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Resumen

Los laboratorios de inmunologia clinica tienen un papel fundamental en el proceso diagnéstico de las enfermedades autoinmunes del tejido conecti-
vo. Algunos autoanticuerpos se consideran especificos de una determinada entidad y se utilizan como marcadores de la misma. Ademas, algunos de
estos autoanticuerpos estan asociados con sindromes clinicos especificos o subgrupos de la enfermedad, siendo Utiles en la evaluacion del compromi-
so organico y en la prediccion de su pronéstico. En este articulo se realiza una revision de la utilidad clinica de los autoanticuerpos descritos en las
enfermedades autoinmunes que tienen con frecuencia repercusion cutanea.

(E. Darwich, C. Herrero. Utilidad clinica de los anticuerpos en las enfermedades autoinmunes del tejido conectivo. Med Cutan Iber Lat Am 2010;38(4):143-151)

Palabras clave: Autoanticuerpos, lupus eritematoso sistémico, esclerosis sistémica, esclerodermia, dermatomiositis.

Summary

Clinical immunology laboratories have an essential role in diagnosing autoimmune connective tissue diseases. Certain autoantibodies are considered
specific for particular diagnoses and have been used as disease markers. Moreover, some of these autoantibodies are associated with specific clinical
symptoms or subsets of disease and are useful in monitoring the involvement of certain organs and predicting outcome. In this article we review the
clinical utility of autoantibodies described in autoimmune diseases that have often an impact on the skin.

Key words: Autoantibodies, systemic lupus erythematosus, systemic sclerosis, scleroderma, dermatomyositis.

Una de las caracteristicas de las afecciones autoinmunes
sistémicas es la presencia de autoanticuerpos contra protei-
nas filogenéticamente muy bien conservadas de localizacién
intracelular (nucleoplasma, citoplasma, matriz nuclear,
nucléolo). La mayoria de autoanticuerpos van dirigidos con-
tra componentes nucleares. En general, estas proteinas anti-
génicas desempefian funciones biolégicamente esenciales
en las células eucariotas.

Los ANA son inmunoglobulinas que se unen a epitopos
de ADN y/o ARN unidos o no a proteinas. La IF| sobre células

Hep2 es una técnica de deteccion sensible, que ademas
permite la visualizacién de los patrones (homogéneo, motea-
do, periférico y nucleolar), dando una orientacién del perfil
de autoanticuerpos del paciente (Tabla 1). La especificidad
de los ANA es, sin embargo, escasa ya que pueden encon-
trarse en familiares asintomaticos de pacientes con enfer-
medades autoinmunes, en un 13% de poblacién sana, por-
centaje que aumenta con la edad (hasta en un 75% de
ancianos sin enfermedad aparente) o en infecciones croni-
cas. Si los ANA son positivos a titulos significativamente ele-

Abreviaciones: ANA: anticuerpos antinucleares; IFl: inmunofluorescencia indirecta; ELISA: Enzyme-Linked InmmunoSorbent Assay; CLIFT: Crithidia liciliae immunofiuorescen-
ce test, EliA: Enzyme linked immunoassay, SPADE: solution phase anti-dsDNA ELISA, LES: lupus eritematoso sistémico; LECS: lupus eritematoso cutaneo subagudo; SS: Sindrome
de Sjogren; AR: artritis reumatoide; DM: dermatomiositis; MIl: miopatia inflamatoria idiopatica; ES: esclerosis sistémica; ESd: esclerosis sistémica con esclerodermia difusa; ESI:
esclerosis sistémica con esclerodermia limitada; EMTC: enfermedad mixta del tejido conectivo; RNP: ribonucleoproteina.
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Tabla 1. Especialidad de los patrones de inmunofluorescencia

Patrén de inmunofluorescencia Autoanticuerpos asociados

Homogéneo Anti-ADN ds y ss

Anti-histonas
Moteado Anti-Sm
Anti UI-RNP
Anti Ro, anti-La
PCNA
Anti-Ku
Anti-Scl-70
Anti-centrémero
Anti-Jo-1

Nucleolar Anti-ARN polimerasa |

Periférico Anti-ADN ds

vados hay que proceder a investigar su especificidad utili-
zando las técnicas de laboratorio oportunas (ELISA, CLIFT,
EliA test, SPADE).

La utilidad de estas determinaciones es debida a que
algunos de estos autoanticuerpos especificos se han asocia-
do a enfermedades concretas y se utilizan como marcadores
de su diagndstico (anti ADN nativo y anti-Sm en LES; anti
SCL-70 en ESd; anticentrémero en ESI; antisintetasa en DM

Tabla 2. Anticuerposen el LES

con neumonitis; anti-histonas en LES inducido por farma-
cos; antiRoen LECSy SS).

Lupus eritematoso
En el LE la demostracion de la presencia de anticuerpos
constituye un paso esencial en la confirmacion del diagnosti-
co. El conocimiento del tipo de anticuerpos puede ser util
para discriminar subgrupos de pacientes que difieren en el
prondstico y en la respuesta al tratamiento. Los ANA tienen
elevada sensibilidad y, aunque no son especificos de la
enfermedad, su negatividad permite dudar del diagnésti-
col[1]. Es importante conocer la especificidad de los ANA, ya
que cada uno de ellos puede tener cierto significado clinico
(Tabla 2) [2, 3]. EI LES es la enfermedad asociada a mayor
numero de autoanticuerpos.

Anticuerpos anti-ADN
EI' ADN fue la primera diana antigénica que se descubrié en
los pacientes con ANA[4]. EI ADN es escasamente inmuno-
génico por lo que se comporta como antigeno cuando esta
unido a proteinas (complejos nucleoproteicos de la cromati-
na, la mayoria proceden de moléculas que se liberan en las
células sometidas a apoptosis).

Autoanticuerpo

Comentario

Anti-ADN nativo (ds)
Anti-ADN desnaturalizado (ss)
Anti-Histonas

Anti-SM

Anti-UIRNP

Anti-U2RNP

Anti-Ro (60, 52 kD)

Anti-La (48kD)

Anti-RNP ribosomal (anti-P)
Anti-RNP heterogéneo (44, 32 kD)
Anti-Ku (70-80 kD)
Anti-PCNA/RPA*

Anti-Clq

Anti-nucleosoma
Anti-cromatina

Anti-ARN helicasa A
Anti-aPL**

Anti-colageno VII

48-69% LES, nefropatia, actividad

70% LES, AR, LES inducido por farmacos, infecciones

70% LES inducido por farmacos, AR, actividad

30% LES —criterio diagndstico (ARA 1982)—

30% LES, 20% ES, 100% EMTC, Raynaud

15% EMTC, 15% escleromiositis

30% LES, 70-80% LECS, 30% SS, LE neonatal

15% LES, 70% LECS, 10% S Sjogren, LE neonatal

5-10% LES, psicosis ltpica en 56-90%

65% LES con anti-UIRNP, 100% EMTC

19% LES, 39% escleropolimiositis

5% LES, muy especificos

17-46% LES activo y nefritis

Correlacion con actividad (nefritis). No presentes en LE cutaneo
Correlacion con actividad (nefritis). No presentes en LE cutaneo
Presentes en fases iniciales de LES, se negativizan en fases tardias
30% LES, trombosis, abortos, hemadlisis, valvulopatia

LES ampolloso

*PCNA: antigeno nuclear de proliferacion celular. RPA proteina de aplicacion A; **aPL: anticuerpos antifosfolipido.
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Tabla 3. Comparativa enre la técnica de ELISAy CLIFT para la detec-
cion de anticuerpos anti-ADNds en varias enfermedades
autoinmunes (modificado de Haugbro y cols.[6])

ADN nativo ELISA CLIFT

Diagnastico (n.’) N.° Positivos (%)  N.° Positivos (%)

SLE (39) 31(79) 16 (41)
Sindrome de Sjogren 4 (16) 1(4)
AR (17) 5(29) 0
Otras Enf. Autoinmunes (9) 2 (22) 0
Controles sanos (59) 28 (31) 0

Segln la técnica utilizada se distinguen dos tipos de anti-
ADN: los dirigidos contra el ADN de doble cadena —ADNds o
nativo—y los dirigidos contra el ADN de cadena simple —
ADNSss o desnaturalizado—. Es importante su distincion ya
que los primeros se detectan casi exclusivamente en pacien-
tes con LES, mientras que los segundos pueden encontrarse
también en otras enfermedades autoinmunes o en el LES
inducido por farmacos. La patogenicidad no depende sola-
mente del isotipo de inmuoglobulina (posiblemente la 1gG es
la méas patdgena), sino también de los diversos idiotipos
(determinantes antigénicos) de cada inmunoglobulina[5].
Posiblemente algunos idiotipos son méas patégenos que otros,
pero las técnicas actuales no permiten su distincion. El impac-
to diagnéstico de los anticuerpos anti-ADN en el LES depende
de la técnica usada para su determinacion. La técnica de
ELISA es la més sensible y la més utilizada, pero es poco espe-
cifica en relacién con la capacidad lesiva de las inmunoglobu-
linas (Tabla 3)[6]. La determinacion de anti-ADN por la técni-
ca de CLIFT sobre el kinetoplasto (mitocondria gigante
compuesta casi exclusivamente por ADNds) del hemoflagela-
do Crithidia luciliae se correlaciona mucho mejor con la activi-
dad lesiva de la enfermedad (Tabla 4)[6].

Sin embargo, no siempre existe asociacion entre los anti-
cuerpos anti-ADN vy la actividad de la enfermedad (nefritis
lUpica). Recientemente se han descrito nuevos anticuerpos
mas sensibles que los anti-ADN nativo como indicadores de la
actividad de la enfermedad y la presencia de dafio renal. Estos
son los anti-nucleosoma, anti-cromatina y anti-C1q[7, 8].

Anticuerpos antihistonas

Las histonas son proteinas basicas que organizan el ADN
cromosémico y lo compactan. Los anticuerpos antihistonas
se presentan con mayor frecuencia en el LES inducido por
farmacos. Tienen valor clinico por la capacidad de discrimi-
nar un LES idiopatico de un LES por farmacos. Normalmente
en el LES inducido por farmacos se encuentra ademas el
anti-DNA ss, no el nativo, por lo que la valoracion de los dos
parametros conjuntamente es de gran utilidad.

En los ultimos afios se ha destacado la importancia de los
anticuerpos anti-histonas (anti-H, anti-H1 y anti-H3) como
marcadores especificos en el LES idiopético, y como posible
marcador de afectacion neuropsiquiétrica[9]. Ademas, dentro
de los anticuerpos antihistonas encontramos los anti-nucleoso-
ma y anti-cromatina, presentes en > 50% de los pacientes con
LESy cuya utilidad ha sido previamente comentada[10].

Anticuerpos contra antigenos nucleares
extraibles (ENA)

Son moléculas solubles por lo que son facilmente extraibles
del nicleo mediante soluciones isoténicas De hecho se han
identificado mas de 20 grupos antigénicos extraibles de los
que, en el LES, tienen importancia los grupos antigénicos
Sm/RNP y los Ro/SSA y LA/SSB. Las particulas de RNP
estan compuestas por ARN unido a una o varias proteinas.
La ARN polimerasa es la enzima que interviene en la trans-
cripcion de ADN en ARN mensajero. Existen tres tipos |, Il y
[ll. Las particulas de RNP més abundantes en el nicleo son
un grupo de pequefios productos de la ARN polimerasa ll,
ricos en uracilo denominados UsnRNA (uridin small nuclear
RNA), que estan asociadas al grupo antigénico RNP/Sm.
Titulos altos de anti UT-RNP se asocian a EMTC, pero no son
especificos ya que se pueden encontrar también en otras
enfermedades, como LES y ES[11]. El anti-Sm es un anti-
cuerpo anti-RNP detectado por primera vez en un paciente
que se llamaba Smith, de ahi su nombre, que se encuentra
en un 30% de pacientes con LES, con elevada especifici-
dad, por lo que su presencia se incluye como criterio diag-
noéstico de LES. La mayoria de pacientes con anti-Sm pre-
sentan también otros anti-RNP, pero no ocurre asi a la

Tahla 4. Caracteristicas intrinsecas y valor predictivo para el diagnostico de LES de las distintas técnicas de laboratorio (modificado de Haugbro

y cols.[6])
Analisis anti-ADN Sensibilidad Especificidad Valor predictivo positivo para LES
ELISA ADN cadena simple 82 63 42
ELISA ADN doble cadena 70 73 50
Inmunoensayo (EIiA) 44 78 58
IF Crithidia luciliae (CLIFT) 41 99 94
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Figura 1. Lesiones anulares policiclicas de bordes necroticos en
drea fotoexpuesta, caracteristicas de LECS.

inversa. Clinicamente, los pacientes con este autoanticuerpo
presentaron una mayor frecuencia de artritis, afectaciéon
renal, rash malar, vasculitis y niveles bajos de C3 en un estu-
dio realizado en China[12].

El grupo antigénico Ro/SSA y La/SSB estéa asociado a otro
grupo de moléculas RNP, que se localizan en el nicleo y tam-
bién en el citoplasma. Los anticuerpos anti-Ro se dirigen fren-
te a proteinas de 60y de 52 kD y los anticuerpos anti-La frente
a una proteina de 48 kD. A finales de los afios 1970 se demos-
tro la identidad de estos anticuerpos como los que se habian
descrito previamente en el sindrome de Rowell (anti-SjT) y
SSA y SSB en el SS. Habitualmente se encuentran ambos
tipos de anticuerpos en el mismo paciente, y son marcadores
de subtipos concretos de lupus como: LES del anciano; LES
asociado a deficiencias hereditarias del complemento; LECS,
con marcada fotosensibilidad (Figura 1); LECS inducido por
farmacos y lupus neonatal. El paralelismo entre las lesiones
cuténeas del lupus neonatal y la persistencia de anticuerpos
maternos en el suero del lactante afecto representa una evi-
dencia del papel patogenético de estos anticuerpos[13]. Sin
ambargo, estos anticuerpos no son especificos y se encuen-
tran con elevada prevalencia en el SSy en otras enfermedades
del tejido conectivo como la EMTC, la ES y la MII.

En general no se ha encontrado asociacion entre la con-
centracion de anticuerpos anti-ENA y la actividad de la
enfermedad en el LES, por lo que no se recomienda realizar
determinaciones periddicas[14].

Anticuerpos anti-Ku

El antigeno Ku es un heterodimero de dos elementos de 70y
80 kD, relacionado con el complejo de transcripcion. Se ha
detectado en LES, SSy AR, pero se relaciona sobre todo con

Med Cutan Iber Lat Am 2010;38(4):143-151

sindromes de solapamiento que presentan enfermedad pul-
monar intersticial, miositis, artritis, Raynaud y sindrome
seco. Aparecen junto con otros anticuerpos en el LES y en el
SS, pero se encuentran aisladamente en la ES y en la poli-
miositis[15]. Se ha descrito una neuropatia transitoria de
nervios craneales en pacientes con anticuerpos anti-Ku[16].

Anticuerpos anti-colageno VI

Anticuerpos dirigidos contra la membrana basal epidérmica.
Por microscopia electrénica se demuestra que se fijan por
debajo de la ldmina densa, en las fibrillas de anclaje. Por
inmunoblot y ELISA se ha comprobado que se dirigen frente a
una proteina dérmica de 290 kD que corresponde a la cadena
alfa del colageno VII. Estos anticuerpos se encuentran en la
epidermolisis ampollosa adquirida y en el LES ampolloso, pro-
ceso poco frecuente, que se concentra mayormente en indivi-
duos de raza negra. Se trata de pacientes con LES que pre-
sentan una erupcién ampollosa generalizada, que suele
responder bien a tratamiento con sulfona[17].

Esclerodermia

En la ES se encuentran anticuerpos antinucleares en un
90% de los casos aproximadamente. 8 Segun el patrén de
fluorescencia en el nlcleo se puede inferir la especificidad
de los mismos: nucleolar granular (Topoisomerasa-1), nucle-
olar homogéneo (PM/Scl), moteado puntiforme en cromati-
na en metafase (anticentrémero), etc.[19].

Existen dos grandes subgrupos de esclerodermia sisté-
mica, la difusa (ESd) y la limitada (ESI). Los anticuerpos
especificos antitopoisomerasa | (anti-Scl-70) y anticentro-
mero son marcadores de estas dos formas de escleroder-
mia, ESd y ESI respectivamente (Figura 2). Estos anticuer-

Figura 2. Esclerodactilia con Ulceras isquémicas dolorosas.
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Tabla 5. Anticuerpos en la esclerodermia

Autoanticuerpo

Comentario

Antitopoisomerasa l/anti Scl-70
Anticentrémero

Anti-U1IRNP

Anti-U2RNP

Anti-Ku

Anti-PM-Scl
Anti-ARN-polimerasa |
Antifibrilarina (anti-U3-RNP)
Anti-NOR-90

Anti-p53

Anti-Th/To
Anti-Ro

25% ESd, fibrosis pulmonar

55-98% ESI, hipertensién pulmonar, necrosis digital

20% esclerodermias, solapamiento (EMTC)

15% escleromiositis

40% escleromiositis

8% escleromiositis

4% ESd con grave afectacion pulmonar y renal

8% Esd, hipertension pulmonar

2% esclerodermia, predominio Esd con fibrosis pulmonar

40-78% ES, mas en ESI, asociado a formas leves (correlacion
negativa con la gravedad cutédnea y pulmonar)

ESI, marcador de hipertension pulmonar
Asociacion a sindrome seco

pos son excluyentes, no se encuentran nunca los dos en el
mismo paciente. No se producen cambios de especificidad
de estos anticuerpos, comportandose como marcadores
biolégicos y mostrando, ademés, una franca correlacion con
caracteristicas clinicas bien definidas y con el pronéstico de
la enfermedad[20].

Ademas de los anticuerpos anti-centromero, en la Esl,
podemos encontrar de forma menos frecuente otros anti-
cuerpos como: anti-U2 RNP, anti-Th/To y otros méas propios
de sindromes de solapamiento como: anti-Ul RNP —aso-
ciado a EMTC—, anti-Pm/Scl —asociado a polimiositis—y
anti-Ku —relacionado con LES y polimiositis—[21]. Por otro
lado, en la forma difusa podemos encontrar los siguientes
autoanticuerpos: anti-ARN polimerasa | y IlI, anti-U3
RNP/fibrilarina y anti-NOR 90.

Estos anticuerpos ayudan a definir mejor el tipo y grave-
dad de afeccion sistémica (afectacion inflamatoria pulmo-
nar, vasculopatia pulmonar y/o renal) otorgandoles un valor
pronéstico. En un amplio estudio realizado por Steen se
encontraron los siguientes porcentajes de supervivencia a
10 afios del diagnéstico: en la Esl, 88% en pacientes con
anti-U1l RNP, 75% para los anti-centrémero, 72% para anti-
PmScly 65% para anti-Th/To; en la Esd, 64% para anti-
topoisomerasa |, 61% para anti-U3 RNP, y 75% para anti-
ARN polimerasa 111[22].

En la Tabla 5 se resumen las principales caracteristicas
de cada anticuerpo[23-25].

Finalmente, se han descrito una serie de anticuerpos
en la ES que pueden tener valor patogénico y, por tanto,
un gran interés en el campo de la investigacion, pero que
de momento son de escasa aplicacion clinica. Entre ellos
tenemos los anti-células endoteliales (inducen la apopto-

sis de las células endoteliales), anti-fibrilina —anti-FBN
1— (pueden colaborar con el Scl-70 en amplificar la cas-
cada fibrogénica activando los fibroblastos), anti-metalo-
proteinasas —anti-MMP 1 y 3— (previenen la degrada-
cion de proteinas de la matriz extracelular), y anti-factor
de crecimiento derivado de las plaquetas y de su receptor
—anti-PDGFR— (son un marcador de dafio endotelial y
estimulan a los fibroblastos)[19].

Dermatomiositis
Mas del 90% de los casos de DM presentan ANA, aunque la
mayoria no son detectables con la técnica de inmunofluores-
cencia convencional y se requieren de técnicas mas sensi-
bles como la inmunoprecipitacion. Se distinguen los anti-
cuerpos especificos de miositis que se encuentran en un
50% de los pacientes con MII (dermato/polimiositis) y los
anticuerpos asociados a miositis que se observan en cua-
dros de solapamiento entre MIl y otras enfermedades
autoinmunes, sobre todo, esclerodermia (anti-Ul RNP, anti-
U3 RNP (fibrilarina), anti-Pm-Scl, anti-Ro52 y anti-Ku)[26].
Entre los primeros son importantes los anticuerpos antisinte-
tasa para los ARN de transferencia y los anticuerpos anti-Mi-
2. Ambos tipos de anticuerpos son muy especificos, pero
poco sensibles. Recientemente se han identificado nuevos
anticuerpos en la dermatomiositis amiopética (anti-CADM-
140) y en la dermatomiositis asociada a céncer (anti-
p155/140), hecho de gran importancia porque hasta ahora
no se conocian anticuerpos asociados a estas formas de
enfermedad.

De nuevo, la determinacion de estos anticuerpos permi-
te definir sindromes clinico-serolégicos concretos que nos

Med Cutan Iber Lat Am 2010;38(4):143-151
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Tahla 6. Anticuerpos especificos de miositis

Autoanticuerpo

Comentario

Anti-aminoacyl-tRNA sintetasa:

Anti-histidil-tRNA (anti-Jo-1)
Anti-treonil-tRNA (anti-PL-7)
Anti-alanil-tRNA (anti-PL-12)
Anti-isoleucil-tRNA (anti-0J)
Anti-glicil-tRNA (anti-EJ)
Anti-asparraginil-tRNA (anti-KS)
Anti-fenilalanil-tRNA (anti-Zo)
Anti-tirosil-tRNA (anti-Ha)

Anti-SRP (signal recognition particle)
Anti-MI[-2

Anti-CDAM-140
Anti-p155/140

Anti-p140 (M))
Anti-SAE

sindrome antisintetasa: miositis, neumonitis intersticial, artritis, fiebre, Raynaud
y manos de mecanico

20% MII (60-80% de sindrome antisintetasa)
3% Ml

3% MII (neumonitis intersticial)

2% polimiositis (neumonitis intersticial)

2% dermatomiositis

2% MII (neumonitis intersticial)

1% Ml

1% Ml

5% DM con miopatia aguda grave

9% MII, muy especificos de dm (20%), clinica cutanea tipica, bajo riesgo de
afectacion pulmonar y buena respuesta al tratamiento

50% dermatomiositis amiopética; neumonitis intersticial rapidamente progresiva

70% dermatomiositis con cancer; 23% DM juvenil; indicador de afectacion
cutédnea grave

20% MII juvenil (sobre todo DM); indicador de afectacién cutanea (calcinosis)
5% DM con clinica inicial amiopatica.

aportan informacion relevante para el manejo y prondéstico
de los pacientes (Tabla 6)[27, 28].

Los anticuerpos antisintetasa se dirigen contra las amino-
acyl-tARN sintetasas que catalizan la unién de cada uno de los
aminoacidos con su correspondiente ARN de transferencia, en
el proceso de sintesis de proteinas. Son los anticuerpos mas
frecuentes en los pacientes con MIl y se encuentran, sobre
todo, en los pacientes con polimiositis. Se conocian 6 anticuer-
pos antisintetasa distintos, pero en los Ultimos dos afios se han
descrito dos nuevos anticuerpos, anti-fenilalanina-tARN sinte-
tasa (anti-Zo) y anti-tirosina-tARN-sintetasa (anti-YRS o
Ha)[29, 30]. Estos anticuerpos son generalmente excluyentes
y s6lo se encuentra uno de ellos en cada paciente.

Los anticuerpos antisintetasa son marcadores de neu-
mopatia intersticial asociada a miositis. Esta neumopatia se
encuentra en el 95% de los casos con anticuerpos antisinte-
tasay sélo en el 40% de los casos sin anticuerpos. La mayo-
ria de pacientes presentan ademas sindrome de Raynaud,
artritis, fiebre y unas lesiones cutaneas distintas de la DM
clasica, las “manos de mecéanico” (Figura 3). Este conjunto
de sintomas se conoce como sindrome antisintetasa.

Los anticuerpos anti-Jo-1 son los mas frecuentes, ya que
se identifican en el 20% de los pacientes con miositis. El resto
de anticuerpos se encuentran en menos de un 5% de los casos
y algunos de ellos se han identificado hasta ahora en un solo
paciente. Son marcadores de enfermedad pulmonar intersti-
cial, y deben solicitarse en pacientes con patologia pulmonar
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primaria, sin otros signos y sintomas[31]. La positivad de estos
anticuerpos predice el posterior desarrollo de miositis[32]. La
evolucion de la neumopatia intersticial parece ser distinta en
los pacientes con o sin anticuerpos, aunque el prondéstico final
es semejante en ambos grupos. Los pacientes con anticuerpos
antisintetasa responden mejor al tratamiento con corticoides
en las fases iniciales, pero las recidivas son constantes, por o
que el prondstico a largo plazo es similar al de los pacientes sin
anticuerpos. Estos anticuerpos son excepcionales en la formas
juveniles de MII[33].

Los anticuerpos anti-SRP (signal recognition particle) se
encuentran entre un 5-10% de pacientes con MII[34]. Son

Figura 3. Manos de mecanico. Hiperqueratosis palmar en
paciente con sindrome antisintetasa.
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marcadores de una enfermedad de evolucion grave, ya que
la miositis es de aparicion aguda y progresiva y la respuesta
al tratamiento con corticoides es escasa. La disfagia es fre-
cuente, aunque parecen tener una menor frecuencia de
neumonitis intersticial. La biopsia muscular muestra una
miositis necrotizante con alteraciones en los capilares del
endomisio, pero con escaso componente inflamatorio, lo
que la distingue de la miositis inflamatoria clasical35].

Los anticuerpos anti-Mi-2, aunque se identifican en un
escaso numero de pacientes (9%), son muy especificos de
la DM clasica en adultos y en nifios (presentes en el 20% de
las DM), con lesiones cutaneas tipicas. La afeccion pulmo-
nar es escasa en estos pacientes y, en general, presentan
buena respuesta al tratamiento[36].

Los anti-CADM-140 fueron descritos por Sato[37]1 en 8 de
15 (53%) pacientes con DM amiopéatica. Cinco de los 13
pacientes presentaban enfermedad pulmonar intersticial de
evolucion aguda, y los anticuerpos estaban presentes en cua-
tro de ellos. El antigeno diana de estos anticuerpos ha sido
recientemente caracterizado como la proteina citoplasmatica
MDADb, involucrada en la respuesta inmune innata contra
infecciones viricas[38]. Estos anticuerpos se consideran
como un nuevo marcador serologico especifico de un subgru-
po de miositis con neumopatia intersticial aguda, aunque sélo
se ha encontrado en pacientes japoneses.

Los anticuerpos anti-p155/140 han sido recientemente
identificados por Targoff en pacientes con DM pero no en
LES ni en otras enfermedades autoinmunes, por lo que se
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1. ;Cudl de las siguientes afirmaciones es falsa?:
a) Titulos elevados de anticuerpos antinucleares pueden detectarse

en el lupus eritematoso sistémico.

b) Titulos elevados de anticuerpos antinucleares pueden detectarse

en la esclerosis sistémica.

c¢) Titulos elevados de anticuerpos antinucleares son diagnésticos de

enfermedad autoinmune.

d) Titulos bajos de anticuerpos antinucleares deben hacernos dudar 4,

del diagnostico de lupus eritematoso sistémico.

e) Titulos bajos de anticuerpos antinucleares es un hallazgo comudn

en sujetos sanos.

propia del lupus inducido por farmacos?:
a) Anti-ADNssy anti-histonas.

) Anti-ADNds y anti-Ro52.

) Anti-ADNds y anti-histonas.

) Anti-ADNss y anti-Ro52.

e) Anti-histonasy anti-Ro52.

b
c
d

. ;Cuél de las siguientes combinaciones de autoanticuerpos es mas

3. ;Cuél de los siguientes se considera especifico de LES?:

a) Anti-Ku.
b) Anti- ADNds.

d) Anti-PCNA.
e) Anti-UIRNP.

¢) Anti-colageno VII.

;Cual de los siguientes anticuerpos se detecta de forma constante

en la enfermedad mixta del tejido conectivo?:

a) Anti- Pm/Scl.
) Anti-U1IRNP.
) Anti-U2RNP.
) Anti-SRP.
) Anti-Ku.

b
c
d

€

5. ;Cudl de los siguientes anticuerpos se relaciona con la actididad de

la enfermedad en el LES?:

a) Anti- DNAdSs.
b) Anti- cromatina.

> > >
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10.

11.

12.

13.

c) Anti-Clq.
d) Anti- nucleosoma.
e) Todas las anteriores.

. ¢Cudl de las siguientes técnicas de laboratorio presenta un mayor

valor predictivo positivo para el diagnéstico de LES?:
a) IFl.

ELISA ADNds en fase sdlida.

ELISA ADNds en fase liquida.

CLIFT.

EliA.

b)
c)
d)
e)

. Cudl de los siguientes anticuerpos se encuentra mayormente en la Esd?:

a) Anti-centrémero.

b) Anti-ARN polimerasa Il.
¢) Anti-UIRNP.

d) Anti-Ku.

)

e) Anti-Th/To.

. La presencia del autoanticuerpo anti-fibrilarina en un paciente con

esclerodermia es indicador de:

a) Buen prondstico.

b) Afectacion cuténea limitada.

¢) Ausencia de afectacion pulmonar.
d) Glomerulonefritis necrotizante.

)

e) Grave compromiso organico.

. La presencia del autoanticuerpo anti-Th/To es marcador de:

a) LES con fotosensibilidad grave.
b) ESIcon hipertensién pulmonar.
ESI con afectacién renovascular.
ESd con fibrosis pulmonar.

LES con Raynaud.

c
d
e

;Cudl de los siguientes auto-anticuerpos marca un peor pronéstico
vital en la esclerosis sistémica?:

a) Anti-U3-RNP.

b) Anti-UI-RNP.

c) Anti-U2-RNP.

d) Anti-ARN polimerasa IlI.

e) Anti-topoisomerasa I.

Los anticuerpos anti-Ro van dirigidos frente a 2 proteinas; una de 52
kDy la otra de:

a) 60kD.

80 kD.

Los anticuerpos anti-centrémero se relacionan con una mayor afec-
tacion:

a) del parénquima pulmonar.

b) del parénquima renal.

del endotelio vascular.

de todas las anteriores.

de ninguna de las anteriores.

c
d
e

Los anticuerpos antisintetasa van dirigidos contra proteinas:
a) delnucleo.
b) del nucleolo.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

c¢) del citoplasma.
d) del citoesqueleto.
e) de la matriz extracelular.

El sindrome antisintetasa se caracteriza por una serie de signos cli-
nicos, excepto:

a) Fenémeno de Raynaud.

b) Artritis.

¢) Neumonitis intersticial.

d) Vasculitis.

e) Manos de mecénico.

;Cudl de los siguientes anticuerpos anti-tRNA sintetasa predomina
en los pacientes con sindrome antisintetasa?:

a) Anti-Jo 1.

b) Anti-PL-7.

¢) Anti-PL-12.

d) Anti-KS.

e) Anti-OJ.

;Cuél de los siguientes anticuerpos se ha asociado a una miositis
necrotizante aguda?:

a) Anti-SRP.

b) Anti-Mi-2.

¢) Anti-SAE.

d) Anti-p155/140.

e) Anti-Ro.

;Cuél de los siguientes anticuerpos se ha asociado a una mayor gra-
vedad de la afectacion cutanea en los pacientes con DM juvenil?:

a) Anti-Mi-2.

b) Anti-SAE.

¢) Anti-p155/140.

d) Anti-p140 (Mj).

e) Lacyladson correctas.

;Cudl de los siguientes anticuerpos se ha descrito asociado de forma
significativa a la DM con cancer?:

a) Anti-p140.

b) Anti-CDAM-140.

c) Anti-p155/140.

d) Anti-SAE.

e) Anti-Zo.

Los anticuerpos anti-CDAM-140 parecen definir un subgrupo de
pacientes con DM que se caracterizan clinicamente por:

a) DM juvenil asociada a céncer.

b) DM amiopatica con afectacion pulmonar progresiva.

¢) DM amiopética con pobre respuesta al tratamiento.

d) DM con miositis grave.

e) DM con lesiones cuténeas necréticas.

;Cudl de los siguientes anticuerpos hace probable la evolucién de
una DM amiopética a una forma con afectacién muscular y visce-
ral grave?:

a) Anti-SRP.

b) Anti-SAE.

¢) Anti-p140 (Mj).

d) Anti-PL-7.

e) Anti-Mi-2.

Respuestas del cuestionario: Apareceran en esta pagina en el nimero 6 de 2010.

Respuestas del cuestionario del niimero 2 de 2010:

lace, 2bcd, 3acd, 4todos, 5ab, 6acd, 7bcd, 8acd, 9bde, 10ade, 11acd, 12¢e, 13d, 14c,

15be, 16a, 17e, 18c, 19ade, 20d
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