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Dermatomiositis paraneoplasica: reporte de dos casos

Paraneoplastic Dermatomyositis: A Two Case Report
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RESUMEN

La dermatomiositis es una enfermedad idiopatica que perte-
nece al grupo de las miopatias inflamatorias. La presencia de
lesiones cutdneas caracteristicas es la cualidad inherente de esta
patologia, y segln el grado de afeccion muscular, se puede cla-
sificar en amiopdtica o miopdtica. Todas las variantes clinicas
de esta entidad poseen un riesgo elevado de malignidad, por
lo que se estima que hasta 30% de todos los casos de derma-
tomiositis que comienzan en la edad adulta se presentan como
un sindrome paraneopldsico, en el que la respuesta o evolucién
de la patologia cutdnea y muscular dependerd del control o
actividad de la enfermedad oncoldgica de base. Se comunican
los casos clinicos de dos pacientes con antecedente de cancer,
en quienes se diagnostica dermatomiositis como sindrome pa-
raneoplasico, uno con afeccién muscular y el otro sin ésta.

PALABRAS CLAVE: dermatomiositis, miopatia, sindrome paraneopldsi-
co, cancer.

Introduccién
La dermatomiositis es una enfermedad idiopética
que pertenece al grupo de las miopatias inflamato-
rias. La presencia de lesiones cutdneas caracterfsticas es
la cualidad inherente de esta patologia, y segin el grado
de afeccién muscular, se puede clasificar en amiopdtica
o miopdtica.”” Por otra parte, se estima que hasta 30% de
todos los casos de dermatomiositis que comienzan en la
edad adulta se presentan como un sindrome paraneopla-
sico. Todas las variantes clinicas de esta entidad poseen
un riesgo elevado de malignidad, asocidndose a distintas
neoplasias. En la forma cldsica o miopdtica los tumores

CORRESPONDENCIA

ABSTRACT

Dermatomyositis is an idiopathic disease that belongs to the
group of inflammatory myopathies. The presence of charac-
teristic skin lesions is the inherent quality of this pathology and
depending on the degree of muscular involvement it can be
classified as amyopathic or myopathic. All the clinical variants
of this entity have a high risk of malignancy, so it is estimated
that up to 30% of all the cases of dermatomyositis that debut
in adulthood are presented as a paraneoplastic syndrome; in
which the response or evolution of the cutaneous and mus-
cular pathology will depend on the control or activity of the
underlying oncological disease. We report the clinical cases of
two patients with history of cancer, in whom dermatomyositis
was diagnosed as a paraneoplastic syndrome, one of them with
muscular involvement and the other without it.

KEYWORDS: dermatomyositis, miopathie, paraneoplastic syndrome,
cancer

mds frecuentes, en orden decreciente, son ovario, pulmén
y nasofaringe; mientras que en la forma amiopética son
mama, pulmén y ovario.+®

A continuacién se presentan dos casos de dermatomio-
sitis paraneopldsica, uno con afeccién muscular y otro sin
ella, con la finalidad de mostrar los distintos criterios diag-
nésticos que debe cumplir cada variante, asi como eviden-
ciar la importancia de un tratamiento multidisciplinario.

Caso clinico 1
Paciente femenino de 44 afos de edad, referida en oc-
tubre de 2018 al Servicio de Dermatologfa por prurito.
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Presentaba una dermatosis diseminada, bilateral y simé-
trica, que afectaba la cara (con predominio centrofacial),
el cuello, el térax anterior, el dorso de las manos y las ar-
ticulaciones interfaldngicas. La dermatosis era polimorfa
y se caracterizaba en la cara por placas edematosas y eri-
tematovioldceas, con descamacién fina alrededor de los
ojos (eritema en heliotropo) (figura 1); en el cuello, el t6-
rax anterior y el dorso de las manos, por maltiples pdpu-
las eritematosas confluentes y poiquilodermia (figura 2).

Durante el interrogatorio comenté que la dermatosis
tenfa un mes de evolucién, que se acompanaba de pru-
rito intenso, ademds presenté simultdineamente pérdida
ponderal involuntaria, epigastralgia leve, aumento del
perimetro abdominal, agregandose finalmente debilidad
muscular proximal y disfagia. La paciente contaba con
antecedente de adenocarcinoma primario de ovario en
etapa clinica I1IC, diagnosticado en septiembre de 2018 y
tratado con cirugia citorreductora éptima.

Se inici6 el abordaje diagnéstico con niveles séri-
cos de enzimas musculares (CK 1515 IU/L, mioglobina
339.6 ng/ml, aldolasa 6.75 TU/L y LDH 337 IU/L) y anti-
cuerpos especificos para miopatias inflamatorias (ANA,
anti-Mi2 y anti-Jo), que resultaron negativos. La electro-
miografia reporté un proceso miopdtico primario de las
cuatro extremidades en fase subaguda. La biopsia de piel
mostré dermatitis crénica linfocitica, superficial y peri-
vascular, y en la biopsia de musculo se observé atrofia
perifascicular.

Se estableci6 el diagnéstico de dermatomiositis miopa-
tica paraneopldsica asociada a adenocarcinoma primario
de ovario. Se inici6 quimioterapia adyuvante con carbo-
platino, paclitaxel y bevacizumab, y tratamiento derma-
tolégico con esteroide tépico de alta potencia, antihis-
taminico y protector solar. Presenté mejoria cutdnea y
muscular después del primer ciclo de quimioterapia.

Caso clinico 2

Se trata de una paciente de 34 aios de edad, quien acude
a consulta en agosto de 2018 porque presentaba una der-
matosis de un mes se evolucién. En la exploracién fisica
se observé dermatosis polimorfa, diseminada, bilateral y
simétrica, con afeccién de la cara, el tronco y las cuatro
extremidades, con predominio proximal; caracterizada
por placas eritematovioldceas, con leve edema y desca-
macién fina en los parpados (eritema en heliotropo), mul-
tiples papulas eritematosas y confluentes, que en algunos
sitios adoptaban distribucién lineal, con hiperpigmenta-
cién y telangiectasias en el térax, los brazos y los muslos
(poiquilodermia en signo en V, signo del chal y signo de
Holster), y discretas pdpulas eritematovioldceas en las ar-
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Figura 1. Placas eritematovioldceas con descamacion fina (eritema en heliotropo).

Figura 2. Poiquilodermia y papulas de Gottron.
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ticulaciones interfaldngicas dorsales de las manos (pépu-
las de Gottron) (figura 3). En la capilaroscopia se encon-
traron capilares dilatados en el pliegue ungueal proximal.

Durante el interrogatorio refirié prurito intenso, sin
predominio de horario, dijo que no tenia debilidad mus-
cular u otra sintomatologia. La paciente contaba con ante-
cedente de carcinoma ductal invasor de mama izquierda
(T3N2Mo), diagnosticado en abril de 2016 y tratado con
cirugfa, radioterapia y quimioterapia, el cual remitié un
ano después. Presenté dermatosis de las mismas caracte-
risticas hace dos afios, que coincidié con el diagnéstico de
cancer y se descarté metdstasis cutdnea.

Se comenzé6 el abordaje diagnéstico: ANA, anti-Jor y
anti-Mi2 negativos, enzimas musculares y hepdticas con
valores normales (CPK 64 U/L, TGO 22 U/L, TGP 17 U/L,
DHL 200 U/L, aldolasa 3.3 U/L), electromiografia sin alte-
raciones y biopsia de piel con dermatitis de interfaz va-
cuolar con infiltrado perivascular de linfocitos (figura 4).
Se realizé PET en el que se evidenci6 recidiva del tumor
de mama, estableciendo asi el diagnéstico de dermato-
miositis amiopética paranecopldsica. Se inici6 manejo
oncolégico a base de anastrozol y tratamiento dermato-

l6gico con hidroxicloroquina, corticoesteroide tépico,
emoliente, antihistaminico y fotoproteccién, con lo que
se obtuvo una respuesta favorable al mismo.

Discusion

La dermatomiositis es una entidad de distribucién mun-
dial, con una incidencia de 9.6 casos por millén de ha-
bitantes por afio, y es dos a tres veces mds frecuente en
mujeres. Puede aparecer a cualquier edad, sin embargo,
se caracteriza por un patrén bimodal, con dos picos de
incidencia: el primero antes de los 16 afios y el segundo
entre la cuarta y sexta décadas de la vida, por lo que al-
gunos autores la clasifican en dermatomiositis juvenil y
del adulto.”

La patogénesis exacta de esta enfermedad continta
siendo desconocida. No obstante, se ha propuesto que en
aquellos individuos genéticamente predispuestos ocurre
la activacién del sistema inmunoldgico a través de un des-
encadenante inespecifico, que conduce a la sobreexpre-
sién de proteinas inflamatorias, la activacién de células T
y la produccién de anticuerpos, lo que genera una inmu-
nidad cruzada contra los antigenos del cuerpo y asi pro-

Figura 3. Lesiones cutaneas caracteristicas: A) eritema en heliotropo, B) signo en V, C) signo del chal, D) papulas de Gottron.
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Figura 4. Biopsia de piel en la que se observa dermatitis de interfaz vacuolar con
infiltrado perivascular de linfocitos (HE 20X).

voca dafio tisular; los antigenos de origen viral o tumoral,
algunos farmacos y la luz ultravioleta son los principales
agentes desencadenantes en esta entidad.™

Esta patologia se caracteriza por la presencia de hallaz-
gos cutdneos caracteristicos, el mds frecuente es el eritema
en heliotropo, aunque también es comtn encontrar poi-
quilodermia en zonas fotoexpuestas (signo en V' y signo
del chal) o a nivel de los muslos y las caderas (signo de
Holster). Por su parte, las pdpulas de Gottron y el signo
de Gottron, aunque no suelen estar presentes en todos
los pacientes, son las Gnicas manifestaciones cutdneas
patognomonicas de esta entidad. De manera infrecuente,
también se puede llegar a observar alopecia no cicatri-
cial, cambios psoriasiformes de la piel cabelluda, hiper-
queratosis folicular, telangiectasias ungueales, vasculitis
cutdnea, manos de mecdnico, fenémeno de Raynaud, pa-
niculitis, calcinosis y urticaria.*”

En los pacientes con dermatomiositis cldsica o miopd-
tica la debilidad muscular es proximal (sobre todo afec-
ta los hombros y la cintura escapular), simétrica, de una
intensidad variable y usualmente de lenta evolucién, en
ocasiones acompafiada de mialgias. Puede llegar a invo-
lucrar el cuello, la faringe o el tercio superior del eséfago,
provocando disfonia, disfagia o reflujo gastroesofdgico.’
A su vez, la dermatomiositis es una enfermedad sistémi-
ca, por lo que algunos pacientes ademds de la afeccién
cutidnea o muscular, presentan miocarditis, poliartritis o
enfermedad pulmonar intersticial; esta Gltima suele tener
peor pronéstico en la variante amiopdtica y se encuentra
asociada con el anticuerpo anti-MDAj5."+7

En el abordaje diagnéstico de todos los pacientes en
los que se sospeche dermatomiositis se deben solicitar la-
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boratorios generales, enzimas musculares (la CK es la mds
especifica), anticuerpos para miopatias y biopsia cutdnea.
La electromiografia, resonancia magnética o biopsia mus-
cular se reservan tnicamente para aquellos pacientes que
presentan sintomas musculares.***

No existen hallazgos histolégicos especificos, pero de
manera frecuente en la piel se puede observar una alte-
racién vacuolar de la membrana basal, con un infiltrado
inflamatorio de mononucleares (dermatitis de interfase) y
un incremento en la mucina dérmica; mientras que en el
musculo hay lisis, atrofia o necrosis de las fibras muscula-
res en parches, con un infiltrado de linfocitos y macréfa-
gos perivascular y perimisial."+*

Algunos de los anticuerpos asociados a dermatomiositis
son: ANA, anti-Ro, anti-La, anti-Scl-70, anti-Jo, anti-Miz2,
anti-HMGCoA, anti-MDAS, anti-p155, anti-CAMD-140, an-
ti-SRP, entre otros; y aunque no siempre se encuentran
positivos, pueden ayudar en el diagndstico y en ocasio-
nes son un factor pronéstico.”® Por ejemplo, anti-Mi2
se asocia con una respuesta favorable al tratamiento y
un bajo riesgo de malignidad; mientras que anti-prss
y anti-CAMD-140 se relacionan con la variante amiopéti-
ca, pero con manifestaciones cutdneas severas y un alto
riesgo de malignidad, hasta de 70%.%*" En la mayoria de
los pacientes en quienes la dermatomiositis se presenta
como un sindrome paraneopldsico, los anticuerpos sue-
len ser negativos, como se observé en los dos casos que
reportamos aqui.”

En 1975 Bohan y Peter propusieron los primeros cri-
terios diagnésticos para la dermatomiositis, mismos que
siguen vigentes hasta la fecha por su simplicidad y alta
sensibilidad (94%). Se considera que el diagnéstico es de-
finitivo si se cumple con al menos cuatro de los siguientes
criterios:"*"

Lesiones cutdneas caracteristicas de dermatomiositis.
Debilidad simétrica y progresiva de los musculos de la
cintura escapular o pélvica.

Biopsia muscular caracteristica de miopatia inflamatoria.
Elevacién de enzimas musculares.

Alteracién en la electromiografia.

En el primero de nuestros casos la paciente cumplié con
los cinco criterios, por lo que se establecié el diagndstico
de dermatomiositis paraneopldsica miopdtica.

Sin embargo, los criterios anteriores no toman en
cuenta la variante amiopdtica, que representa hasta 21%
del total de los casos de dermatomiositis, por lo que Son-
theimer propuso los siguientes criterios, que son exclusi-
vos para esta variante:*"

DERMATOMIOSITIS PARANEOPLASICA:**
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® Presencia de las lesiones cutdneas caracteristicas de
dermatomiositis.

® Biopsia cutdnea con hallazgos caracteristicos de der-
matomiositis.

® Ausencia de debilidad muscular en un periodo =6 me-
ses tras la aparicion de las lesiones cutdneas.

® Enzimas musculares normales en un periodo =6 meses
tras la aparicién de las lesiones cutdneas.

Se deben cumplir todos los criterios anteriores para que se
considere un caso definitivo de dermatomiositis amiopa-
tica, como ocurrié en el segundo caso que reportamos.

Cabe resaltar que la afectacién de la piel suele pre-
ceder al daiio muscular en mds de 50% de los pacientes,
por lo que es alta la posibilidad de que una variante cli-
nicamente amiopdtica con el paso del tiempo evolucione
a miopdtica. Con base en lo anterior, algunos autores
consideran que no puede ser definitivo el diagnéstico
de dermatomiositis amiopdatica hasta que haya transcu-
rrido un periodo minimo de dos afios sin evidencia de
dafio muscular.””5 En el caso de la segunda paciente, las
primeras manifestaciones cutdneas se presentaron con
el diagnéstico inicial de cdncer y no sélo en la recidi-
va, cumpliendo asi el periodo de dos afios sin afectacién
muscular.

Por otra parte, como sindrome paraneopldsico, la der-
matomiositis puede presentarse antes, después o de ma-
nera concomitante con el diagnéstico de cancer. Y a su
vez, es frecuente que la evolucién de este sindrome pa-
raneopldsico sea dependiente del cdncer, es decir, con
mejorfa de los sintomas cutdneos y musculares durante el
tratamiento oncolégico y con exacerbacién de los mismos
durante las recidivas.#™"

El mayor riesgo de desarrollar alguna neoplasia se pre-
senta en los primeros tres afos posteriores al diagnéstico;
y se observa un decremento de dicho riesgo a partir de los
cinco afios, lo que se podria explicar a partir de que algu-
nos de los tratamientos inmunosupresores empleados en
esta patologia tienen un papel importante por si mismos
en el desarrollo de neoplasias.>*

El tratamiento debe ser individualizado, dependiendo
de las comorbilidades y la edad del paciente; ademds, en
los casos en que la dermatomiositis se presenta como un
sindrome paraneopldsico, la mejoria de los sintomas cuta-
neos y musculares dependera del tratamiento simultineo
de la enfermedad oncolégica de base, como se observé en
los dos casos que reportamos.”

La primera linea de tratamiento es la fotoproteccién,
y el tratamiento t6pico es con esteroides y antimalaricos.
Los pacientes deben reconocer que la dermatomiositis
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es una entidad fotoexacerbada, por lo que el tratamien-
to y la prevencién de la fotosensibilidad juegan un pa-
pel importante.” En cuanto al tratamiento tépico, los
esteroides o inhibidores de la calcineurina se utilizan
como coadyuvantes del tratamiento sistémico. Los an-
timaldricos se utilizan por sus propiedades fotoprotec-
tivas y antiinflamatorias, por lo que se recomienda el
uso de hidroxicloroquina (400-200 mg/dia) y cloroquina
(250 mg/dia).!

Los antimaldricos no tienen efecto sobre los sintomas
musculares, por lo que en la variante miopdtica es ne-
cesario agregar el uso de corticoesteroides. No existen
guias estandarizadas para el tratamiento con esteroi-
des sistémicos, pero usualmente se emplea predniso-
na a o.5-1 mg/kg/dia, los bolos de metilprednisolona
(250-1000 mg/dia) se reservan para los casos severos y
que evolucionan rdpidamente. En los casos refractarios
se puede emplear metrotexate, mofetil micofenolato,
azatioprina, inhibidores de TNF-a, rituximab e inmu-
noglobulina intravenosa.”+"

Finalmente, la dermatomiositis es una enfermedad
con un curso crénico e impredecible, se ha observado re-
currencia hasta en 609% de los casos. Ademds, todas las
variantes clinicas de dermatomiositis confieren un riesgo
hasta 109 mayor que el de la poblacién general de morir
de alguna causa relacionada con esta entidad, principal-
mente de cdncer, con una tasa de supervivencia a los cin-
co afios de 63-959%.5"° Por ello son pacientes que necesitan
un seguimiento a largo plazo, con la finalidad de dismi-
nuir la morbimortalidad.*

Conclusion

Al ser una entidad infrecuente y con un amplio espectro
en su presentacién clinica, la dermatomiositis requiere
de una alta sospecha, ya que no existen hallazgos histo-
l6gicos o de laboratorio patognomdénicos para esta enti-
dad. La importancia de su reconocimiento radica en po-
der realizar el diagnéstico de enfermedades sistémicas a
partir de su expresién en la piel. Por otra parte, debido
al riesgo elevado de desarrollar alguna neoplasia, todos
los adultos que comiencen con dermatomiositis deberdn
tener un abordaje diagndstico y un seguimiento a largo
plazo orientado a descartar malignidad. Finalmente, es
importante tener en cuenta que cuando se presenta como
un sindrome paraneopldsico requiere de un manejo mul-
tidisciplinario, pues se debe tratar simultineamente la
enfermedad oncolégica y la patologia cutdnea y muscular,
para lograr asi un efecto favorable en la calidad de vida y
sobrevida del paciente.
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