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NOVEDADES EN DERMATOLOGIA

Nuevos autoanticuerpos en la dermatomiositis

l. Bielsa

Servicio de Dermatologia. Hospital Universitario Germans Trias i Pujol. Universidad Auténoma de Barcelona. Badalona. Barcelona. Espana.

Resumen. La dermatomiositis es un tipo de miopatia inflamatoria idiopatica que afecta al musculo esquelé-
tico y a la piel. Las miopatias inflamatorias idiopaticas se caracterizan por la produccién de autoanticuerpos
que se dirigen frente a diversas estructuras de la célula. Algunos de estos autoanticuerpos resultan especificos
de las miopatias inflamatorias idiopaticas (anticuerpos especificos de miositis), mientras que otros se en-
cuentran en diversos sindromes de solapamiento (anticuerpos asociados a miositis). Todos ellos determinan
ciertas caracteristicas clinicas y patofisiolégicas de miositis, pero son principalmente los anticuerpos especi-
ficos de miositis los que constituyen marcadores muy utiles para el diagndstico clinico, la clasificacion y la
prediccién del prondstico en las miopatias inflamatorias idiopaticas. En los tltimos afios se han identificado
dos nuevos anticuerpos especificos de miositis, el anti-CADM-140 en la dermatomiositis amiopdtica y el
anti-p155 y anti-p155/p140 en la dermatomiositis asociada a cdncer. Ello tiene una gran trascendencia ya
que en estos subgrupos clinicos no se detectaban anticuerpos especificos de miositis. La identificacién de los
antigenos diana que reconocen estos anticuerpos resultard fundamental para comprender mejor la etiopato-
genia de estas enfermedades.
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NEW AUTOANTIBODIES IN DERMATOMYOSITIS

Abstract. Dermatomyositis is an idiopathic inflammatory myopathy that affects skeletal muscle and the skin.
Idiopathic inflammatory myopathies are characterized by the production of autoantibodies directed against
different cell structures. Some of these autoantibodies are specific to idiopathic inflammatory myopathies
(myositis-specific antibodies) whereas others are found in a range of overlap syndromes (myositis-associated
antibodies). Although they are all associated with certain clinical and physiopathological characteristics of
myositis, myositis-specific antibodies are essentially the most useful markers for clinical diagnosis, classification,
and prognosis in idiopathic inflammatory myopathies. In recent years, two new myositis-specific antibodies
—in clinically amyopathic dermatomyositis (CADM), CADM-140 and, in cancer-associated dermatomyositis,
anti-p155/p140— have been identified. This is of great importance as no myositis-specific antibodies had
previously been detected in these clinical subgroups. The identification of target antigens that are recognized
by these antibodies is essential for a better understanding of the pathogenesis of these diseases.

Key words: idiopathic inflammatory myopathy, polymyositis, amyopathic dermatomyositis, cancer-associated
dermatomyositis, myositis-specific antibodies.

La dermatomiositis es una enfermedad inflamatoria que
afecta a la piel y al musculo. Se incluye dentro de las mio-
patias inflamatorias idiopdticas o miositis idiopaticas, las
cuales constituyen un grupo heterogéneo de enfermedades
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musculares, de etiologia desconocida, caracterizadas por la
aparicién progresiva de debilidad muscular e inflamacién?.

En un intento de ordenar estos procesos se han pro-
puesto varias clasificaciones. Una es la clasificacién clinica
que distingue grupos especificos de miopatias inflamato-
rias que difieren en la clinica, la microscopia, el pronéstico
y, probablemente, también en la etiopatogenia (tabla 1)2.
En este sentido, las mds actuales incluyen, ademds de las
entidades ya propuestas por Bohan y Peter en 19753, otras
miopatias descritas con posterioridad como la miopatia
por cuerpos de inclusién, o situaciones clinicas que si bien
eran reconocidas desde hace tiempo por los dermatélogos,
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no se contemplaban en estas clasificaciones hasta hace po-
cos afos. Este es el caso de la dermatomiositis amiopética
o sine miositis,un diagnéstico de gran interés para el clinico
dada su repercusién en el prondstico y la terapéutica.

Una segunda clasificacién contempla la presencia de
unos anticuerpos dirigidos, en su mayor parte, frente a en-
zimas que participan en la sintesis de proteinas*®. Estos
anticuerpos parecen definir grupos de pacientes con unos
hallazgos clinicos, epidemioldgicos y prondsticos homogé-
neos, en especial aquellos que se asocian a los anticuerpos
especificos de miositis (tabla 2). Su sensibilidad no es muy
grande, por lo que su ausencia no puede excluir el diagnés-
tico de miopatia inflamatoria, pero su presencia si que tie-
ne un elevado valor predictivo. Dentro de los anticuerpos
especificos de miositis los mds importantes son los anti-
cuerpos anti-sintetasa (anti-aminoacil-ARNt sintetasa)
que van dirigidos frente a enzimas citoplasmaticas que ca-
talizan la unién covalente de los aminoécidos con sus ARN
de transferencia (ARNTt). De ellos, el anticuerpo anti-histi-
dil-ARNt o anti-Jo1 es el mds frecuente®. A los 6 anticuer-
pos antisintetasa cldsicos cabe afiadir otros dos de reciente
identificacién en el suero de dos unicos pacientes: anti-Zo
(fenilalanil-ARN' sintetasa) y anti-YRS (tirosil-ARNt
sintetasa)”®. Salvo excepciones, cada paciente presenta uno
solo de estos anticuerpos antisintetasa y las manifesta-
ciones clinicas son, a grandes rasgos, similares en todos
ellos. Es caracteristica la presencia de miositis, enfermedad
pulmonar intersticial, artritis, fenémeno de Raynaud y las
manos de mecdnico. De aqui el término «sindrome antis-
intetasa», que se acufi6 con el fin de identificar a los pa-
cientes que cursaban con esta sintomatologia’. Los
anticuerpos antisintetasa tienen interés, ante todo, por su
capacidad para predecir el desarrollo de enfermedad pul-
monar intersticial en los pacientes con miositis y viceversa,
el inicio tardio de una miositis en los pacientes que debu-
tan con una enfermedad pulmonar intersticial'.

Los cambios clinicos que definen las manos de mecani-
co son el engrosamiento, la hiperqueratosis y las fisuras en
las caras laterales y palmar de las manos!>!2. Sin embargo,
posteriormente estos cambios cutdneos se han descrito
junto a lesiones tipicas de la dermatomiositis cldsica, en
pacientes con polimiositis'® o en sindromes de solapamien-
to como la escleromiositis!*. Por todo ello, en la actualidad
las manos de mecdnico se tienden a considerar un marca-
dor cutineo de miositis con independencia del anticuerpo
o la miopatia asociada.

Otros dos anticuerpos especificos de miositis bien cono-
cidos son el anticuerpo anti-Mi-2 y el anti-particula de
reconocimiento de sefial (anti-PRS). Anti-Mi-2 se asocia
a dermatomiositis tanto juvenil como del adulto, con poco
riesgo de enfermedad pulmonar intersticial, y a un pronds-
tico relativamente bueno®®. Este anticuerpo reconoce dos
antigenos, Mi-2a (240 kDa) y Mi-28 (218 kDa), los cua-
les probablemente pertenecen a la misma familia de pro-

Tabla 1. Clasificacion clinica de las miopatias
inflamatorias idiopaticas

Polimiositis

Dermatomiositis

Dermatomiositis sine miositis

Polimiositis y dermatomiositis de la infancia

Miopatia por cuerpos de inclusion

Miositis asociada a cancer

Miositis asociada a conectivopatias

Miositis eosinofilica

Miositis granulomatosa

Miositis focal o nodular

Miositis ocular u orbital

teinas, las helicasas nucleares, que tienen una funcién
reguladora de la transcripcién!®®. Es posible que en un
futuro préximo se identifiquen diferencias clinicas entre
los pacientes con distinta reactividad frente a las dos molé-
culas Mi-2 o determinados fragmentos de las mismas,
como ya se ha apuntado en un articulo reciente!. La PRS
es un complejo citoplasmatico ARN-proteina que consiste
en 7SL-ARN y 6 polipéptidos de 72, 68, 54,19, 14 y
9 kDa. Este complejo media la traslocacién de polipépti-
dos a través del reticulo endoplasmatico. Los pacientes que
desarrollan anticuerpos frente a esta particula suelen pre-
sentar una miositis de inicio agudo, en general resistente al
tratamiento estdndar con glucocorticoides y con frecuentes
exacerbaciones, afectacién miocdrdica y disfagia®®?!. Desde
el punto de vista microscépico se ha observado que en esta
miositis predomina la necrosis de las fibras musculares sin
apenas existencia de infiltrados inflamatorios??. Por tanto,
el anti-PRS puede ser el marcador de un sindrome de mio-
patia necrotizante diferente de la tipica polimiositis que, si
bien no suele responder al tratamiento convencional con
glucocorticoides, si puede responder a otros tratamientos
como rituximab, un anticuerpo monoclonal anti-CID20%.

Recientemente se han identificado nuevos autoanti-
cuerpos especificos de miositis que parecen relacionarse
con situaciones clinicas de gran interés para el dermatélo-
go, como pueden ser la dermatomiositis amiopdtica y la
dermatomiositis asociada a céncer.

Dermatomiositis amiopatica

En un porcentaje bajo de pacientes, que se ha descrito en-
tre el 2 y el 18%, puede observarse una erupcién indistin-
guible de la dermatomiositis cldsica pero con ausencia o
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Tabla 2. Anticuerpos en las miositis idiopaticas y caracteristicas clinico-evolutivas de la miopatia inflamatoria asociada

Anticuerpo

Antigeno

Pacientes con  Caracteristicas
anticuerpos (%) de los antigenos

Sindrome clinico
asociado

Evolucion
y prondstico

Anticuerpos especificos de miositis

Antisintetasas
Anti-Jo-1
Anti-PL-7
Anti-PL-12
Anti-OJ
Anti-EJ
Anti-KS
Anti-Zo
Anti-YRS

Anti-particula de
reconocimiento
de senal

Anti-Mi-2

Anti-CADM-140

Histidi-ARNt sintetasa
Treonil-ARNt sintetasa
Alanil-ARNt sintetasa
Isoleucil-ARNt sintetasa
Glicil-ARNLt sintetasa
Asparaginil-ARNt sintetasa
Fenilalanil-ARNt sintetasa
Tirosil-ARNt sintetasa

Particula de reconocimiento

de senal

Helicasa nuclear
(218/240 kDa)

Desconocido (proteina
140 kDa)

Enzimas

20 citoplasmaticas
5-10 que catalizan
<5 la unién covalente
<5 de los
5-10 aminoacidos
<5 con su ARNt
<1
<1
5 Complejo
citoplasmatico
que media la
traslocacion de
polipéptidos a
través del reticulo
endoplasmatico
5-10 Helicasa nuclear

con funcién
reguladora de
la transcripcion

50 en DMA Desconocida

Comienzo en primavera Moderada

de forma aguda con
miositis, artritis,
afeccion pulmonar
intersticial, fiebre,
manos de mecanico
y fenémeno

de Raynaud

Comienzo muy agudo y
grave en otofo, con
afecciéon muscular
grave, afeccion
miocardica y disfagia.
Miopatia necrotizante

Comienzo agudo

y leve con las lesiones

cutaneas clasicas

Especifico de la DMA

respuesta

al tratamiento

y recurrencias
en su evolucion.
Supervivencia
alos 5 afos

del 65% (por
insuficiencia
respiratoria y
cor pulmonale)

Mala respuesta
al tratamiento.
Supervivencia
alos 5 ahos
del 25-30 %
(por afeccion
cardiaca)

Buena respuesta
al tratamiento.
Supervivencia
alos 5 afos
del 95%

Anti-p155 (/p140)  TIF1y 20 en DM DM, sobre todo
asociada a cancer
Anti-MJ Desconocido (proteina <5 DM juvenil
140 kDa)
Anti-PMS1 Enzima reparadora ADN <5
Anticuerpos asociados a miositis
Anti-U1RNP U1RNP nuclear 10 Sindrome de
solapamiento miositis,
enfermedad mixta
del tejido conectivo
Anti-Ku Subunidad reguladora 20-30 Sindrome de
ADN-PK (70/80 kDa) solapamiento
polimiositis-
esclerodermia
en japoneses
Anti-PM-Scl Complejo nucleolar 8-10 Sindrome de

de 11-16 proteinas

Adaptada de Mimori T et al.
ADN-PK: ADN dependiente de protein-cinasa; DM: dermatomiositis; DMA: dermatomiositis amiopatica; TIF1-y: factor transcripcional intermediario 1.

minima expresién de enfermedad muscular. A este grupo
se le denomina dermatomiositis sine miositis o dermato-
miositis amiopdtica o dermatomiositis clinicamente amio-
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solapamiento
dermatomiositis-
esclerodermia
en caucasicos

pitica, como recientemente han propuesto Sontheimer et
al?*. Esta situacién clinica es motivo de gran interés y con-
troversia, ya que siguen sin definirse los criterios que deben
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regir su diagnéstico, se desconoce si existe el mismo riesgo
que en la dermatomiositis clasica de desarrollar compli-
caciones graves como una neoplasia o una enfermedad
pulmonar intersticial, ni hay acuerdo sobre cual es el trata-
miento mds adecuado.

Respecto a su diagnéstico, se debe recordar que no exis-
ten diferencias en cuanto a la clinica y la microscopia de las
lesiones cutdneas en la dermatomiositis amiopdtica con
respecto a la dermatomiositis cldsica y que en mds del 50%
de los pacientes con una dermatomiositis cldsica, las lesio-
nes cutineas preceden entre 3 y 6 meses a la afectacién
muscular®. Si esta ocurre durante los dos primeros afos
desde la aparicién del exantema, debe considerarse como la
progresién habitual de la dermatomiositis cldsica. Pasado
este tiempo, si el paciente sigue con enfermedad unica-
mente en la piel, puede hablarse de dermatomiositis size
miositis?®?’.

Mis controvertido resulta definir «la ausencia de enfer-
medad muscular» y hasta qué punto debe explorarse el
musculo para decidir si este 6rgano estd activo o no. Se ha
observado que pacientes con lesiones cutdneas de derma-
tomiositis sin clinica de debilidad muscular y creatinin-fos-
focinasa (CPK) dentro de la normalidad pueden tener
alteraciones en el electromiograma (EMG), la resonancia
magnética y en la biopsia muscular, lo que implica la exis-
tencia de una miositis clinicamente silente?®?’. Sin embar-
go, como se demuestra en un estudio reciente donde se
realiza una revisién sistemdtica de la literatura?*, estos
hallazgos no sirven para predecir el inicio posterior de en-
fermedad muscular franca y, por tanto, su presencia no
necesariamente comporta un cambio en la actitud terapéu-
tica. Se podria argumentar, por tanto, que mds alld de la
exploracién de la clinica muscular y la determinacién de
la CPK, otras exploraciones musculares resultarian inne-
cesarias con el fin de tomar una decision terapéutica en
ausencia de debilidad muscular. Si que el inicio de la enfer-
medad muscular es con frecuencia anunciado por una ele-
vacion de la CPK, lo que subraya el interés de realizar
determinaciones periédicas de esta enzima muscular en los
pacientes con una dermatomiositis clinicamente amiopéti-
ca, en especial durante los dos primeros afios.

Es evidente que ante la dificultad de definir desde el
punto de vista clinico la dermatomiositis amiopatica, la ca-
racterizacién de algiin marcador serolégico que permitiera
identificar a estos pacientes tendria un gran interés clinico
y prondstico. En este sentido, en los pacientes con derma-
tomiositis clinicamente amiopatica, y no en la dermato-
miositis cldsica, se han identificado algunos anticuerpos
dirigidos frente a nuevos autoantigenos que podrian de-
sempeiiar este papel; entre ellos destaca el anticuerpo
anti-CADM-140, que se dirige frente a un antigeno cito-
plasmitico de 140 kDa y se asocia, al menos en la pobla-
cién japonesa, a la dermatomiositis amiopética y, dentro de
este contexto, a la enfermedad pulmonar répidamente pro-

gresiva®. Respecto a esta ultima complicacion, tras la revi-
sién de la literatura se puede afirmar que hasta el 15% de
las dermatomiositis clinicamente amiopdticas pueden
desarrollar enfermedad pulmonar intersticial con una mor-
talidad de casi el 40 %?*. Hasta la identificacién de anti-
CADM-140 también se habia podido comprobar que en
estos pacientes, a diferencia de lo que ocurre en la derma-
tomiositis cldsica asociada a enfermedad pulmonar, no se
identificaba ningin anticuerpo especifico de miositis clasi-
co como el anticuerpo anti-Jo-1. Quiza estudios futuros
permitirdn caracterizar nuevos anticuerpos que, como el
anti-CADM-140, pudieran identificar pacientes con der-
matomiositis amiopdtica asociada o no a enfermedad pul-
monar.

En lo referente a la actitud terapéutica, Euwer y Son-
theimer®! sugirieron en 1991 que una aproximacién mds
agresiva en el tratamiento de la enfermedad cutdnea, en-
tendiendo como tal la que se plantearia en el caso de una
dermatomiositis cldsica, podria prevenir el desarrollo pos-
terior de inflamacién muscular. Sin embargo, la publica-
cién posterior de varias series en las que los pacientes
diagnosticados de dermatomiositis amiopatica no desa-
rrollaron enfermedad muscular a pesar de no recibir
tratamiento inmunosupresor?3233, sugiere que los gluco-
corticoides orales u otro agente inmunosupresor sélo de-
berian administrarse en presencia de enfermedad muscular
franca.

Dermatomiositis asociada a cancer

Otro aspecto de interés en relacién con algunos de los nue-
vos autoanticuerpos identificados en la dermatomiositis es
el mayor riesgo que estos pacientes tienen de desarrollar
una neoplasia. La asociacién entre dermatomiositis y neo-
plasia se sugirié por primera vez en 1916. En los primeros
estudios epidemioldgicos, diversos aspectos clinicos y me-
todolégicos —como la dificultad en el diagndstico de mio-
sitis y, sobre todo, en la distincién entre dermatomiositis y
polimiositis, el sesgo en la referencia de los casos, los estu-
dios con muestras pequeias, la escasa duracién del segui-
miento o la ausencia de un grupo control apropiado, entre
otros— impidieron la confirmacién de este hecho3**. Sin
embargo, estudios de cohortes mds recientes, bien disefia-
dos, han demostrado una asociacién significativa entre
miositis y neoplasia, siendo el riesgo de esta asociacién
mayor para la dermatomiositis respecto a la polimiositis.
Uno de estos estudios fue publicado por un grupo aus-
traliano en el afio 2001 y en €l se incluyeron un total de
537 pacientes, todos ellos con biopsia probada de miopatia
inflamatoria®. La razén de incidencia estandarizada que se
obtuvo en el grupo de pacientes con dermatomiositis fue
de 6,2, 1o que indica que el riesgo de neoplasia es 6 veces
mayor en estos pacientes respecto a la poblacién general.
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También se observé que este riesgo fue 2,4 veces mayor en
los pacientes con dermatomiositis respecto al grupo con
polimiositis.

Hill et al*® también demostraron en un amplio grupo de
pacientes con dermatomiositis y polimiositis que ambas se
asociaban a un mayor riesgo de cncer, pero este riesgo era
mayor en los pacientes con dermatomiositis.

Por tanto, parece claro que existe una asociacién entre
dermatomiositis y cancer. Sin embargo, sigue sin definirse
cudl es la estrategia mas adecuada en la busqueda de esta
neoplasia. En este sentido, tres cuestiones importantes no
tienen aun una respuesta clara. Primero, ¢disponemos de
algin factor predictivo o marcador de neoplasia en la der-
matomiositis del adulto?; segundo, el estudio de la neopla-
sia, sdebe realizarse con las minimas exploraciones o, por el
contrario, debe ser completo y exhaustivo?; y tercero, ¢du-
rante cudnto tiempo debemos realizar el seguimiento del
paciente en caso de que no se encuentre neoplasia alguna
en la primera evaluacién?

La primera cuestién es una de las mds importantes para
el clinico, ya que es obvio que la identificacién de determi-
nados hallazgos clinicos o pardmetros biolégicos que pu-
dieran actuar como marcadores de neoplasia, permitiria
realizar una investigacién selectiva y meticulosa de la neo-
plasia sélo en aquellos pacientes que fueran portadores de
estos marcadores. Lamentablemente existen pocos cam-
bios clinicos que nos permitan sospechar la existencia de
una neoplasia. El primer factor que podriamos conside-
rar es la edad. Sabemos que la frecuencia de neoplasia
en los pacientes con dermatomiositis se incrementa con
la edad3***8, y que la presencia de neoplasia resulta ex-
cepcional en la dermatomiositis infantil®. Sin embargo, se
ha demostrado que el riesgo de neoplasia se encuentra
aumentado incluso en los pacientes con dermatomiositis
por debajo de los 45 afios. Por tanto, la edad no deberia ser
para el clinico un elemento disuasorio en la bisqueda me-
ticulosa de la neoplasia.

Algunos autores han sefialado en diversas publicaciones
de la literatura francesa®*? el interés de observar en los
pacientes con dermatomiositis lesiones necréticas en la
piel, ya que parece que pueden constituir un marcador de
neoplasia. En uno de estos estudios el valor predictivo de la
asociacién de necrosis cutdnea y neoplasia fue del 70 %2
Este pardmetro clinico resulta ficil de evaluar por el der-
matdlogo y, probablemente, su observacién podria justifi-
car una investigacién exhaustiva de la neoplasia.

Finalmente, se ha sugerido que la presencia de enfer-
medad pulmonar intersticial sola o acompafada de anti-
cuerpos anti-sintetasa tiene una asociacion negativa con el
riesgo de cdncer®S3>4,

Con respecto a los pardmetros biolégicos, se puede dis-
tinguir entre algunas determinaciones de laboratorio de
rutina, los marcadores de antigenos tumorales y los au-
toanticuerpos. Se ha descrito que los pacientes con derma-

tomiositis y neoplasia asociada tienen con mayor frecuencia
unos niveles normales de CPK*-%7, aunque para algunos
autores seria lo contrario®?, y una velocidad de sedimen-
tacién globular (VSG) incrementada®.

Es bien conocido que la determinacién de una bateria
de marcadores de antigenos tumorales puede proporcio-
nar una informacién atil antes de iniciar la basqueda
exhaustiva de la neoplasia. En los pacientes con miositis
podrian resultar de especial interés los marcadores CA125
y CA19.9, ya que segin Amoura et al* la elevacion en el
suero de estos dos marcadores, asi como la elevacién de
CA125 en determinaciones seriadas, se asocia a un mayor
riesgo de desarrollar cdncer, no sélo de ovario, sino tam-
bién de otros tipos.

Desde el punto de vista serolégico, hasta hace muy po-
cos afios no se habia identificado ningln anticuerpo espe-
cifico de miositis como marcador de neoplasia. Ms aun,
en la literatura se habia sefialado que la presencia de estos
anticuerpos especificos de miositis disminuia la probabili-
dad de cidncer*®°. No obstante, en los tltimos afios se han
identificado nuevos anticuerpos especificos en los pacien-
tes con dermatomiositis*®®!, y alguno de ellos parece que se
asocia a la presencia de cdncer. Uno de estos anticuerpos es
el anti-p155. Segin Targoff et al®?, el anti-p155 estuvo
presente en el 75% de los casos con miositis y neoplasia, y
la neoplasia se desarroll6 en el 37,5% de los pacientes con
dermatomiositis y un anti-p155 positivo. El antigeno dia-
na de este anticuerpo es el factor transcripcional interme-
diario 1-y (TIF1-v)%. Otros autores, de forma casi
simultinea, han descrito un anticuerpo similar que reac-
ciona no sélo con una proteina de 155 kDa, sino también
con otra de 140 kDa%®5. Esta doble banda de precipitacién
ya era mencionada en el estudio anterior®?, por lo que pro-
bablemente estamos ante el mismo anticuerpo. En cual-
quier caso, estos dos grupos de trabajo®®S identifican este
anticuerpo como especifico de dermatomiositis a la vez
que se correlaciona bien con la presencia de neoplasia y la
ausencia de enfermedad pulmonar. Asi, un anti-p155/140
positivo proporciona una alta especificidad (96 %), una
sensibilidad moderada (50 %) y un valor predictivo negati-
vo elevado (97 %) para dermatomiositis asociada a cincer.
Mis aun, la presencia de este anticuerpo junto a un panel
negativo de anticuerpos especificos de miositis incremen-
ta la sensibilidad (94 %) y el valor predictivo negativo
(99%)%. Es obvio que la aplicacién clinica de todos estos
resultados requiere su confirmacién mediante estudios
amplios con un seguimiento prospectivo, pero eviden-
temente abre la posibilidad de disponer en un futuro
proximo de posibles marcadores serolégicos de dermato-
miositis asociada a neoplasia.

Respecto a la segunda cuestion planteada, diremos que
sigue siendo motivo de discusién cémo debe realizarse el
estudio de una neoplasia en el paciente con una dermato-
miositis. Debemos partir de la certeza de que el tipo de
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cancer que podemos encontrar es variado (los més frecuen-
tes son los de ovario, pulmén, tracto gastrointestinal, pin-
creas y mama) y que la mayoria de ellos pueden estar
ocultos®. Desde una perspectiva clinica parece razonable
aconsejar al paciente asintomatico la busqueda de cualquier
proceso cuya deteccién y tratamiento precoces conduzcan
a mejorar la evolucién del mismo. Por otro lado, es eviden-
te que la presencia de una neoplasia constituye un indicador
de mal pronéstico en el contexto de una dermatomiositis.

Tradicionalmente existen dos actitudes opuestas respec-
to al nimero y tipo de exploraciones que se deben realizar
en la bisqueda de una neoplasia en los pacientes con esta
enfermedad. Una de ellas se limita a realizar un interroga-
torio completo, una exploracién fisica minuciosa, unas de-
terminaciones de laboratorio de rutina y unas exploraciones
complementarias en funcién de los sintomas y signos que
se desprendan de la historia clinica. La otra aproximacién
incluiria, ademds de los exdmenes ya comentados, un am-
plio abanico de exploraciones como tomografia axial com-
putarizada (TAC) téraco-abdominal, endoscopias del
tracto gastrointestinal, mamografia, biopsia de médula 6sea
e inmunoelectroforesis del suero, entre otras®®¢. Pero, pro-
bablemente, todas estas recomendaciones no pueden verse
como algo definitivo, sino que pueden variar en el tiempo
de acuerdo con la introduccién de nuevos conocimientos
médicos y técnicas de exploracién mds sensibles y cémo-
das. Aqui podria plantearse, por ejemplo, el papel del escéd-
ner-PET (tomografia por emisién de positrones).

Hoy por hoy, y segtin un estudio reciente de Hill et al*,
parece razonable que a un paciente varén, de origen caucé-
sico con una dermatomiositis, se le realice, ademds de un
examen clinico cuidadoso y unos andlisis de rutina y mar-
cadores de antigenos tumorales, una bisqueda de sangre
en heces y una TAC de térax y abdomen. En la mujer tam-
bién estaria justificada la realizacién de una TAC y una eco-
grafia pélvica, asi como una mamografia. Los estudios
endoscépicos del tracto intestinal superior e inferior podrian
estar indicados de acuerdo con la edad del paciente**47%,
Finalmente, en los pacientes asidticos que residen en el su-
deste de Asia el cdncer de nasofaringe es muy frecuente, por
lo que en ellos seria ademds recomendable una cuidadosa
evaluacién del territorio otorrinolaringolégico®”66.

Aunque se han descrito algunos casos aislados de cdncer
asociados a dermatomiositis amiopdtica, no existen datos
poblacionales que confirmen el aumento del riesgo de neo-
plasia en este subtipo de dermatomiositis**. No obstante,
se recomienda la misma actitud vigilante respecto a la po-
sibilidad de una neoplasia asociada.

Entre el 26 y el 70% de los casos, el desarrollo de la
neoplasia ocurre durante el primer afio tras el diagndstico
de la miositis. Este dato confirma que la investigacién me-
ticulosa de una neoplasia debe realizarse sobre todo duran-
te este periodo de tiempo. Sin embargo, diversos estudios
han demostrado que el riesgo es mds alto en los tres prime-

ros afios, pero sigue siendo alto a los 5 afios tras el diagnés-
tico de la miositis. No se puede descartar que este riesgo
tardio de neoplasia se deba a un efecto a largo plazo de la
terapia inmunosupresora. En cualquier caso, es recomen-
dable que el clinico al cuidado de pacientes con derma-
tomiositis realice una supervisién meticulosa anual en
busqueda de una posible neoplasia durante los 3 o 4 prime-
ros afios tras el inicio de la miositis*>*.
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