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Rupus complicado con timoma

Se comunica el caso de una mujer de 22 anos de edad que a los
15 anos fue atendida en el servicio de Reumatologia por artropatia
deformante erosiva, tos productiva, AAN 1:320, anticuerpo contra
péptido ciclico citrulinado 449 Ul/mL (valor normal: 5.0), marcador
sumamente especifico de artritis reumatoide, factor reumatoide 1:64
Ul/mL, concentraciones de inmunoglobulinas séricas normales y no
se detectaron bacilos acido-alcohol resistentes. Cinco afos antes se le
habia diagnosticado lupus con base en poliartritis, crisis convulsivas,
serositis y proteinuria y tres afios antes fue tratada por tuberculosis
pulmonar. En marzo de 2013, a la edad de 22 afos, acudié por tos y
dolor tordcico. La tomografia axial computada de térax revelé un tumor
de 10 x 12 cm en el mediastino anterior. La biopsia guiada por tomo-
grafia reporté un tumor de origen epitelial (timoma B1, clasificacion
de la Organizacién Mundial de la Salud). La inmunohistoquimica fue
positiva para anticitoqueratina, Tdt y CD3. Se estableci6 el diagnéstico
de rupus asociado con timoma.

rupus, artropatia deformante, timoma, anticuerpos contra
péptidos ciclicos citrulinados.

Rupus Complicated with Thymoma

This paper reports the case of a 22-year-old woman who when she was
15 was seen in the Rheumatology service because of erosive deforming
arthropathy and productive cough. Her laboratory showed ANA 1:320,
anti-cyclic citrullinated peptide 449 IU/mL (normal value: 5.0), a spe-
cific highly marker for rheumatoid arthritis, rheumatoid factor 1:64 1U/
mL), normal titers of serum immunoglobulins and acid fast bacilli were
not detected. Five years previous, she had been diagnosed as having
lupus on the basis of polyarthritis, seizures, serositis and proteinuria,
and later received treatment against tuberculosis. In March 2013, at 22
years, she was seen due to constant cough and chest pain. CT scan of
the thorax revealed an anterior mediastinal mass. A CT-guided biopsy
was done. Diagnosis was reported as type B1 thymoma (World Health
Organization Classification). Immunohistochemistry showed positivity
for cytokeratine, CD3 and Tdt. A diagnosis of rhupus associated with
thymoma was established.

rhupus, deforming arthropathy, thymoma, anti-cyclic citrul-
linated antibodies.
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Paciente de 22 afios de edad con el antece-
dente de lupus a los 10 afos, cuando tuvo
fiebre, poliartritis simétrica, pleurocarditis,
crisis convulsivas y proteinuria. Recibio bolos
de ciclofosfamida junto con dosis altas de
corticoesteroides y anticonvulsivo. De acuerdo
con su familiar, la paciente permanecié hospi-
talizada 45 dias. Fue egresada con dosis bajas
de prednisona, antiinflamatorios no esteroides
y difenilhidantoina. A los 12 afos de edad reci-
bi6 tratamiento contra tuberculosis pulmonar.
A la edad de 15 afnos acudié a nuestro hospital
debido a artropatia deformante y tos producti-
va. Nego fiebre, escalofrios y sudoracidn, pero
se quej6 de pérdida de peso. A la exploracién
fisica se encontré6 artropatia deformante de las
manos, dolor en la cadera izquierda y adelga-
zada. No habia ulceras orales, eritema facial,
alopecia, debilidad muscular ni diplopfa. Los
ganglios cervicales eran pequefios y habia
estertores basales. La biometria hematica y
el examen general de orina fueron normales.
No se encontraron bacilos acido-alcohol re-
sistentes. Los anticuerpos antinucleares fueron
1:320, el anti-ADN fue negativo, el factor reu-
matoide fue de 64 Ul/mL y anticuerpos contra
péptidos ciclicos citrulinados 449 U/mL. Las
concentraciones séricas de inmunoglobulinas
fueron normales. La radiografia de las manos
(Figura 1) revelé artropatia deformante con
erosiones y la tomografia computada (TC) de
térax mostré bronquiectasias. La TC de craneo
fue normal. La paciente recibié antibiéticos,
antiinflamatorios no esteroides, cloroquina y
después se cambié a sulfasalazina y continué
con anticonvulsivo. La paciente se ausent6 de
la consulta.

En marzo de 2013, la paciente acudio con tos
y dolor tordcico. La tomografia computada
de térax revelé un tumor en el mediastino
anterosuperior de 14 x 10 cm (Figura 2). Se

Artropatia deformante erosiva.

Tomografia axial computada de térax que
muestra un tumor en el mediastino anterior de 14
x 10 cm.

efectué una biopsia guiada por tomografia
computada. El estudio histopatolégico mostré
una neoplasia de origen epitelial (timoma BT,
clasificacion de la Organizacion Mundial de
la Salud). La inmunohistoquimica fue positiva
para citoqueratina, CD3 y Tdt. El caso se con-
siderd inoperable y se inici6 quimioterapia. En
diciembre de 2013, después de cuatro ciclos
de quimioterapia el tumor se habia reducido
adx8cm.
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La sobreposicién de artritis reumatoide y lupus
se designa rupus, éste comparte manifestaciones
clinicas, serolégicas y radiolégicas de ambas
enfermedades del tejido conectivo. Una artro-
patia deformante leve, de Jaccoud, o erosiva
puede observarse incluso en 5% de los casos
con lupus y asociados con anticuerpos contra
péptidos ciclicos citrulinados (anti-PCC). El fac-
tor reumatoide y los anticuerpos antinucleares
se observan en artritis reumatoide y lupus. Se
han informado pocos casos de rupus juvenil.
Ziaee y colaboradores' informaron los casos de
tres nifilos con rupus y revisaron la bibliografia.
Los autores encontraron otros nueve casos con
edad media de 8.1 afios; 82% fueron mujeres,
en 50% se detectaron anticuerpos antinucleares,
en 60% el factor reumatoide fue positivo, 70%
tuvo el subtipo poliarticular y 45% tuvo erosio-
nes articulares. Los anticuerpos contra péptidos
ciclicos citrulinados no se mencionaron. Los
anticuerpos contra péptidos ciclicos citrulinados
analizados por ELISA de segunda generacién
(anti-PCC2) tienen sensibilidad (la proporcién de
pacientes con prueba positiva en presencia de
la enfermedad) de 41 a 88% y especificidad (la
proporcién de pacientes con prueba negativa en
ausencia de la enfermedad) de 89-98%.2

La asociacion de timoma vy lupus es poco
frecuente. Los timomas son los tumores repre-
sentativos del epitelio timico. De acuerdo con la
Organizacién Mundial de la Salud, los timomas
se clasifican en A, AB, B1-3 y C. Los timomas
B1-3 (predominantemente corticales) tienen
bajo potencial de malignidad, los tipo C son
altamente malignos, mientras los timomas tipo A
y AB (mixtos y medulares) son clinicamente be-
nignos.® El timoma se asocia con enfermedades
autoinmunitarias que incluyen miastenia grave.*
La asociacion con lupus es poco frecuente. La
combinacién de timoma, artritis juvenil y lupus
juvenil (rupus juvenil) no se ha reportado en la
bibliografia.
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Las enfermedades autoinmunitarias sistémi-
cas u 6rgano-especificas pueden coexistir
en el mismo paciente, ya sea secuencial o
concurrentemente. Nosotros informamos el
caso y seguimiento de una mujer de 22 afios
de edad, quien primero tuvo manifestaciones
de lupus, seguido por artropatia deformante
erosiva con factor reumatoide y anticuerpos
contra péptidos ciclicos citrulinados positivos.
La artritis, pero no erosiva, es uno de los 11
criterios de lupus del Colegio Americano de
Reumatologia y el sintoma mas comin, mien-
tras las erosiones son particularmente vistas
en artritis reumatoide. Sin embargo, algunos
pacientes con lupus pueden padecer artropatia
deformante erosiva similar a la artritis reuma-
toide (rupus) en menos de 5% de los casos y
asociados con anticuerpos contra péptidos
ciclicos citrulinados.®

La funcién inmunolégica del timo es el desa-
rrollo de células T inmunocompetentes, pero
quiza el papel mas importante del timo es la
induccién de tolerancia inmunitaria a lo propio,
que funciona para prevenir autoinmunidad.®Los
timomas son neoplasias de células epiteliales del
timo, asociadas con muchos trastornos inmu-
nolégicos. La coexistencia de lupus y timoma
es poco frecuente. El timoma puede preceder
el lupus con retardo de muchos afos, o puede
diagnosticarse concurrentemente o muchos afos
mas tarde.” La relacion patogénica entre estas
dos entidades no es muy clara. Podria suponerse
que la disminucién de la funcion del timo en el
curso del timoma podria aumentar la generacion
de linfocitos T autorreactivos y la activacion de
linfocitos B.”

En el caso que comunicamos el timoma B1 fue
diferenciado de linfoma. En términos micros-
copicos, el timoma estaba compuesto de una
mezcla de células epiteliales neoplasicas y lin-
focitos no neopldsicos. La inmunohistoquimica
para marcadores de células epiteliales mostrd
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positividad para citoqueratina, ademas de mar-
cadores de linfocitos T, CD3 y Tdt.
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