarta 
entidad, la de "los nódulos articulares". De los 34 
pacientes estudiados por Haygarth (26), 33 eran 
mujeres la mayoría de 30 años de edad que tenían 
nódulos. En este trabajo Haygarth pudo reconocer 
los nódulos de la fiebre reumática, sin embargo no 
los menciona en su trabajo clásico titulado 
"Nodosity of the Joints". 

El 3 de abril de 1812 William C. Wells (27) en 
una conferenc ia magistral t i tulada "On 
Rheumatism of the heart" registró por primera 
vez la presencia de nódulos en un paciente que 
padecía de fiebre reumática. Posteriormente en 
1875 M. Meynet (28) de Lyon informó un caso de 
nódulos subcutáneos múltiples en un adolescente 
de 14 años de edad; llama la atención de esta 
descripción, que las lesiones nodulares simulaban 
exostosis; algunos autores opinan que este paciente 
tenía fiebre reumática, pero no existe descripción 
de otros signos mayores característicos de esta 
entidad. En la literatura francesa reciben el nom-
bre de nódulos de Meynet; este podría ser el primer 
caso de nodulosis reumatoidea. Sir Thomas Barlow 
y Francis Warner (29) en el Congreso Internacio-
nal de Londres en 1881 publicaron el primer es-
tudio clínico comprensivo de estas lesiones, ba-
sados en la observación de 27 individuos jóvenes 
con nódulos subcutáneos. Dyce Duckworth en 
1884 planteó la posibilidad de que la artritis 
reumatoidea, la gota y la fiebre reumática fuesen 
entidades diferentes y observó la ocurrencia de 
nódulos en la piel, fascia, periostio y corazón de 
pacientes tanto con artritis reumatoidea como con 
fiebre reumática (30). 

Previamente en 1847, Robert Adams (31) había 
descrito el caso de una paciente de 80 años con 
artritis reumática crónica, a quien le notó una 
tumefacción a nivel del codo; posiblemente esta 
sea la pr imera i lustración de un nódulo 
reumatoideo, pero el mismo Adams no hace refe-
rencia al nódulo reumatoideo como tal (32). Si-

multáneamente con la descripción de Duckworth 
(30), J. Kingston Fowler en 1884 (10) en la So-
ciedad Clínica de Londres describió el primer 
caso de nódulos subcutáneos en un paciente de 35 
años, sin síntomas de artritis, y planteó la posibili-
dad de que la presencia de los nódulos en los sitios 
de presión, podía obedecer a una causa irritativa. 
Un año antes, en marzo de 1883; Payne (33) en la 
Sociedad de Patólogos de Londres, había descrito 
los nódulos subcutáneos pero asociados a artritis 
reumatoidea crónica. 

La mayoría de las descripciones de nódulos 
subcutáneos asociados a artritis reumatoidea y a 
fiebre reumática en los últimos 20 años del siglo 
XIX fueron de tipo clínico, y un pediatra 
germano;J.H. Rehn, en 1885 (34) introdujo el 
término de "reumatismo nodoso", que los ingle-
ses denominaron reumatismo nodular. Anterior-
mente este término se utilizó como sinónimo de la 
poliartritis deformante (6, 8). Tres años después 
de la descripción del caso de Fowler, Middleton 
en 1887 ilustró el primer caso de nodulosis 
reumatoidea (35). Coates y Coombs en 1926 (36) 
en un pequeño artículo, describen la apariencia 
histológica de un nódulo en un paciente con artri-
tis reumatoidea, y son los primeros en describir 
los tres componentes histológicos del nódulo, es 
decir: una zona central de tejido necrótico de 
aspecto fibrinoide, una zona intermedia compuesta 
de fibroblastos y células endoteliales y una zona 
externa de tejido fibroso y capilares sanguíneos. 
Ese mismo año. Crouzon y Bertrand (37) en 
Francia describieron en dos nódulos la presencia 
de un área coleoesteatomatosa y fibrinoide. Siete 
años después Dawson (38) describió las diferencias 
clínicas entre los nódulos subcutáneos de la fiebre 
reumática y los de la artritis reumatoidea. Harry 
Keil en 1936 (5) en un extenso artículo revisó los 
nódulos subcutáneos de las enfermedades reumá-
ticas, especialmente de la artritis reumatoidea y la 
fiebre reumática y las enfermedades que pueden 
simularlas. 

Collins en 1937 (39) analiza las características 
histopatológicas de los nódulos en la fiebre reu-
mática y la artritis reumatoidea. En las décadas 
del 30 y 40 con la implementación de las técnicas 
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histoquímicas y de algunas coloraciones espe-
ciales como PAS, Sudan IV, Sudan negro, análisis 
de glicógeno, de mucina, hierro, se detectan de-
pósitos de lípidos en los nódulos, y en algunos 
artículos de la época hubo confusión diagnóstica 
en varias enfermedades asociadas con los nódulos 
subcutáneos (40); de esta manera Weber y 
Freudenthal en 1937 (41); Weber en 1944 (42); 
Fletcher en 1945 (43), Horwitz en 1949 (44) y 
Nixon y Durham en 1959 (45), notaron la pre-
sencia de lípidos y colesterol en los nódulos 
subcutáneos de la artritis reumatoidea, por lo que 
Fletcher en 1945 utiliza el término de nódulos 
necrobióticos (43), por el depósito lipídico a ni-
vel de los mismos; este depósito lipídico en los 
nódulos subcutáneos hizo que se confundiera el 
d iagnós t i co de la r e t i cu loh i s t ioc i tos i s 
multicéntrica con la artritis reumatoidea nodular 
(41-46). 

Con el descubrimiento del factor reumatoideo, 
por Waaler (47) y Rose (48) en la década del 40, 
Ziegler (49) fue el primero en asociar la ocurren-
cia de nódulos subcutáneos de tipo reumatoideo 
en ausencia de factor reumatoideo en el caso de 
una niña de siete años en 1941. 

Mesara y cols (13) en 1966, después de revisar 
las publicaciones pediátricas de Beatty (11), 
Altman y Caffrey (50), y Draheim y cols (15), 
describieron 12 niños con nódulos reumatoideos 
asintomáticos, que fueron seguidos hasta por 14 
años, e in t rodujo el término de nódulos 
pseudorreumatoideos. En 1975, Simons y Schaller 
(14) después de estudiar 15 niños y observarlos 
durante 12 años, denominaron la entidad como 
nódulos reumatoideos benignos. 

Por el contrario, en los adultos las publicacio-
nes han sido escasas; Ginsberg y cols en 1975 
(18) observaron la presencia de múltiples nódulos 
en un hombre de 48 años con reumatismo palinró-
mico, múltiples imágenes quísticas y cuya carac-
terística era igual al nódulo reumatoideo; este tipo 
de presentación clínica difiere de las variantes de 
la enfermedad reumatoidea del adulto, y la deno-
minaron nodulosis reumatoidea, que es el término 
empleado actualmente para describir esta variante 
de la artritis reumatoidea. 

Tabla 1. Clasificación de las entidades clínicas asociadas 
con nódulos reumatoideos. 

ADULTOS 
Grupo I: asociada con artritis reumatoidea. 

Subgrupo A: factor reumatoideo positivo. 
Subgrupo B: factor reumatoideo negativo. 

Grupo II: asociada con manifestaciones reumatoideas. 
Subgrupo A: con síntomas músculo-esquelé-

ticos (nodulosis reumatoidea). 
Subgrupo B: enfermedad pulmonar reuma-

toiea en ausencia de síntomas 
musculoesqueléticos. 

Grupo III: no asociada a síntomas reumatoideos. 
Subgrupo A: nódulos subcutáneos. 
Subgrupo B: nódulos pulmonares. 
Subgrupo C: nódulos cardíacos. 

NIÑOS 
Grupo IV: asociada con artritis reumatoidea juvenil. 

Subgrupo A: factor reumatoideo positivo. 
Subgrupo B: factor reumatoideo negativo. 

Grupo V: no asociada a síntomas reumatoideos (nódu-
los reumatoideos benignos del niño). 

La serie de informes realizados en varios paí-
ses del mundo, a excepción de los países de habla 
hispana, hacen pensar que la nodulosis reumatoidea 
podría ser una curiosidad semiológica, o una enti-
dad patológica. 

Kaye y cols en 1984 (51) realizaron una revi-
sión de los nódulos subcutáneos en artritis 
reumatoidea tanto en adultos como en niños, y 
separaron la nodulosis reumatoidea del adulto de 
la del niño (Tabla 1). 

Debido a la importancia que ha tenido la entidad 
para una serie de investigadores clínicos, espe-
cialmente reumatólogos, Wisnieski y Askari en 
1981 (19), Dreyfus y Daupleix en 1981 (12), Mo-
rales- Piga y cols en 1986 (20) revisaron la litera-
tura, y elaboraron una serie de características para 
incluir los pacientes con nodulosis reumatoidea 
como son las siguientes: 
1. Nódulos reumatoideos subcutáneos múltiples 

identificados histológicamente. 
2. Síntomas articulares recurrentes generalmente 

clasificados como reumatismo palindrómico. 
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3. Ausencia o mínimo compromiso articular es-
tablecido por clínica o radiología. 

4. Ninguna manifestación sistémica de artritis 
reumatoidea. 

5. Factor reumatoideo sérico positivo. 
6. Lesiones quísticas subcondrales en los hue-

sos de la mano y de los pies. 
Couret y cols (21) en 1988 después de revisar 

26 casos publicados en la literatura sugieren que 
los primeros cuatro de los criterios anteriores se 
requieren para diagnosticar un caso de nodulosis 
reumatoidea. 

PRESENTACION DE CASOS 
Durante el período de 1979 a 1987 estudiamos 

seis pacientes con nódulos subcutáneos únicos o 
múltiples en el Hospital San Juan de Dios (HSJD) 
de Bogotá (dos casos), y en la Clínica de Fracturas 
de Barranquilla (cuatro casos). Los seis pacientes 
fueron remitidos con diagnóstico de lipomatosis, 
nódulo subcutáneo en estudio, artritis reuma-
toidea, fiebre reumática, granuloma anular, gota, 
artritis reumatoidea juvenil y xantomatosis 
tuberosa. 

Se estudiaron seis pacientes, un niño y cinco 
adultos, dos del sexo femenino y cuatro del sexo 
masculino, todos de raza mestiza. Todos los pa-
cientes reunían los criterios clínicos observados a 
través del tiempo por Mesara (13), Beatty (11), 
Simons y Schaller (14) para nodulosis reumatoidea 
en niños, y los de Wisnieski y Askari (19): Mora-
les-Piga y cols (20), Dreyfus y Daupleix (12), y 
resumidos por Couret y cols (21), para la nodulosis 
reumatoidea del adulto. A todos los pacientes les 
fueron practicados estudios paraclínicos que inclu-
yeron: citología hemática con sedimentación glo-
bular, parcial de orina, electroforesis de proteínas, 
colesterol y triglicéridos en tres casos y factor 
reumatoideo por la técnica de látex a cinco pacien-
tes. A todos se les practicó biopsia escisión de los 
nódulos subcutáneos (mano derecha, dedo pulgar 
de mano derecha, olécranon derecho, olécranon 
izquierdo y dedo índice de mano derecha). A los 
nódulos se les practicó coloración de hematoxilina 
eosina y ácido periódico de Schiff y coloración 
para fibrina en dos casos. A todos los pacientes se 

les practicaron estudios radiográficos de manos, 
pies (dos casos) y tórax (cuatro casos). Ningún 
paciente evidenció datos clínicos de enfermedad 
sistémica durante el tiempo de su seguimiento. 

Se revisaron todos los artículos disponibles en 
la literatura médica y se recopiló la siguiente in-
formación: autor y año de la publicación, número 
de casos informados, edad y sexo de los pacientes, 
duración de la enfermedad (años con los nódulos), 
localización de los nódulos, asociación con 
poliartritis asintomática o asociación de manifes-
taciones músculo-esqueléticas leves, factor 
reumatoideo positivo o negativo, y asociación con 
otras enfermedades. 

Caso 1 
Niño de nueve años de edad, procedente de 

Bogotá, quien desarrolló nódulos no dolorosos 
localizados a nivel de la tabaquera anatómica de 
la mano derecha, y en la superficie maloeolar y 
dorso de los pies de un año de evolución. Los 
exámenes paraclínicos que incluyen: citología 
hemática con sedimentación globular, anties-
treptolisinas - O, proteína C reactiva, factor 
reumatoideo y Rx de manos y pies fueron nor-
males. Se le practicó biopsia y escisión de un 
nódulo de la mano derecha, en el cual se encon-
tró necrosis f ibrinoide central rodeada de 
histiocitos en empalizada, fibroblastos y linfocitos 
característicos de un nódulo reumatoideo (Figu-

Figura 1. Nódulo reumatoideo: necrosis fibrinoide central 
rodeada de histiocitos en empalizada, fibroblastos y linfocitos. 
H.E. 20X (Caso 1) 

Acta Med Colomb Vol. 19 N°2 ~ 1994 



80 F. Chalem y cols. 

Figura 2. Nódulos subcutáneos en la cara interna de los dos Figura 3. Radiografía de manos: tumefacciones nodulares 
primeros dedos de la mano (caso 2). de los tejidos blandos (caso 2). 

ra 1). La epidermis y la dermis no se encontraban 
comprometidas. El paciente no presentó por sín-
tomas articulares, ni síntomas sugestivos de 
carditis reumática. 

Caso 2 
Paciente de sexo femenino de 70 años de edad, 

natural y procedente de Barranquilla, consultó en 
1980 por múltiples nódulos subcutáneos, indolo-
ros, cuyo diámetro oscilaba entre 0.5 y 2 cm, loca-
lizados en la palma de las manos, en la cara interna 
de los dos primeros dedos de la mano izquierda y 
en el dorso de ambos pies (Figura 2). Los primeros 
nódulos subcutáneos según refería la paciente te-
nían una evolución de 15 años y se asociaban 
usualmente a artralgias a nivel de IFP, IFD, muñe-
cas y metatarsofalángicas de varias semanas de 
duración. No presentó sinovitis en ninguna articu-
lación. Manifestó que en los últimos años notó 
incremento gradual de los nódulos tanto en los 
dedos de las manos como en los del pie. En una 
radiografía de manos tomada en 1977 (Figura 3) se 
aprecian las tumefacciones nodulares de los tejidos 
blandos. No se aprecian imágenes de tipo quístico 
subcondral, ni cambios compatibles con artritis 
reumatoidea. La biopsia tomada de un nódulo lo-
calizado en el pulgar derecho fue informado como 
nódulo reumatoideo. El diagnóstico inicial fue el 
de lipomatosis múltiple bilateral. Se le prescribie-
ron antiinflamatorios no esteroideos (AINE), con 
mejoría de las artralgias. Todos los exámenes 

paraclínicos fueron normales, excepto el factor 
reumatoideo por la técnica de látex que resultó 
positivo 1:640. La paciente fue valorada nueva-
mente en 1984 y 1986 en la Clínica de Fracturas de 
Barranquilla, con una evolución de los nódulos de 
21 años; la paciente continúa asintomática, pero 
no se ha observado regresión de los nódulos. 

Caso 3 
Paciente de sexo masculino de 47 años de edad, 

natural de Plato (Magdalena) y procedente de 
Barranquilla. Consultó a la Clínica de Fracturas 
en mayo de 1985 por múltiples nódulos subcutá-
neos distribuidos en forma universal en el cuerpo, 
cuyo diámetro oscilaba entre 0.4 y 3.5 cm. El 
paciente notó el primer nódulo a nivel del codo 
derecho en 1975; tres meses después empezó a 
presentar episodios de sinovitis en MCF, IFP, 
codos y rodillas, con duración de cinco a siete 
días. No manifestó rigidez matinal ni limitación 
funcional. Recibió antiinflamatorios no esteroideos 
con mejoría de los episodios de sinovitis. Un año 
después, en 1976, empezó a notar incremento en 
el número de nódulos subcutáneos de manos, co-
dos, rodillas, región prepatelar, hombros, tobillos, 
dorso del pie, antebrazos, muslos, piernas, cuero 
cabelludo, apófisis espinosas, párpados y trocánter 
mayor (Figuras 4 ,5 y 6). Los episodios de sinovitis 
a nivel de articulaciones MCF, IFP, codos, hom-
bros, caderas y tobillos se presentaban cada dos o 
tres meses con una duración de tres a cuatro días. 
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Figura 4. Múltiples nódulos subcutáneos en la región dor-
sal (caso 3). 

Figura 5. Nódulos subcutáneos en la región frontal (caso 3). 

El paciente no refiere historia de hiperlipopro-
teinemia, gota, psoriasis, lupus, enfermedad 
inflamatoria del intestino, etc. 

Las radiografías de manos, rodillas y tórax fue-
ron normales. Los estudios incluyeron: citología 

Figura 6. Múltiples nódulos en el codo y superficie extensora 
del antebrazo (caso 3). 

Figura 7. Nódulos subcutáneos sobre los tendones extensores 
de los dedos de las manos (caso 4). 

hemática, PCR, ASTOS, uricemia, colesterol, 
triglicéridos, electroforesis de proteínas, VDRL 
que fueron normales, sedimentación globular de 
36 mm y factor reumatoideo positivo 1:640. Se le 
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practicó biopsia escisión de uno de los nódulos 
localizados a nivel del olécranon derecho que 
reveló zonas típicas de necrosis fibrinoide, rodea-
da por histiocitos en empalizada, compatible con 
el diagnóstico de nódulo reumatoideo. La mayo-
ría de los nódulos subcutáneos se distribuyeron en 
la superficie de extensión de las articulaciones 
IFP, MCF, muñecas, tabaquera anatómica y en las 
superficies de extensión de los antebrazos y cara 
anterolateral de los muslos. No encontramos de-
formación de las articulaciones, ni alteraciones de 
la sensibilidad o debilidad funcional de los mus-
los. Al paciente se le continuó observando cada 
tres meses por un período de un año, con mejoría 
de los episodios de sinovitis. Recibió tratamiento 
a base de AINE y cloroquina. 

Caso 4 
Paciente de sexo masculino de 55 años de edad, 

natural de Fundación (Magdalena) y procedente 
de Barranquilla; consultó a la Clínica de Fracturas 
en septiembre de 1985 por nódulos subcutáneos 
de 0.5 a 4 cm, localizados en las palmas de las 
manos y en los codos especialmente, de ocho años 
de evolución. El paciente no manifestaba artralgias 
ni artritis, no refería otro tipo de sintomatología o 
deformación. Se le practicaron radiografías de 
manos, electrocardiograma, citología hemática con 
sedimentación globular, electroforesis de proteí-
nas, colesterol, uricemia y anticuerpos antinuclea-
res que fueron normales; el factor reumatoideo 
fue positivo 1:320. En 1983 presentó incremento 

Figura 8. Nódulos subcutáneos sobre las articulaciones y 
tendones de la mano (caso 5). 

del número de nódulos, especialmente a nivel de 
la cara dorsal del codo izquierdo, a nivel palmar 
de las articulaciones metacarpofalángicas dere-
chas y sobre los tendones extensores de los dedos 
(Figura 7). La biopsia escisión del nódulo del 
olécranon izquierdo reveló una apariencia 
histológica de nódulo reumatoideo. Fue examina-
do cada tres meses hasta marzo de 1987, sin ob-
servarse recidiva del nódulo, ni aumento del nú-
mero de los mismos, continuando asintomático. 

Caso 5 
Paciente de sexo masculino de 45 años de edad, 

zapatero, natural de Ibagué, procedente de Bogo-
tá, raza mestiza, consultó al Hospital San Juan de 
Dios de Bogotá, por un cuadro de 11 años de 
evolución que se inició con artralgias y luego 
artritis simétrica en manos (pequeñas articulacio-
nes) y muñecas, comprometiendo codos y rodillas, 
recibió tratamiento homeopático y se encontraba 
asintomático desde hacia siete años. Simultánea-  
mente con el cuadro de poliartritis simétrica notó 
la aparición de nódulos asintomáticos subcutáneos 
sobre las articulaciones y los tendones (Figura 8), 
e incluso orejas, de tamaño entre 0.5 y 3 cm. 

Al examen físico se encontraron sibilancias en 
ambas bases pulmonares, y un S2 reforzado. 
Además múltiples nódulos subcutáneos, blandos, 
indoloros, algunos eritematosos, localizados so-
bre los tendones y cápsulas articulares de manos, 
codos, rodillas, tendón de aquiles y palmas de las 
manos. Además de pequeños nódulos a nivel del 

la 2o. IFP de la mano derecha (caso 6). 
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pabellón articular. Los diagnósticos iniciales fue-
ron: xantomatosis tuberosa, gota tofácea y 
polinodulosis reumatoidea. Se practicó biopsia de 
un nódulo, la cual fue informada como granuloma 
en empalizada con necrosis fibrinoide central 
compatible con nódulo reumatoideo; se solicita-
ron exámenes paraclínicos y valoración por oftal-
mología; el paciente no regresó a la consulta. 

Caso 6 
Paciente de sexo femenino de 24 años de edad, 

natural de Bucaramanga y procedente de Barran-
quilla. Consultó a la Clínica de Fracturas en 1985 
por caída del cabello, edema palpebral y una 
tumefacción a nivel de la cara medial de la articu-
lación interfalángica proximal del dedo índice de 
la mano derecha (Figura 9), no doloroso pero fija 
de más o menos un año de evolución. No refería 
artralgias, artritis ni ninguna otra sintomatología. 
Se le practicaron los siguientes estudios de labo-
ratorio: citología hemática, sedimentación globu-
lar, proteína C reactiva los cuales fueron norma-
les; el factor reumatoideo y los anticuerpos 
artinucleares fueron negativos. En la radiografía de 
la mano derecha se apreció la tumefacción yux-
taarticular a nivel de la articulación IFP. La biopsia 
escisión del nódulo informó características compa-
tibles con nódulo reumatoideo. Se le observó a los 
6,12 y 18 meses, sin presentar recidiva del nódulo, 
ni aparición de nuevas lesiones. 

COMENTARIOS 
Se estudiaron seis pacientes, cuyas edades osci-

laron entre nueve y 70 años con un promedio de 
45.7; dos pacientes del sexo femenino y cuatro del 
sexo masculino, un niño y cinco adultos. Los 
nódulos aparecieron inicialmente en el niño a los 
ocho años, y en los adultos teman una evolución de 
11 años en tres casos (casos 3,4 y 5), de 21 años en 
el caso 2 y un año en el caso 6. Tres casos cursaron 
en forma asintomática y los otros tres con episodios 
de sinovitis de tipo recidivante, que mejoraban con 
los antiinflamatorios no esteroideos, pero no los 
catalogamos como reumatismo palindrómico. 

No hubo asociación con ninguna otra enferme-
dad; un caso se pudo observar durante nueve años 

y uno de los pacientes, el caso 5 nunca volvió a la 
consulta del HSJD. Los sitios predominantes don-
de se localizaron los nódulos subcutáneos fueron: 
los dedos de las manos y muñecas en cinco casos, 
dorso de los pies en tres, rodillas en un caso, 
codos dos casos, y en el caso 3 los nódulos se 
distribuyeron en forma universal. El tamaño osci-
ló entre 0.4 y 4 cm, de consistencia blanda y no 
fijos a los tejidos. Los nódulos fueron múltiples 
en cinco pacientes y únicos en el caso 6. Las 
radiografías de manos, pies y rodillas fueron nor-
males en todos los casos, no observamos imáge-
nes pseudoquísticas a nivel de las manos descritas 
por algunos investigadores. El factor reumatoideo 
resultó positivo en tres casos con títulos de 1:320 
en un caso y dos de 1:640. Las seis biopsias de los 
nódulos reunían las características histológicas de 
los nódulos reumatoideos de acuerdo con las des-
cripciones de Coates y Coombs (36) Crouzon y 
Bertrand (37), Dawson (38), Collins (39) y 
Sokoloff y cols. (52). 

En el anexo 1 se encuentra la lista de los artícu-
los publicados hasta la fecha de nodulosis 
reumatoidea, tanto en niños como en adultos. 

Se revisaron 46 artículos, de los cuales 29 in-
formaban casos de nodulosis reumatoidea en el 
adulto (10, 12, 18-21, 28, 35, 51, 53-69, 71-73) y 
18 artículos los casos de nodulosis reumatoidea 
en niños (11, 13-17, 49, 50, 64, 70, 74-81); 
Williams y cols (64) describen casos tanto de 
niños como de adultos. 

Incluyendo los cinco casos nuestros de nodulosis 
reumatoidea, en el adulto se han informado un 
total de 52 pacientes, de los cuales 33 son del sexo 
masculino y 19 del sexo femenino; 27 de estos 
pacientes son seropositivos; 16 cursaron en forma 
asintomática y 18 presentaron episodios de 
sinovitis recurrente o reumatismo palindrómico; 
18 presentaron episodios de artralgias en manos, 
codos, rodillas, caderas y articulaciones meta-
carpofalángicas. Las artralgias o artritis fueron 
episódicas, con duración de tres a siete días y 
estos episodios eran recurrentes, repitiéndose con 
un intervalo de uno a tres meses. En sólo 17 casos 
de nódulos reumatoideos se han informado lesio-
nes quísticas subcondrales en los pequeños hue-
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sos de las manos, especialmente a nivel de las 
articulaciones IFP. MCF y carpo (12, 18-21. 54-
56, 65, 68, 69, 71). En los niños no se ha observa-
do esta lesión radiológica. 

Se han descrito 158 casos de nodulosis 
reumatoidea en niños, 56 de sexo femenino y 48 de 
sexo masculino. Los otros 54 casos descritos por 
Draheim y cols en niños (15), corresponden a un 
resumen y nunca fueron publicados in extenso. Los 
pacientes cursaron en forma asintomática; en algu-
nos casos hubo recurrencia de los nódulos y en 
otros remisión espontánea. Sólo tres niños, un caso 
descrito por Burry y cols (80) y dos descritos por 
Rush y cols (70) cursaron con episodios de sinovitis 
recurrente. Un solo niño evolucionó a artritis 
reumatoidea; un caso evolucionó a fiebre reumáti-
ca y algunos niños de los descritos por Draheim y 
cols tuvieron granuloma anular; el antecedente de 
trauma a nivel del sitio de aparición de los nódulos, 
se informó en menos de 10% de los casos. Existen 
informes aislados de nodulosis reumatoidea de tipo 
localizado a nivel pulmonar (57, 61-63) o a nivel 
palpebral (77). El diagnóstico diferencial de los 
nódulos se puede apreciar en el anexo 2(1,4-6,40, 
42, 46, 82, 84-101). 

Las manifestaciones extraarticulares de la ar-
tritis reumatoidea incluyen los nódulos subcutá-
neos; usualmente ocurren en pacientes con com-
promiso sistémico o enfermedad avanzada y con 
títulos altos de factor reumatoideo (82-84). Cer-
ca de 20% de los pacientes adultos con artritis 
reumatoidea desarrollan nódulos subcutáneos, 
11% de los pacientes tienen los nódulos durante 
el comienzo de la enfermedad; 24% de los pa-
cientes con nódulos subcutáneos son del sexo 
masculino y 11% del sexo femenino (51, 82-84). 
Mongan y cols encuentran nódulos subcutáneos 
en 10 de 11 pacientes con artritis reumatoidea 
seropositiva y vasculitis necrosante (102), 
mientras que la incidencia de los nódulos sub-
cutáneos en artritis reumatoidea seropositiva sin 
vasculitis varía entre 41 y 44% y en artritis 
reumatoidea seronegativa entre 5 y 7% (84, 102). 
En la artritis reumatoidea juvenil, la incidencia 
de nódulos subcutáneos se aprecia sólo en 6% de 
los casos (90). En Colombia uno de nosostros 

(102) encontró nódulos reumatoideos en 16% de 
200 casos de artritis reumatoidea atendidos en la 
Fundac ión Ins t i tu to de Reumato log ia e 
Inmunología. 

En contraste hemos observado seis pacientes 
que tienen múltiples nódulos subcutáneos, cuyo 
patrón de comportamiento clínico, serológico, 
radiológico y la respuesta al tratamiento difiere 
completamente de los casos de artritis reumatoidea 
seropositiva, creemos por lo tanto que es una 
entidad nosológica diferente, con una patogénesis 
diferente y posiblemente con una susceptibilidad 
genética diferente. 

La nodulosis reumatoidea en nuestros seis pa-
cientes se caracterizó por nódulos subcutáneos con 
mínimo compromiso articular, factor reumatoideo 
positivo en tres casos, nódulos histológicamente 
compatibles con el nódulo de la artritis reumatoidea, 
ausencia de lesiones quísticas subcondrales en las 
radiografías de manos, y predominio del sexo 
masculino. No encontramos compromiso sistémico 
ni limitación funcional articular. 

Con la ayuda de la biología molecular, la 
inmunogenética de la artritis reumatoidea se co-
noce cada vez mejor, y se ha observado que el 
HLA-DR4 y el DR1 se encuentran en 91% de los 
pacientes (104). No hay informes de HLA en 
pacientes con nodulosis reumatoidea sin artritis, 
sólo se han tipificado algunos casos aislados. 
Panayi y cols (105) han informado la asociación 
de HLA-DRw3 en pacientes con AR seropositiva 
que tienen títulos de 1:1280 y nódulos subcutá-
neos, a diferencia de los pacientes HLA- DRw2 
que tienen una baja incidencia de nódulos 
reumatoideos y bajos títulos de factor reumatoideo; 
al parecer estos datos reflejan la asociación entre 
el factor reumatoideo y los nódulos subcutáneos, 
más que la predisposición genética para la forma-
ción de nódulos. Los estudios aislados de HLA en 
individuos con nodulosis reumatoidea seronegativa 
no son contundentes para explicar mejor la genética 
de esta entidad nosológica, por lo tanto se requie-
re un estudio de familias de estos pacientes para 
lograr comprender la patogénesis de esta enfer-
medad y por ende la susceptibilidad genética para 
la expresión de nodulosis. 
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Desde el punto de vista clínico, el curso de la 
nodulosis reumatoidea es completamente dife-
rente a la artritis reumatoidea seropositiva o 
seronegativa, y en el niño es diferente a las di-
versas variantes de artritis reumatoidea juvenil 
(ARJ). La nodulosis reumatoidea siempre tiene 
un curso benigno, mientras que la artritis 
reumatoidea o la ARJ usualmente son progresi-
vas, con destrucción articular, y frecuentemente 
asociadas a manifestaciones sistémicas. Los ca-
sos de nodulosis que se han iniciado como tal y 
han evolucionado a artritis reumatoidea son 

excepcionales (70, 80); la asociación de 
nodulosis con otra enfermedad es bastante rara y 
posiblemente debida al azar. Se ha descrito aso-
ciada a la enfermedad de Buerger (55), derrame 
pleural (61), fibrosis pulmonar (62), enfermedad 
de Rendu- Osler-Weber (68) y gota (71). A dife-
rencia de las variantes de la artritis reumatoidea 
del adulto: seropositiva, seronegativa y de inicio 
tardío, que afectan en forma más frecuente a la 
mujer y en la etapa reproductiva, la nodulosis 
reumatoidea es más frecuente en el varón, por 
encima de la cuarta década de la vida (18, 21, 51, 
53, 54, 58, 61, 62, 66, 69, 71). Desde el punto de 
vista radiológico las lesiones quísticas subcon-
drales son bastante características de esta entidad 
y generalmente no se asocian con disminución de 
la interlínea articular, ni lesiones destructivas como 
se aprecia en la artritis reumatoidea del adulto y 
del niño (12, 18, 21, 54, 56, 65, 69, 71). Estas 
características radiológicas permiten diferenciarla 
de otras lesiones nodulares subcutáneas, como 
ocurre en las hiperlipoproteinemias tipo II y III (1, 
92,93). En cuanto a la localización de los nódulos, 
a veces es característico observarlos en sitios no 
usuales de la artritis reumatoidea seropositiva (82-
84); en los niños, los nódulos se observan con 
frecuencia en las regiones pretibiales, dorso del 
pie, tabaquera anatómica y el cuero cabelludo 
(14). El diagnóstico diferencial en el adulto debe 
hacerse con las entidades mencionadas en la Anexo 
2; en el niño deben descartarse además de dichas 
entidades una neurofibromatosis, neuroblastoma, 
linfagioma, ganglión, fascitis, tumores óseos, etc. 
(11,14). 

Respecto al tratamiento, debido a que la en-
fermedad tiene un curso benigno, la mayoría de 
las manifestaciones clínicas mejoran con el em-
pleo de los antiinflamatorios no esteroideos, pero 
la utilización de agentes que inducen remisión, 
como cloroquina, sales de oro o d-penicilamina, 
mejoran los episodios de sinovitis; sin embargo, 
no se ha logrado valorar la reducción del tamaño 
de los nódulos (18, 21) a pesar de que existen 
varios informes de remisión (11, 14, 19, 58). 

Finalmente pensamos que existen tres formas 
de nodulosis reumatoidea: la del adulto, la del 
niño y la tercera forma, que puede afectar a niños 
y adultos, y que consiste en la presencia de 
nódulos reumatoideos en piel, pero pueden ob-
servarse en párpados, pulmón o pleura, sin artri-
tis y asociado o no a factor reumatoideo. 

Creemos que esta podría ser una forma frus-
trada de la artritis reumatoidea y el papel del 
factor reumatoideo asociado a nódulos reu-
matoideos que han sido preconizado desde 
Mongan y Atwater (84) en 1968 como de mal 
pronóstico en la artritis reumatoidea seropositiva, 
contrasta con el carácter benigno de la enferme-
dad. La otra diferencia de esta variante con la 
forma clásica de la enfermedad es la predilección 
por el sexo masculino. En los casos en que se 
presenten problemas de tipo estético o cuando 
los nódulos son grandes recomendamos la extir-
pación quirúrgica. 

ABSTRACT 
Occurrence of subcutaneous nodules in rheu-

matic diseases is frequent, and occasionally may 
be source of diagnostic confusion. These nodules 
are also seen in other entities such as collagen 
vascular diseases, metabolic and storage diseases, 
infections, induced by chemicals, and sometimes 
of unknown etiology. Subcutaneous nodules are 
usually associated to systemic diseases and given 
its characteristics, location, and histopathology it 
is possible to make a specific diagnosis. This 
review discusses in a minute fashion the history, 
histopathology, and diagnosis of subcutaneous 
nodules. In addition several clinical cases are 
reported and discussed. 
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