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RESUMEN

Se han reportado casos poco frecuentes de enfermedad de
Still del adulto (AOSD) y sindrome autoinmune inflama-
torio inducido por adyuvantes en pacientes portadoras de
implantes mamarios de silicon. Presentamos una revision
narrativa de la literatura y sintesis de casos que describen
esta asociacion, con énfasis en el contexto post-mastecto-
mia. Destacamos los aspectos diagnosticos, terapéuticos y
pronosticos, asi como las implicaciones para el seguimiento
de pacientes con reconstruccion mamaria.

Abreviaturas:

AINE = antiinflamatorios no esteroideos

AOSD = enfermedad de Still del adulto, por sus
siglas en inglés (Adult-Onset Still Disease)

ASIA = sindrome autoinmune/inflamatorio inducido
por adyuvantes, por sus siglas en inglés (Autoimmune/
inflammatory Syndrome Induced by Adjuvants)

INTRODUCCION

La enfermedad de Still del adulto (AOSD, por
sus siglas en inglés) es una enfermedad au-
toinflamatoria sistémica caracterizada por fiebre
alta, exantema evanescente, artritis y serositis,
cuyo diagnéstico es clinico y de exclusién.™* Por
otro lado, el sindrome autoinmune/inflamatorio

ABSTRACT

Rare cases of adult Still s disease (AOSD) and autoimmune
inflammatory syndrome induced by adjuvants (ASIA) have
been reported in patients with silicone breast implants.

We present a narrative literature review and synthesis of
cases describing this association, with emphasis on the
post-mastectomy context. We highlight the diagnostic,

therapeutic and prognostic aspects, as well as implications
for the follow-up of patients with breast reconstruction.

inducido por adyuvantes (ASIA, por sus siglas
en inglés), propuesto por Shoenfeld y su grupo,
describe una entidad en la que la exposicién a
adyuvantes como silicona puede desencadenar
una respuesta inmune patoldgica en personas
susceptibles.* Aunque se han descrito también
reacciones por adyuvantes con diversos mate-
riales, incluidos metales.”

Desde finales de la década de 1990 se
han documentado casos de AOSD y cuadros
similares en pacientes con implantes mamarios
de silicona, tanto por razones estéticas como
reconstructivas post-mastectomia. Esta revision
tiene como objetivo identificar la evidencia dis-
ponible y explorar el posible vinculo causal entre
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los implantes aloplasticos (silicona) y el desarrollo
de AOSD en el contexto del sindrome ASIA.°

Respuesta ampliada

La silicona se ha utilizado en una variedad de
protesis médicas debido a sus supuestas pro-
piedades de inercia biolégica. Sin embargo, en
afos recientes ha habido un aumento gradual
en los informes que sugieren una posible aso-
ciacion con enfermedades autoinmunes del te-
jido blando, lo que ha generado preocupacion
sobre su seguridad.’

El sindrome ASIA es una condicién clinica
poco com(n reportada por Shoenfeld y su
equipo.* Aunque este sindrome sigue siendo
una hipoétesis con escasa base cientifica, hasta
ahora se han publicado numerosos reportes;
sus manifestaciones se postulan como diversas.
Estas incluyen sintomas generales como fatiga
crénica, mialgias, artralgias o sequedad de mu-
cosas, y son inducidas por sustancias exdgenas,
especificamente adyuvantes, entre los cuales se
incluyen las vacunas, algunos microorganismos
y la silicona.’?

Por su parte, la AOSD es también una con-
dicién rara, conocida por sus sintomas inespe-
cificos asociados a fiebre elevada intermitente,
artritis, exantema tipico, linfadenopatia y sero-
sitis. La patogenia precisa de esta entidad aln
no se ha elucidado por completo, pero algunos
reportes de casos sugieren que el sindrome
ASIA podria subyacer en el desarrollo de la
AOSD, provocada por el mismo factor causal.

En este informe describimos el caso de
una paciente diagnosticada con AOSD, el
cual podria considerarse una manifestacion
del sindrome ASIA, cuya aparicién se reporta
un ano después de someterse a reconstruccion
mamaria con expansor tisular de silicona bila-
teral. Hasta donde llega nuestro conocimiento,
s6lo existen 10 informes de casos documen-
tados que vinculan la AOSD con la insercién
de implantes mamarios de silicona. Este caso
cumplié con los criterios de Yamaguchi y su
equipo’ para AOSD.

CASO CLINICO

Paciente femenina de 38 afos, con diagnéstico
inicial de cdncer de mama izquierda, iniciando
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su padecimiento en febrero del afio 2023. Se
realizé cirugia conservadora de mama izquier-
day diseccién de éreas linfoportadoras.Reporte
de patologia: tumor de 4 X 3 cm, unifocal,
carcinoma ductal infiltrante, grado 2 + 2 + 2,
invasion linfatico-vascular presente. Margenes
en contacto con tumor en borde profundo,
extensién ganglionar presente, ganglios positi-
vos 6/17. Hallazgos: carcinoma ductal in situ,
inmunohistoquimica: RE: 100%, RP: 40%,
Ki67: 20%, HER2/neu: 3+ (positivo). Estadio
patolégico: pT2, pN2, pMx. La paciente solicitd
una segunda opinién médica.

En la segunda valoracién se solicité: PET/
RM (tomografia por emision de positrones/
resonancia magnética) y PET de mama de alta
resolucion con 2-F FDG, reportando: mama
izquierda con adenopatia probablemente
inflamatoria, reforzamientos nodulares homo-
laterales sugestivos de actividad tumoral de
primario conocido, sin evidencia de metastasis
a distancia. Se programé para ampliacion de
bordes tumorales. Con evidencia del mismo
tumor. En virtud del segundo procedimiento
oncolégico, se sugirié realizar mastectomia
radical modificada izquierda y mastectomfa
reductora de riesgo contralateral. También se
realiz6 un procedimiento reconstructivo, el cual
consistié en reforzamiento del polo inferior
de mastectomia con matriz dérmica acelular
humana y la colocacién de expansor tisular en
posicion pectoral parcial bilateral.

Posterior al procedimiento quirdrgico, la
paciente recibié quimioterapia (trastuzumab,
pertuzumab, doxorrubicina, paclitaxel), radio-
terapia de ciclo mamario completo, comple-
tada en febrero de 2024, y tamoxifeno, desde
abril de 2024. En noviembre de 2024, una
tomografia por emision de positrones (PET) fue
negativa para recurrencia.

A partir de diciembre de 2024 la paciente
inicié con fiebre diaria no cuantificada, esca-
lofrios, rigidez matutina prolongada, artralgias
migratorias,principalmente en mufecas y
tobillos, fatiga intensa y debilidad progresiva,
requiriendo antiinflamatorios no esteroideos
(AINE) de forma frecuente. Debido a lo an-
terior, presenté hospitalizaciones recurrentes
por fiebre y dolor mamario. Se documenté
ferritina sérica de 696 ng/mL, PCR hasta 36.8
mg/L, VSG persistentemente elevada, y dimero
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D de 2,799 ng/mL. Leucocitosis inicial (11,300/
mm?3 con 79.7% neutrdfilos) y trombocitosis
(hasta 472,000/mm?3), ademads de anemia leve
e hipotransferrinemia. Las pruebas autoinmu-
nes (ANA, FR, anti-CCP) y estudios infecciosos
(VIH, hepatitis B/C, EBV, CMV, toxoplasma,
QuantiFERON) fueron negativos; no se detec-
taron picos monoclonales en la electroforesis
de proteinas (Tabla 7).

Tras excluir neoplasia activa, infecciones
y otras causas autoinmunes, se realizé el
diagnéstico de AOSD en febrero de 2025, de
acuerdo con los criterios de Yamaguchi y su
equipo, cumpliendo cuatro criterios mayores
(fiebre > 1 semana, artralgias > 2 semanas,
rash evanescente, leucocitosis con neutrofilia)
y cuatro menores (odinofagia, elevacién de
enzimas hepaticas, ANA y FR negativos).” Se
inicié tratamiento con metotrexato oral (dosis
con incremento progresivo de dos hasta cuatro
tabletas/semana), prednisona (inicio 35 mg/dia,
reduccién progresiva hasta 5-2.5 mg/dia), acido
félico, ibuprofeno y suplementos vitaminicos.
También continué tomando tamoxifeno y
betabloqueadores por antecedente de cardio-
toxicidad inducida por quimioterapia.

En mayo del 2025, pese al tratamiento
inmunosupresor con glucocorticoides y me-
totrexato, continué con recaidas clinicas de
fiebre, dolor mamario y eritema en la regién
mamaria derecha, motivo por el cual se de-
cidi6é, de manera conjunta entre los servicios

tratantes, el retiro de los expansores tisulares
mds capsulotomia total. El producto se envié
a patologia, donde se reporté ausencia de
actividad tumoral.

La paciente continGa en remision de la
sintomatologia, con dosis intermedias de glu-
cocorticoides orales y esquema de descenso.
Se planea inicio de terapia biolégica con toci-
lizumab en caso de nuevas recaidas.

El caso ejemplifica una manifestacién sis-
témica inflamatoria posterior a reconstruccién
mamaria en contexto postoncolégico, compa-
tible tanto con AOSD como con un fenotipo
del sindrome ASIA.

DISCUSION

La AOSD es una condicién autoinflamatoria
rara cuyo diagnéstico requiere la exclusion de
enfermedades infecciosas, malignas y autoin-
munes cldsicas. Desde hace mas de dos déca-
das se han reportado casos aislados de AOSD
o sindromes clinicamente similares en mujeres
con implantes mamarios de silicona, lo cual
ha generado interés creciente sobre el papel
inmunomodulador de este tipo de adyuvantes.

Los primeros casos documentados por Ka-
tayama y su equipo, Montalto y su equipo, y
Blasiak y su equipo plantearon una posible re-
lacion causal entre la exposicion a implantes de
silicona y la aparicién de cuadros febriles infla-
matorios sistémicos compatibles con AOSD.'-3

Tabla 1: Aplicacion de los criterios de Yamaguchi y su equipo en el caso descrito.’

(Presente en

Criterio este caso? Comentarios

Fiebre > 39 °C por > 1 semana Si Documentado en presentacion inicial
Artralgias/artritis > 2 semanas Si Poliartralgias persistentes

Exantema evanescente Si Descrito durante episodios febriles
Leucocitosis > 10,000/mm? con neutrofilia Si Leucocitos > 15,000 con 85% neutrofilos
Odinofagia Si Sintoma inicial
Linfadenopatia/esplenomegalia No

Elevacion de transaminasas Si AST/ALT elevadas en fase aguda

ANA y FR negativos Si Confirmado por serologias

ANA = prueba de anticuerpos antinucleares, ALT = prueba de alanina aminotransferasa, AST = prueba de asparpato amino-
transferasa, FR = prueba de factor reumatoideo.
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Con la propuesta del sindrome ASIA por
Shoenfeld y su equipo en 2011, se introdujo
un marco fisiopatolégico que permite integrar
diversos sindromes clinicos autoinmunes y
autoinflamatorios desencadenados por mate-
riales extrafios como la silicona.* A partir de
esta conceptualizacién, Dagan y su equipo
y Maitani y su equipo identificaron casos de
AOSD en pacientes con implantes mamarios,
clasificindolos dentro del espectro de ASIA.®®
Maitani y su equipo reportaron una serie de tres
casos de mujeres con reconstruccion mamaria
post-cancer que desarrollaron AOSD; aquellas
que se sometieron a explantacién junto con
tratamiento inmunosupresor lograron remisién
completa, mientras que la paciente que conser-
v6 los implantes presentd recaidas persistentes.
Adicionalmente, Kappel y su grupo documenta-
ron a tres hermanas con mutacion BRCAT que
desarrollaron sintomas autoinmunes tras re-
construccién mamaria con silicona, con mejoria
franca posterior a la sustitucién de los implantes
por prétesis de hidrogel, lo que sugiere también
una posible predisposicion genética.’?

En cuanto a los datos epidemiolégicos,
Watad y colaboradores reportaron un riesgo li-
geramente mayor de enfermedades autoinmu-
nes en mujeres con implantes de silicona (OR
ajustado de 1.22), con sarcoidosis, esclerosis
sistémica y sindrome de Sjogren como diagnos-
ticos mas frecuentes.'® No obstante, Lieffering
y colaboradores observaron que este aumento
no se replicaba en mujeres con reconstruccion
post-mastectomia, lo que plantea la posibilidad
de que el entorno inmunoldégico post-oncoldgi-
co se comporte de forma diferente.

Se han propuesto varios mecanismos pa-
togénicos como factores contribuyentes a la
ruptura de la tolerancia inmunoldgica. Estos
incluyen la fragmentacion del implante y mi-
crofugas de silicona, la formacion de biofilm
bacteriano crénico en la capsula periprotésica
y la predisposicion genética (por ejemplo,
HLA-B*08)."2

En este contexto, el caso de nuestra pacien-
te representa una ilustracion clinica relevante.
La evolucién de los signos y sintomas posterior
al procedimiento quirdrgico sugiere que el
implante pudo haber actuado como adyuvante
inmunolégico desencadenante, como ha sido
descrito en el espectro ASIA.
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Es importante considerar que, en pacientes
con antecedentes oncolégicos, la aparicion
de fiebre prolongada, sintomas articulares y
marcadores inflamatorios elevados plantea
inicialmente diagnésticos diferenciales como
infeccién oportunista, sindrome paraneopla-
sico o recurrencia tumoral. Esta superposicion
puede retrasar la identificacién de un proceso
inflamatorio primario como AOSD o ASIA. Por
ello, el reconocimiento temprano de patrones
clinicos caracterfsticos, junto con un enfoque
diagndstico sistemético, es esencial para evitar
retrasos terapéuticos.'?

Dada la ausencia de gufas clinicas especi-
ficas para el manejo de AOSD inducido por
implantes, proponemos una ruta de abordaje
multidisciplinaria que incluya oncologia, reu-
matologia, cirugfa plastica, medicina interna
e inmunologia. Esta colaboracién resulta cla-
ve para establecer protocolos de vigilancia
en pacientes con reconstruccion mamaria y
sintomas inflamatorios persistentes, facilitan-
do la identificacion temprana de entidades
como AOSD o sindrome ASIA. Asimismo, se
debe considerar la explantacién como opcién
terapéutica valida en pacientes refractarias a
inmunosupresores, una vez descartadas otras
etiologias. 10

En suma, aunque la asociacién entre im-
plantes mamarios y AOSD es infrecuente, la
evidencia acumulada sugiere que esta relacién
podria estar subdiagnosticada, especialmente
en contextos post-mastectomia. El presente
caso contribuye a visibilizar esta conexion,
y subraya la necesidad de mayor conciencia
clinica, asi como estudios prospectivos que
definan criterios diagnésticos, predictores de
respuesta y algoritmos terapéuticos persona-
lizados.

Respuesta del intervalo de confianza

En el texto se menciona que Watad y su
equipo'® encontraron un riesgo ligeramente
mayor de enfermedades autoinmunes en
mujeres con implantes de silicona, con una
razén de momios (OR) ajustada de 1.22. El
intervalo de confianza reportado para esta
OR es del 95%: 1.18-1.26. Esto significa que,
estadisticamente, las mujeres con implantes
de silicona tuvieron aproximadamente un 22%

Cirugia Plastica 2025; 35 (4): 208-213

www.medigraphic.com/cirugiaplastica



212

Said-Lemus FM y cols. Enfermedad de Still asociada a implantes alopldsticos por cancer de mama

mds de probabilidades de ser diagnosticadas
con alguna enfermedad autoinmune en com-
paracion con mujeres sin implantes, y el efecto
es significativo, pero de magnitud modesta, ya
que el intervalo de confianza apenas se aleja
de 1. En otras palabras, aunque la asociacién
es real y significativa, el incremento en el riesgo
es relativamente pequeno (los limites inferior
y superior del IC95% son ~18% y ~26% de
aumento de riesgo, respectivamente).

Este intervalo de confianza estrecho (1.18-
1.26) refleja la precision del estudio (que inclu-
y6 una muestra muy grande) y confirma que el
efecto observado, aunque ligero, no es debido
al azar. Por ejemplo, en el mismo estudio tam-
bién se menciona que ciertas enfermedades
especificas mostraron asociaciones mas fuertes
con los implantes, entre ellas sarcoidosis tuvo
un OR de ~1.98, casi el doble de riesgo. Sin
embargo, para el riesgo global de enfermedades
autoinmunes, el OR 1.22 con su IC95% indica
una diferencia modesta en la probabilidad de
desarrollar estas enfermedades entre mujeres
con implantes y sin ellos.

En resumen, el OR ajustado de 1.22 repor-
tado por Watad y su equipo va acompanado
de unl1C95% de 1.18 a 1.26, lo cual sugiere un
aumento ligero pero significativo en el riesgo
de enfermedades autoinmunes asociado al uso
de implantes mamarios de silicona. Esto ayuda
a dimensionar la magnitud del efecto: el im-
pacto existe, pero es pequeno; es importante
considerar esto al momento de interpretar la
relevancia clinica de la asociacién en cuestion.

CONCLUSIONES

La AOSD inducida por implantes de silicona
es una entidad rara pero documentada, usual-
mente en el contexto del sindrome ASIA. En
pacientes con fiebre prolongada, rash, artritis
y antecedentes de implantes, especialmente
tras reconstruccion mamaria, debe conside-
rarse este diagndstico. El manejo debe incluir
tratamiento inmunosupresor, evaluacién mul-
tidisciplinaria y, en muchos casos, retiro del
implante como intervencién potencialmente
resolutiva. Se requieren estudios prospectivos
y consensos clinicos para guiar decisiones en
pacientes con implantes mamarios y manifes-
taciones autoinmunes.
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