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Introduccion.

Las miopatias inflamatorias comprenden un grupo heterogéneo de desordenes
autoinmunes de etiologia desconocida. La Dermatomiositis juvenil (DMJ) se considera
una miopatia inflamatoria adquirida, la tipo IV segun la clasificacion publicada y
modificada por Cassidy y cols™ tiene algunas caracteristicas clinicas y patolégicas que
permiten separarla en un grupo especial, y que la distinguen de la enfermedad del
adulto. Como otras enfermedades sistémicas autoinmunes, la DMJ y la polimiositis (PM
) se asocian con autoanticuerpos séricos, algunos de los cuales son detectados casi
exclusivamente en estas enfermedades. La mayoria de estos anticuerpos estan
relacionados con manifestaciones clinicas especificas, originando subgrupos clinicos
importantes. -

Estos subgrupos clinicos representan una importante variabilidad en pacientes, y por
tanto un espectro clinico grande que se relaciona con un reto diagnostico y de
tratamiento. De todas las miopatias, solo el 20-30% involucran al pulmon, lo que
determina un factor agregado para el pronéstico y evolucion. ®

El sindrome antisintetasa (SAS) es un trastorno infrecuente, incluido entre las miopatias
inflamatorias idiopaticas, que se caracteriza por una mayor prevalencia de enfermedad
pulmonar intersticial, artritis predominantemente en manos y dedos, fendmeno de
Raynaud, hiperqueratosis palmar (“Manos de Mecanico” o maquinista) y la presencia en
suero de anticuerpos antisintetasa (ACAS). *°

Estos anticuerpos son de tipo IgG dirigidos contra la enzima sintetasa, que media la
unién del ARN con un determinado aminoacido, para formar el ARN de transferencia
(ARNY) ). 12

Siete autoanticuerpos han sido identificados hasta la fecha (anti-Jol, anti-PL7, anti-
PL12, anti-OJ, anti-EJ, anti-KS, anti-Wa), siendo el anti-Jo1 el mejor conocido. 32

Los anticuerpos Anti-Jol fueron identificados por primera vez en 1976, en el suero de
un paciente con polimiositis y enfermedad intersticial pulmonar. * En 1990 Marguerie y
cols. °, definieron el sindrome antisintetasa en funcién a un estudio retrospectivo de 29
pacientes con anti-Jol1 positivos.

Los anticuerpos Anti-Jol se encuentra en 20-30% de los pacientes con miositis
inflamatoria, >®® y se cree que sus titulos no se correlacionan con la severidad de los
sintomas en esta entidad, pero si con su curso, llegando a ser indetectables con
tratamiento eficaz. 2>%°%



Las alteraciones histologicas en los mdsculos, muestran necrosis, degeneracion y
regeneracion dispersa de las fibras musculares. Las células musculares expresan mayor
cantidad de antigenos del Complejo Mayor de Histocompatibilidad de clase | y existe
infiltrado de células inflamatorias, que en la polimiositis es predominante de células T
CD8+, localizado entre las fibras, y en la dermatomiositis consiste en células T CD4+ y
linfocitos B, principalmente perivascular. ****°

En un estudio realizado por La-Corte AR y cols.”® en 170 pacientes con diagndstico de
miositis, realizado entre 1985 y 1994 , se encontré que el 26% tenian anticuerpos
Antisintetasa, y el 78% de estos presentaban enfermedad pulmonar intersticial, y el
69% que mostraban enfermedad pulmonar, tenian anticuerpos antisintetasa positivos.

TABLA 1. CLASIFICACION DE LAS MIOSITIS
INFLAMATORIAS IDIOPATICAS

Dermatopolimiositis

Grupo 1. Polimiositis (PM)

Grupo 2. Dermatopolimiositis (DM)

Grupo 3. PM/DM asociada a cancer

Grupo 4. DM juvenil

Grupo 5. DM/PM asociada a otra enfermedad
inflamatoria de tejido conjuntivo

Grupo 6. DM amiopatica

Bohan and Peter Classification



Justificacion

El sindrome Antisintetasa es una patologia poco descrita en pediatria; el conocimiento y
la experiencia sobre dicha patologia, daran herramientas para un diagnéstico y
tratamiento temprano.

Planteamiento del problema

Hasta el momento no existe informe en la literatura de Sindrome antisintetasa en nifios menores
de 10 afios, y la informacidn existente es solo de poblacién adulta o paciente mayores de 13
afios,®. El limitado numero de casos diagnosticados y publicados, y lo poco frecuente en nifios,
engloba al sindrome antisintetasa en una patologia poco conocida por los profesionales de la
salud. Es necesario la descripcion de casos en poblacion pediatrica y la revision de la literatura
de forma sistematica para mejorar la experiencia para el diagnéstico, manejo y pronostico de
dichos pacientes.

Objetivos.

Documentar sobre la experiencia escrita sobre el sindrome antisintetasa mediante una revisién
sistematica de la literatura, e informar de un caso con dicha patologia visto en el Instituto
Nacional de Pediatria.

Material y Métodos.



a) Definiciones Operacionales:

- Sindrome Antisintetasa: Miopatia inflamatoria caracterizados por afeccion
articular,  fibrosis  pulmonar intersticial, Polimiositis/miositis,
hiperqueratosis palmar (manos de mecanico), y anticuerpos antisintetasa

- Anticuerpos Antisintetasa : presencia de anticuerpos Anti HisitidiIRNALt (
Anti Jo-1, PL7, PL12, EJ, OJ, KS)

- Fibrosis pulmonar intersticial: patologia caracterizada por imagen de vidrio
despulido en placa de Rx, o fibrosis en bronquiolos e intersticio por TAC o
IRM, y/o presencia de datos histopatoldgicos de alveolitis fibrosante.

- Manos de mecénico: presencia de Hiperqueratosis en dorso y dedos de la
mano por

Infiltracidn linfocitaria de la dermis.

Estrategias de Busqueda.

Se llevaron a cabo busquedas en el Registro Central de Ensayos Cochrane (CCTR), y en
el registro de ensayos especializado del Grupo Cochrane de Sindrome antisintetasa
(antisynthetasa syndrome), utilizando términos relaciones con al Sindrome
Antisintetasa, miositis/dermatomiositis, enfermedad pulmonar intersticial, Manos de
mecéanico, Anticuerpos Anti JO-1. Ademas se realizo la blusqueda en las bases de datos
electronicas PUBMED, OVID, LILACS, SCIELO. La estrategia de busqueda incluyo
los términos MESH apropiados y terminos de texto incluyendo: “Antisynthetasa
syndrome”, “mechanical Hands”, “Myositis/polymyositis”, “Anti Jo-1”, “Antihistydil-
RNALt” “Intersticial Lung Disease”, debido a que solo se presento un reporte de caso en
poblacion menor a 18 afios, se decidio incluir a poblacion adulta.

Métodos de Revision.

Se examinaron los titulos y resumenes de todos los estudios identificados por las
busquedas electronicas, se obtuvieron todos los estudios potencialmente elegibles y se
revisaron los criterios de diagndstico, posterior a lo cual se hizo la eleccion de los
estudios, siendo la mayoria reporte de casos, no se encontré ninguna revision
sistematica.

Se busco intencionadamente tres criterios; afeccion articular, miositis/polimiositis,
afeccion pulmonar y anticuerpos antisintetasa ( JO-1).

Resultados.



Se muestra el cuadro de los resultados recabados en cada una de la base de datos
electronica. Sin embargo algunos documentos pueden estar registrados en dos 0 mas
bases de datos, por lo que el numero total de documentos no necesariamente es el total
que se refleja en el cuadro siguiente.

MESH Pubmed Ovid EMBASE Lilacs Scielo Total
Antisynthetasa Syndrome 43 34 46 40 10 173
Anti Jo-1 47 39 48 44 12 190
Mechanical Hands 44 36 46 42 11 179
Intersticial Lung Diseas 112 103 119 101 131 566
Myositis AND ILD 50 47 51 44 18 210
Antisynthetasa and Children 0 0 0 1 0 1
Antisynthetasa Autoanti-body 48 43 58 49 24 222
TOTAL 344 302 368 321 206 1541

Se excluyeron 10 articulos, Asanuma-Reiko 2005, Marafiez Al 2005, Pinto PJ 2003,
Pongi A 2000, Targoff NL 2006, Allan PF 2006, Pandolkos S 2005, Josef R, 2003,
Gerami P 2001, High WA 2003, por no cumplir o no referir en su descripcion la
serologia para SAS, 0 por cursar con otra patologia agregada diferente a la descrita del
sindrome.



Cuadro Clinico.

Se ha descrito una triada caracterizada por: Miositis, Enfermedad pulmonar intersticial y
afectacion articular. Las manifestaciones clinicas principales del sindrome antisintetasa
incluyen polimiositis o dermatomiositis, enfermedad intersticial difusa pulmonar,
poliartritis de predominio en manos y dedos, fendmeno de Raynaud y lesiones cutaneas
eritemato-violaceas hiperqueratosicas sobre zonas de articulacion metacarpofalangicas e

interfalangicas (manos de mecénico) 30931319

La inflamacion muscular incluye debilidad, fatiga, dolor y atrofia con fibrosis del
musculo, la instalacion generalmente es aguda y afecta el musculo esquelético proximal.
Los pacientes tienen dificultad para levantarse, pararse de una silla, o subir las

escaleras, 10181921

La enfermedad Pulmonar intersticial en el sindrome antisintetasa es una de las
manifestaciones mas comunes, y es una causa importante de mortalidad. Los datos
clinicos de la afeccion pulmonar tienen un amplio espectro clinico que van desde tos,
dolor de pleuritico, disminucion de la tolerancia al ejercicio, disnea de moderados a
grandes esfuerzos, disnea en reposo Yy en algunos casos insuficiencia respiratoria aguda.

18,19,21

La progresion a la fibrosis difusa es la regla en ausencia de tratamiento y puede

presentarse incluso en ausencia de datos clinicos de miositis. **#"%

La afeccion articular es variable e incluye artralgias, sinovitis, artritis con o sin erosion
de la cortical del hueso. En presencia de anticuerpos como el anti-Jo-1, puede existir
artritis deformante, artropatia no erosiva con luxacion de la articulacion interfalangicas

distal en especial de los pulgares, calcinosis cutanea. 232340

La afeccion articular generalmente se manifiesta en pequefias articulaciones, en

mufiecas, hombros y rodillas. Los pacientes que tienen artritis deformante, la duracion

de la patologia es mayor respecto a aquellos que no tienen artritis deformante 22>



Tabla 3. Manifestaciones Clinicas del sindrome antisintetasa.

Miositis 90%
Enfermedad

Pulmonar intersticial 50-70%
Poliartritis 50-90%
Fendmeno Raynaud 7-40%
Fiebre 20%
Hiperqueratosis 30-40%

(Manos de mecanico)

Maire I, Hatron PY, Hachulla E. Wallaert B. Pulmonary Involvement in polymyositis and in dermatomyositis. J Rhemumatol 25: 1998; 1336-43.

Otras Manifestaciones clinicas: La presencia de hiperqueratosis en manos conocida
como “manos de mecanico”, se presenta por un infiltrado en la dermis de linfocitos. Se
ha descrito fendbmeno de Raynaud, lupus “like” (fotosensibilidad), exantema
maculopapular, pero el porcentaje de presentacion oscila del 7% al 40% de los casos,
sin ser patognoménico en la mayoria de ellos. 22" a vasculitis de pequefios vasos
han sido descritas en algunos casos, pero especialmente en adultos. ** El dafio cardiaco,
renal (glomerulonefritis mesangio proliferativa) son otras manifestaciones poco

frecuentes del sindrome antisintetasa, ***>%



Diagnostico de Laboratorio, Imagenologia y Patologia.

Placa de torax: se observa un patrdn intersticial, con tendencia a la fibrosis en algunas

zonas, denominada en “vidrio despulido”, 8910:1216.18.2043

Pruebas de funcién pulmonar. muestran un patron restrictivo, y una capacidad pulmonar
total que depende del grado de afectacion al momento de la prueba, pero en general

estan disminuidas. %

La Tomografia computada de alta definicion, muestra opacidades en imagen de vidrio
despulido, irregularidades en las interfaces, consolidacion de las vias aéreas,
micronodulaciones del parénquima y un patron en panal de abeja que es visto en la

mayoria de las ocasiones. 226273343

Serologia: el anticuerpoanti-Jo-1 es el ACAS maés frecuente y fue el primero en

descri birse 28,29,33,34,37,39,40,41

TABLA 2. Anticuerpos Antisintetasa descritos

. Frecuen
Nombre Antigeno ] Autor
cia (%)
_ R Nishikali y
Anti-Jol Histidina 15-30 o
Reichlin3
Anti-PL7 Treonina 3-4 Okada et al15
Anti-PL12 | Alanina 3-4 Bunn et al16
Anti-EJ Glicina <2 Hirakata et al17
Anti-OJ Isoleucina <2 Suwa et al18
Anti-KS Asparragina Hirakata et al19

Kaminski H, Santillan C, Wolfe G. Autoantibody testing in neuromuscular disorders, part Il: neuromuscular junction,

hiperexcitability, and muscle disorders. J Clin Neuromusc Dis 2000; 2: 96-105.



Los anticuerpo Anti PL-12 son los mas comunes encontrados, hasta en el 60%, seguido
de los Anti-Jo-1 y Anti-OJ en un 20% respectivamente. Sin embargo en los casos
revisados, el Anti JO-1 esta presente hasta en un 95% de los pacientes diagnosticados

como Sindrome Antisintetasa, 404748

En la electromiografia se puede observar cambios severos que incluyen amplitudes
disminuidas, potenciales cortos polifasicos, fibrilaciones espontaneas, puntas positivos
durante el reposo, descargas repetitivas y de alta frecuencia asi como irritabilidad, que

son propias de cualquier miositis. %

Las enzimas en suero como lo son la creatinfosfocinasa, aldolasa, alanino

aminotransferasa, aspartato aminotransferasa y la deshidrogenasa lactica estan elevadas.
44,49

La biopsia muscular se requiere para confirmar el diagndstico de miositis, y también
para excluir otras enfermedades. En el caso de la Polimiositis, la biopsia revela un

infiltrado inflamatorio incluso de los fasciculos, asi como fibras musculares necroticas.
44,49

Biopsia Pulmonar: los hallazgos pueden ser de una neumonia organizada con

bronquiolitis obliterante 0 neumonia intersticial con o sin dafio alveolar difuso, en la

afeccion intersticial el pronostico es desfavorable. 38,4449



Diagnostico Diferencial.

El diagndstico diferencial debe incluir a todas las enfermedades que expresan afeccion

sistémica, pulmonar asociada con compromiso del sistema musculo esquelético.
10,13,14,15,18

La esclerodermia sistémica, los sindromes de sobreposicion y otros grupos de

polimiositis/dermatomiosistis pueden semejar un cuadro clinico similar. %

Cuando la enfermedad se expresa con polimiositis, se debe diferenciar de otras causas
de debilidad muscular como: paralisis hipokalemica familiar, deficiencias de la cadena
respiratoria y fosforilacion oxidativa, la deficiencia de canitin-palmitoil transferasa;
miastenia gravis y el sindrome de Guillan-Barre; las distrofias musculares e infecciones

como la Influenza, toxoplasmosis y el virus de inmunodeficiencia humana VIH. %

Diagndstico Diferencial

Enfermedades del tejido Conectivo

Lupus eritematoso sistémico

Dermatomiositis

Polimiositis

Esclerodermia

Sindrome de Sjdgren primario

Artritis reumatoide

Farmacos (amiodarona, nitrofurantoina)

Neumonitis por hipersensibilidad

Neumonias de «lenta resolucion

Medicamentos(metrotexate, Penicilamina, sales de oro)




Tratamiento y Prondstico.

El manejo debe ser integral y multidisciplinario, cuyo objeto sea mejorar la capacidad

pulmonar, evitar la progresion del dafio y mejorar la calidad de vida. %2

La prednisona a dosis de 1mgkgdia es el medicamento de eleccion. 314151657 | 4
ciclofosfamida administrada mensualmente via intravenosa a dosis de 1gr/m2sc o

2.5mg/kg/dia, es efectiva cuando la afeccién pulmonar intersticial es inminente. >3

La Aczatioprina en dosis de 2.5mgkgdia, el metrotexate a 0.3mgkg/semana, y la
ciclosporinaa 3mg/kg/dia, pueden utilizarse en los casos leves o moderados. >
No existen estudios clinicos controlados en nifios que nos demuestren si es mejor la

monoterapia o la combinacién de varios medicamentos para el control del SAS. *

La inmunoglobulina Intravenosa, ha demostrado in ensayos clinicos controlados en
adultos, ser efectiva en las dermatomiositis resistentes a esteroides, mejorando la
debilidad, fatiga muscular, y el exantema e incluso la elasticidad muscular; sin embargo

aun faltan estudios clinicos que corroboren dicha eficacia en los nifios. >’

Otras alternativas como el rituximab, utilizado en artritis reumatoide, puede mejorar los
sintomas sin embargo también puede exacerbar el cuadro, y existen algunos estudios
que reportan como factor desencadenante de la enfermedad pulmonar intersticial el uso

de dicho medicamento. >

La utilizacion de tacrolimus ha sido probado en pacientes adultos durante periodos de 3
meses, con dermatomiositis resistentes al tratamiento, y algunas de ellas presentaban
Anti Jo-1 con enfermedad intersticial con buenos resultados, sin embargo no existen

reportes ni dosificacion para los nifios. °°>°°

La rehabilitacion fisica y el reposo relativo, es de suma importancia para evitar la

incapacidad motriz, y mejorar la fuerza muscular.



Presentacion del caso clinico.

Femenino de 6 afios de edad, procedente del estado de Guanajuato, de medio
socioeconémico bajo. Inicia padecimiento dos afios antes de su ingreso con dolor
abdominal, fiebre, sindrome artritico, debilidad muscular progresiva, fendmeno de
Raynaud, mialgias y lesiones cutaneas. Recibié en lugar de origen tratamiento con
prednisona a 4 mg/Kg/dia durante 2 afios. En la exploracion fisica destacaba aspecto
Cushinoide +++, eritema en heliotropo en region malar, disminucién de la fuerza de
musculos proximales, de la cintura escapular y pélvica. Lesiones cutaneas eritemato-
violaceas hiperqueratésicas sobre zonas de articulacion metacarpofalangicas e
interfalangicas (manos de mecanico) con deformidad Osea y vasculitis distal, ademas de
dedos en palillos de tambor; en mufiecas y articulaciones interfalangicas proximales,
limitacién a los arcos de movilidad. En articulaciones metacarpofalangicas tenia placas
escamosas (Papulas de Gottron). Mostraba polipnea, sibilancias espiratorias bilaterales.

precordio con soplo sistélico grado 11-V1, en tercer espacio intercostal.

Entre las pruebas complementarias destacaban eenzimas musculares elevadas: CPK
4530 u.i/mL: TGO,240 wu,i,/mL; tgp,116u.i/mL biometria hematica normal.
Inmunolégicos Ac anti jo-1 142 un, Ac anti RNP 22, Factor reumatoide 29.9 ui/mL, Ac
ENA 6 81 un, C3 66.5 mg/dl, C4 <5.73 mg/dl, Electromiografia con patron miopatico.
Ecocardiograma que reporta corazon estructuralmente sano con FE 60%. Biopsia
muscular de cuadriceps derecho con inflamacion intersticial linfocitica leve, atrofia

perifascicular focal, alteraciones compatibles con polimiositis.

Radiografia de térax: Presencia de intersticio pulmonar con datos sugestivos de fibrosis
pulmonar. Serie esdfago-gastro-duodenal, disminucion de la motilidad. Pruebas de
funcién respiratoria: de calidad B, pruebas basales con sugerencias de patrdn restrictivo
grave con FEVI 28.6% del predicho secundario disminucion de todos lo volimenes

pulmonares.

Durante su estancia hospitalaria incremento de dificultad respiratoria clinica y
radiograficamente datos de neumonia, por lo cual se inicio manejo antimicrobiano, con

pobre respuesta clinica, por el antecedente del inmunosupresion farmacologica se inicio



el protocolo para descartar tuberculosis pulmonar y manejo antifimico. Con estos datos

realizamos diagndstico clinico dermatomiositis/ sindrome antisintetasa.

Su evolucién médica fue torpida con deterioro significativo, se ingreso a la unidad de
cuidados intensivos bajo apoyo ventilatorio con estancia de 15 dias, recibio dentro de
los multiples manejos terapéuticos vancomicina, ciprofloxacino, meropenem,
anfotericina. Se decidid iniciar manejo con bolos de metilprednisolona 30mg/Kg peso
dia 3 bolos, se continto con prednisona 1 mg/Kg peso dia. Continué con presencia de
fiebre ininterrumpida, por lo cual se inicid manejo con ciclofosfamida 500 mg./m2 dia

y se contindio manejo con prednisona a 1 mg./Kg. Dia.

Presentd mejoria de sus condiciones generales, la fiebre remitié al segundo bolo de
metilprednisolona, sus condiciones ventilatorias estables sin necesidad de oxigeno

suplementario.

Actualmente persiste con tos seca no cianozante ni emetizante, realiza sus labores
cotidianas, y recibe prednisona 0.5mgkgdo, ciclofosfamida 600mg/m2sc vy

gamaglobulina humana intravenosa 1gr/kg/dosis mensual.



Discusién y Conclusién.

El sindrome antisintetasa en una patologia descrita en poblacion adulta en promedio de
edad 45-60 afios, predomina en el sexo femenino, cuya caracteristicas diagndsticas en
una miositis-polimiositis con afeccion pulmonar intersticial y presencia de anticuerpos
aminoacil RNAt del cual el Anti Jo-1 es el mas frecuente, seguido de Anti-PI17, Anti PL
12 y Anti EJ.

El cuadro clinico del caso es semejante a lo descrito en la literatura, es decir con disnea
progresiva, fiebre, artralgias en manos y dedos, con hiperqueratosis en manos ( Manos

de mecénico).

Se han utilizado numerosos tratamientos inmunosupresores con eficacia diversa
(azatioprina, metrotexato, ciclofosfamida y tacrolimus) e incluso se ha probado la
inmunoglobulina intravenosa como tratamiento de segunda linea. En el caso de la

ciclofosfamida y tacrolimus se ha comprobado su eficacia en algunos estudios.

Elegimos en uso de ciclofosfamida y gammaglobulina intravenosa ante la mala
evolucidon de la enfermedad pulmonar, prescindiendo del uso de metrotexate ante una
eventual toxicidad pulmonar. La respuesta después de los ciclos de terapia
inmunosupresora fue claramente positiva, con rapida mejoria que ha permitido

mantener dosis minimas de corticoterapia en descenso.

El presente es uno de los primeros casos descritos en la literatura SAS o anti Jo-1 en un
paciente pediatrico con fibrosis pulmonar idiopética y miopatia inflamatoria como
diagnostico de base, cuya asociacion con dermatomiositis estuvo claramente
documentada. No es raro encontrar en la literatura fibrosis pulmonar idiopéatica cuyo
origen puede ser explicado por fendmenos inmunoldgicos, en este caso por el SAS. Por
lo anterior el pediatra debe pensar SAS ante pacientes con la sintomatologia antes
sefialada e instaurar la terapéutica inmunosupresora tratando de evitar la progresion de

la afectacion pulmonar.



Imagenes.

Fig.1. Eritema Heliotropo en Sindrome antisintetasa.

Fig.2. Hiperqueratosis Palmar (manos de mecéanico)



FIG.3. Placa de tdrax, evidenciando la fibrosis bronquioalveolar en el SAS

FIG.4. TAC de alta definicion donde se observa la afeccion pulmonar en SAS.



CUADROS Y ANEXOS

SINDROME ANTISINTETASA (REVISION DE LA LITERATURA)
CUADRO DE ARTICULOS EN LA LITERATURA NACIONAL E INTERNACIONAL POR

TIPO DE ESTUDIO, NO. DE PACIENTES, EDAD Y SEXO

Spiath M, Schrdder M, Schlotter-Weigel B, Walter MC, Hautmann H, Leinsinger G. reporte de case 2 433 7Fem5 M
Bruthart L, Waldburger TM, Gabay M. reporte de case 1 7 Fem
Wilkes RM |, Seretka MS, Fertig N, Lucas MR, Oddis VC Serie de casos o3 M Masc
Bachmeyer C, Leblond T, Lacert A, Cadranel ] reporte de case 1 483 4Fem3M
Callaghan 30, Labrador-Horrillo H, Solans-Laque ¢, Simeon-Aznar N, Martinez X, Vilardell TM. Setiz dz casos 88 40 62F, 26 M
Gelpi C, Kanterewicz E, Gratacos J, Targoff IN, Rodriguez-Sanchez J reporte de case 1 b6 Fem
Marafies AL, Lopez GY, Garcia PA, Miguelez MM, Abella VM, Bethencourt FM reporte de caso 1 3 Masc
Tordk LK, Danko G Czerni G Szics M. reporte dz case 1 36 Fem
Delbrel X, Schasverbeke T, Lifermann F, Dehais J reporte de case 3 48 Fem
Handa T, Nagai §, Kawabata D, Nagao T, Takemura M, Kitzichi M, Izumi T, Mimori T, Mishima M. reporte de case 1 EE] Masc
Legout L, Fauchais AL, Hachulla E, Queyrel V, Michon-Pasturel U, Lambert M reporte de case h] 60 3F, IM
Climent-Albaladejo C, Saiz-Cuenca E Rosique-Roman J, Caballero R, Galvez MJ reporte de caso 1 b6 Masc
La-Cortz AR, Mo Naco AL, Locaputo F, Dolzami FT Prospectivo, Observacional 21 463 12F3M
Climent-Albaladejo A, Saiz-Cuenca E, Rosique-Roman I, Caballero-Rodriguez 1. reporte de case 1 b6 Fem
Ramos-Lopez JD, Alvarade N, Tello VAE, Hernandez VM, Berron R. reporte de case 1 3 Fem
Villalobos RS, Lopez-Campos Bodineau JL, Rodrigusz-Becarra. Serie de casos ] 29 21F,BM




SINDROME ANTISINTETASA (REVISION DE LA LITERATURA)

CUADRO CLINICO

Torek LK, Dankd G Csemi G Szies ML

Reynaud, artritis, astenia, figbee, tos productiva (1/3) y seca (23)

Sotitis CP, Fotin C8. Panayiotis V, Tzzlepis GE

Hicerqueratoris palmar. tos, disnzacrepites bassles. Fiebre

Selva AJGran JM, De-Caralt T.

Tos seca, Hiperqueratosis, fistre 38.2, disnea prograsiva

Jankowska M, Butto B, Ddbska JA, Ruthowshi B

Diznea, fishre. Tos seca, disnea progesiva,

Spath M, Schrdder M, Schilotter-Weigel B, Welter MC.

Mialgias (3/12), Astralgia (11/12), disnea (12), hipercuerztosis(3/7)

Bruliart L, Waldyurger ML Gabay ML

Artralgias, sinovitis, Hiperqueratosis demanos, debiidac muscular

Wilkes BM |, Sersika M3, Fertig N, Lucas MR, Oddis VC

Mo zeferido

Backmeyer C, Leblord T Lacert A, Cadranel ]

Disnea (4/7), Tos(3/7), Artrzlgias, Hiperquenatoris menos (2/7) Raynavd (1/7) Fiebee (1/7), crepitantes

(allzghan SC, Labrador-Horrilo H. Selans-Lague ¢, Simeon-Aznar N.

Tos, Beynaud. artitis de manes, Hiperquenatosis

Gelpi C, Kanterawicz E, Gratacos J, Targoff IV, Rodrimuez-Sanchez J

Tos saca, Disnea, Artraleias en manos, tenosinovitis estertotes crepifantss

Marsfies Al Lopez GV, Garcia PA, Miguélez MM, Abells VML

Tos seca, disnea progresiva, artralgias :n manos, gottron nudillos v codos, estertores crepitantes bibasales

Torik LK, Danlid G Csemi G Szies M

Tos seca. disaea progesiva, artralsias :n wanos, gottroa nudillos v codes, estertores crepitantes bibasales

Delbrel X, Schaeverbeke T, Lfermann F, Dehzis J

Tos seca. Artritis deformante de manos figare, Rayaaud

Handa T, Nagai §, Kawabata D, Nagae T, Takemusa M, Kitaichi M

Tos seca, disnea progresiva Raynavd, a-tralzias en manos, gottron nudilles v codos, estertorss crepitartes Mbasales,

Legout L, Faschais AL, Hachalla Z, Queyrel V, Michon-Pasturzl U.

Tos saca, disne: progresiva, Hipsrqueratosis en manos, Ravnzud, artrelgias en manos, esteriorss crepitantes bibesales, Purpura

Climent-Albaladgjo C. Saz-Coenca E Rosque-Roman 1.

Tos seca, disnes propresiva, Hiperqueratosis en manes, Raynsud, artralgiss enmanos, sstertorss crspitantes bibasales, Gottoor]

La-Corts AR, Mo Nzco AL, Locapute F, Dolzani FT

Tosseca, Disnea, Ariralgas en manos(33%), éebildad muscular (76.1%), estertores crepitantes bibasales (76.1),

Hiperqueratosis en manes (28.5%), Bayraud (2.5%)

Climent-Albaladgjo &, Saiz-Cusnea E, Rosique-Roman J.

Tos seca, disnes, artralgias, hipsrquerataosis, Baynaud, debilidad muscula: proximsl

Ramps-Lopez D, Alvarade N, Tello VAE, Hernandez VM, Berron R

Fatiga progresiva, crepitantss bilaterzles de predominio basal

Villdlobos RS, Lipez-Campos Bodinzzu JL, Redripuez Becerra

Tos seca (90%), disnea (89%) manos de mecarico (30%), Raynaud( 13%), bilaterales (59%)
Paliarkitis manos98%), crepitartes bilzterzles (99%)




SINDROME ANTISINTETASA (REVISION DE LA LITERATURA)

DIAGNOSTICO DE LABORATORIO (SEROLOGICO) E IMAGEN

IMAGEN

AUTOR

IEROLOGH

Bx Infitrades intersticiales bilaterales, TAC con dalos d2 "alvaolitis fibrosants"

AnfiJo-l, VEC alta, CPK alta

Bx Infiltradcs intersticial bibesal, TAC pulmonar fibrosis

Tordk LK, Danké G Caerni G izbies M.
fotiris CP, Fotini C8, Panavotis V, Tzelepis GE

Anti Jo-1, ViGalta

parsnquima:osa prad. basal (vidrio despulide)

Bx Infiltrados intersticial bibassl (imagen de vidrio despulida)

Selva Al Grap M, De-Caralt T.

Anti Jo-1, VEGalta

TAC pulmonar fibrosts parsnquimatcsa pred.basal

Bx Infiltrades intersticial bibasal v derrame plavral (imagen de vidric despulido)

Jankowska 3, Butto B Débeka JA, Rutkowski B

AntiJo-1, ANA patren matzado

TAC prlnona: fibresis parenquimatosa prad basal

tpath M, Schréder M, Sehloster-Weigel B, Walter MC, Havtmann H. AntiJo-1 Imazzn en panal iz abyja, TAC con fibrosis
Beulhast L, Waldborzer M, Gabay M. AntiJO-1, AntiRo Bx infiltrados biaterazs intersticiales difusos, fbmsts intarstotal
Wilkes FI |, Seraila ME, Fertiz ¥, Lueas MR, Oddis VC Anti g1, PL-12PL-T Ho raferida
BachmeyerC, Leblond T, Lacert &, Cadranel] AntiJe-1 Bax Infilirados bibasales, TAC con firosis difusz
Callaghan 80, Lawados-Horille H, Solins-Lague ¢, Simeon-Aznar . fti Jo-1(80%) Arti Ro32 (1%), Anti Rebl) {2 Bx Infiltrados, TAC fibross
Juti Jo-1. ANA 1:50, Aati SM, CP{ v LDH at Bz infiltrados intersticial bitasal

Galpi C, Kanterawier T, Grataces ], Tarzoff I, Rodrimez-Sencher |

Ex Infiltrados intzrsticial bilateral

Maradigs AT Lopez GV, Gareis PA Mispler MAL Abella VAL

Anti Jo-1, VEG alta

Bx Infiltrados, TAC fibross

Ant:Jo-1 AntPMCL, ANA - P(Ralta

Bx infiltrados biaterazs intersticiales difusos, fbmsts intarstotal

Torak LK, Danke & Caerni G Sziies M.
Delbral X, Schasverbeke T, Lifarmann F, Dehais 1

LatiTo-1, ANA - (K

Ix Infiltrados interstivial (vidrio despulido)

Handa T, Nagai 8, Kawabata D, Nagao T, Takemura M Kitaichi M.

Antile-1, Anti PL-12

Bx Infiltrades intersticiales, TAC con fiwosis intensticial

Lageut L, Favehais AL, Hachulle E, Quaves. V, Michon-Pastursl U

AntiJo-1

Ex Infiltrados intersticalzs, RM con fitrosis -ntersicial

AatiJo-l, AVA

Bx Infiltrados intersticiales, TAC con fixrosis intersticial

Climent-Atbaladsjo C, Saiz-Cvenca E Rostque-Roman I, Cabalero BT,

AatiJo-l, AVA

Bx Infiltrades intessticiales, TAC con fibrosis -ntersicial,

La-Corte AR, Mo Naco AL, Lecaputo F, Dolzani FT
Climent-Albalaczjo A, Saiz-Cuenca E, Rosigue-Reman 1

AntiJo-1

M dafio alvaolar 2 intarsticial

Bx infiltrzdo intersticial difuso tilateral de predominio izquiero

Rames-Lopez JT, Alvarado N, Tello VAE, Hernandez VM, BerrénR

Linfopenia v Polizlobulia

AniJo-1ENA-S | ANA patron moteado

[TAC pulmonar con fibrosts inzssecifica v condensacioon basal izpierda

AntiJo-1, ANA patron moeade

Rx con infitradoes intersticales bilaterales, TAC fibrozis brenquizalvealar

V-llalobos RS, Lopez-Campos Bodinean IL, Rodriguez Bererra. Sindrome



SINDROME ANTISINTETASA (REVISION DE LA LITERATURA)

TRATAMIENTO Y EVOLUCION DE PACIENTES

AUTOR IX Evolucion
Térdk LK, Danko G Caerni G Sziics M. Pradnizona, CEM Perzistz con disnza modarados esfusrzos
Sotiris CP, Fotini C5, Panayiotis V, Tzelepis GE

Pradnisona, GGIV

Exacerbaciones esporadicas

Selva AT Grau JM, De-Caralt T,

Prednisona

Exacerbaciones esporadicas

Jankowska M, Butto B, Ddbska JA, Rutkowsii B

Metilprednizolona, CEM, PDN

Asintomatca

Spath M, Schrdder M, Schlotter-Weigel B, Walter MC, Hautmann H.

Prednizsona, GGIV, MTX, CEM, Azatiopring

1 fallecido pot Insuf Resp, persistieron con

disnea (3/12)a los 6 meses, Resto de pacientes asintomaticos
Bruthart L, Waldburger M, Gabay M. Rituximab Asintomatico
Wilkes BM , Sereika M, Fertig N, Lucas MR, Oddis VC Tacrolimus Asintomatico
Bachmeyer C, Leblond T, Lacert A, CadranelJ Pdn, Azatioprina, CFM Buena
Callaghan 30O, Labrador-Horrillo H, Solans-Laque ¢, Simeon-Aznar N, pin, Azatiopring, CEM Persite con disnea, v tos seca
Gelpd C, Kanterswicz E, Gratacos ], Targoff IV, Rodriguez-Sanchez ] Pdn, Azatioprina Asintomatica
Marafies AL Lopez GY, Gareda PA, Miguglez MM, Abella VAL MPDy CEM Azinfomatico
Tardk LK, Danko G Caermi G Szies M. MPD tabs Persite con debilidad muscular
Delbrel X, Schasverbeke T, Lifermann F, Dehais J Prednizona, Prednizolona Debilidad muscular
Handa T, Nagai §, Kawabata D, Nagao T, Takemura M, Kitaichi M. Prednisolona y Azatioprina Fallecido
Legout L, Fauchais AL, Hachulla E, Queyrel V, Michon-Pasturel U. PDN, solo uno Azatioprina Azintomatico
Climent-Albaladejo C, Saiz-Cuenca E Rosique-Roman I, Caballero R, PDN y cloroquina Persiste con disnsa moderados esfuerzos
La-Corte AR, Mo Naco AL, Locaputo F, Dolzani FT PDN, CFM 2 fallecidos, 3 disnea
Climent-Albaladejo A, Saiz-Cuenca E, Rosique-Roman J. PDN Persiste debilidad
Ramos-Lopez JD, Alvarade N, Tello VAE, Hernindez VM, Berron B, PDN, CFM Disniea de moderados esfuerzo, depende 02
Villalobos RS, Lepez-Campos Bodineau JL, Rodriguez Becarra. Sindrome PDN, CFM

Diznea de moderados esfusrzo
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