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CARTAS CLÍNICAS

Síndrome antisintetasa

Anti-synthetase syndrome

Mujer  de 50 años con antecedentes  de  tiroidectomía  total
por  enfermedad  nodular,  en tratamiento  con  75  ug  diarios
de  levotiroxina.  Trabajaba  en  una  empresa  de  limpieza.

Consultó  por  proceso  de  6  meses  de  evolución  que  se
había  iniciado  con  lesiones  en  pulpejos  de  los  dedos,  fiebre
episódica,  poliartritis  en manos,  con  edema,  dolor nocturno
y  rigidez  matutina  prolongada,  así como  lesiones  hiperque-
ratósicas  fisuradas  en  la cara externa  del dedo  índice  y  en
pie  derecho.  Progresivamente  se  añadió  deterioro  del  estado
general,  parestesias  y  dolor  nocturno  en manos,  fenómeno
de  Raynaud  y  tos  seca.  Por  ello,  recibió  varios  ciclos  de
antibiótico.

En  la  exploración  física  destacaba  una  saturación  de  oxí-
geno  del  96%  (FiO2:  0,21),  crepitantes  tipo  velcro  en  ambas
bases  pulmonares,  y  dolor  a la palpación  en  articulaciones
metacarpofalángicas  e  interfalángicas  proximales  y  distales
de  ambas  manos,  así  como  lesiones  eccematosas  sobre  todo
en  cara  externa  del  dedo  índice  y en  el  primer  dedo del pie
(fig.  1).

Los  estudios  analíticos  fueron  normales  excepto  la  aldo-
lasa  (8,5  U/l  [valor  normal < 7,6])  y  la  enzima  convertidora
de  angiotensina  (80  U/l  [valor  normal  <  52]).  El  proteino-
grama  fue  normal,  los anticuerpos  antinucleares  negativos,
mientras  que  los  anticuerpos  anti-Jo  fueron  positivos.  Los
estudios  microbiológicos  fueron  negativos.

La  radiografía  de  tórax  mostró  un patrón  intersticial,  con-
firmado  por  la  TC en  ambas  bases pulmonares,  con  alguna
bronquiectasia  de  tracción  y  sin adenopatías  significativas
(fig.  2).

La  broncoscopia  fue  normal,  con  lavado  broncoalveolar
negativo  para  células  tumorales  y  para  hongos,  bacterias  y
virus.  El  recuento  celular  mostró  un  30%  de  neutrófilos,  un
29%  de  linfocitos  y  un  cociente  CD4/CD8  de  0,44.

La  biopsia  de  piel  evidenció  una  reacción  espongiótico-
psoriasiforme,  con signos  de  liquenificación.

La  espirometría  forzada,  el  test  de  la  marcha  y  los
volúmenes  pulmonares  fueron  normales,  con difusión  lige-
ramente  disminuida  (DLCO:  72,8%).  El ecocardiograma  fue
normal  y el  electromiograma  mostró  afectación  de  ambos
nervios  medianos,  además  de  un  patrón  miopático  difuso
sin  claro  predominio  distal  o  proximal.

Con  el  diagnóstico  de  sospecha  de  síndrome  antisinte-
tasa  (SA)  se  inició  tratamiento  con prednisona  60  mg/día
y  azatioprina  100  mg/día,  con mejoría  muy  llamativa  de

Figura  1  Lesiones  eccematosas.  «Manos  de  mecánico».

Figura  2 Tomografía  computarizada,  corte  axial  de  tórax.
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las  manifestaciones  articulares,  desaparición  de  las  lesio-
nes  dérmicas  y  práctica  desaparición  de  las  alteraciones
radiológicas.

El  SA  se  incluye  entre  las  miopatías  inflamatorias  idio-
páticas,  y  se caracteriza  por la  presencia  de  anticuerpos
antisintetasa  en suero,  enfermedad  pulmonar  intersticial,
afectación  muscular,  síndrome  constitucional,  fiebre,  poliar-
tritis,  manos  de  mecánico  y fenómeno  de  Raynaud.

La  enfermedad  pulmonar  intersticial  es uno de los  ras-
gos  más  característicos,  suele  manifestarse  con disnea  y  tos
seca  y  tiene  implicaciones  pronósticas.  El sustrato  radioló-
gico  puede  ser una  neumopatía  intersticial  no  especificada,
que  se  caracteriza  por afectación  intersticial  de predomi-
nio  en  bases,  de  localización  periférica,  con  áreas  de vidrio
deslustrado,  reticulación  evidente  y áreas  de  panalización
con  o sin bronquiectasias  de tracción1.  La relación  entre
la  miopatía  y  la  enfermedad  pulmonar  es  variable  y  pue-
den  aparecer  simultáneamente  o  una  de  ellas  antes  que  la
otra.

La  afectación  muscular  suele  desarrollarse  en  semanas  o
meses,  y  se caracteriza,  de  acuerdo  con Bohan  y  Peter2,  por
debilidad  muscular  proximal,  con  o  sin disfagia  y con o  sin
lesiones  cutáneas  diagnósticas  de  dermatomiositis  (signo  de
Gottron  o  exantema  en heliotropo),  al  igual  que  sucede  en la
polimiositis  o  dermatomiositis  sin  anticuerpos  antisintetasa.

La  asociación  de  neumopatía  intersticial  con lesiones
hiperqueratósicas  fisuradas  en  la zona  lateral  de  los  dedos
de  la  mano  ------conocidas  como  manos  de  mecánico----  y, en
ocasiones,  en los  dedos  de  los pies,  orienta  fuertemente  al
diagnóstico  de  esta entidad  en  detrimento  de  otros  diag-
nósticos  dermatológicos  erróneos  tipo  dermatitis  crónica  de
manos,  dermatitis  irritativa  friccional  o  lesiones  psoriasi-
formes.  En una  reciente  serie española en  donde  analizan
11  casos  de  SA,  5 de  ellos  (45%)  presentaron  este  signo3.

También  son  frecuentes  el  fenómeno  de  Raynaud  y la
fiebre,  que  junto  con  la  disnea  y la ocasional  expectora-
ción  pueden  simular  un proceso  infeccioso,  como  ocurrió
con  nuestra  paciente.  En  ocasiones  puede  existir  afectación
articular,  que  se caracteriza  por  ser  poliarticular,  simétrica,
no  erosiva  y  por  asociarse  a  calcinosis  periarticular4,5.

La  confirmación  diagnóstica  del SA  requiere,  sin
embargo,  la  positividad  de  alguno  de  los  anticuerpos  antisin-
tetasa  en  suero,  dirigidos  frente  a enzimas  citoplasmáticas
que  intervienen  en la síntesis proteica.  El  más  empleado  en
la  práctica  es el  anticuerpo  anti-Jo-1  o  anticuerpo  frente
a  la histidil-ARNt.  En  los últimos años  se han  descrito
más  anticuerpos  antisintetasa  como  el  anti-PL7,  anti-PL12,
anti-EJ,  anti-OJ,  anti-KS,  anti-YRS  y anti-Zo6,7.  Es fundamen-
tal  conocer  que,  debido  a  su localización  citoplasmática,  los
anticuerpos  antisintetasa  pueden  ser  positivos  aun  con un
cribado  de  anticuerpos  antinucleares  negativos.

Existen  unos  criterios  no  validados  para  el  diagnóstico
del  SA,  pero  la mayoría  de  los  autores  coinciden  en que  la
presencia  de,  al  menos,  una  manifestación  clínica  mayor
(miositis  o  neumopatía  intersticial)  o  menor  (fiebre,  fenó-
meno  de  Raynaud,  alteraciones  en la  capilaroscopia,  manos
de  mecánico,  artritis,  trastornos  de  la  motilidad  esofágica
o  calcinosis  cutánea)8, junto  con la  positividad  de los  anti-
cuerpos  antisintetasa,  permite  el  diagnóstico.

En  el  estudio  del SA puede  ser necesaria  la  práctica  de
algunas  pruebas  complementarias,  como  las  pruebas  fun-
cionales  respiratorias  pues  son útiles  en el  diagnóstico,

seguimiento  y  evaluación  de  la respuesta  terapéutica  de la
afectación  pulmonar.

Más del 50%  de estos pacientes  presentan  historia  de
exposición  laboral  a polvo,  productos  de limpieza,  lejías,
o  materiales  de construcción,  textiles  o  de ebanistería.  Por
todo  ello,  se debe  evitar  la  exposición  a agentes  lesivos.
Los  corticoides,  ciclosporina,  tracolimus,  metotrexato,  aza-
tioprina,  micofenolato  de mofetilo,  anakinra  o rituximab9,
según  los  órganos  más  afectados,  han  demostrado  su
utilidad.

Para  finalizar,  nos parece  importante  reseñar que  si  bien
el  SA es un  proceso  infrecuente  y  de diagnóstico  no  siempre
fácil,  la  identificación  de las  típicas  lesiones  que configuran
las  manos  de mecánico,  especialmente  junto  a  un  contexto
de afectación  muscular  o  pulmonar,  debe  hacernos  pensar
con  fuerza  en  la posibilidad  de un SA.
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Soplo yugular como  marcador
de  bocio multinodular
intratorácico

Jugular murmur  as  a multinodular goiter
marker

Caso clínico

Se  trata  de  un  varón  de  59  años que  acude  a nuestra  con-
sulta  por  hipertensión  arterial  de  reciente  diagnóstico  en
un  reconocimiento  laboral.  En  un centro  privado  se solicita
ergometría  y ecocardiograma  en  el  contexto  de  estudio  de
la  hipertensión  arterial  y se le  aconseja  venir  a  la  consulta
de  su  médico  de  familia  para  seguimiento  y control.

En  la  consulta  se aporta  ergometría  negativa  conclu-
yente  clínica  y eléctricamente,  sin  arritmias,  con respuesta
hipertensiva  basal  y de  esfuerzo,  y un  ecocardiograma  sin
alteraciones  significativas.

La  analítica  realizada  muestra  hemograma,  perfil  bio-
químico  e  ionograma  normales.  Alteración  tioroidea:
hipertiroidismo  subclínico,  TSH  0,16  �U/ml (0,27-4,2)  y T4
libre  1,64  ng/dl  (0,93-1,7).  Anticuerpos  antitiroideos  nega-
tivos.  Al  explorar  al  paciente  en  la  consulta  de  Medicina  de
Familia  no  se palpa  ninguna  masa  en el  cuello,  detectán-
dose  un  soplo  carotídeo  en  el  lado  izquierdo,  sin  detectar
ninguna  otra  alteración  en  el  resto  de  examen  físico,  por  lo
que  se  realiza  una  ecografía  cervical  como  orientación  diag-
nóstica  en  el  centro  de  salud,  encontrando  un  nódulo  de  gran
tamaño,  de  2,9 ×  2,6  cm,  en el  lóbulo  tiroideo  izquierdo,
con  centro  hipoecoico  bien delimitado  con  paredes  engro-
sadas  y  tabiques  gruesos  internos  de  aspecto  esponjoso,  con
vascularización  tipo  i-ii  que  podría  corresponder  a un
nódulo  coloidal  (fig.  1),  desplazando  la  arteria  carótida
y  comprimiendo  la  vena  yugular  izquierda  en  algu-
nas  de  las  imágenes  durante  la  exploración  ecográfica
realizada.

Tras  valoración  con Endocrinología  se realiza  una  tomo-
grafía  axial  computarizada  informada  como  bocio  con
extensión  intratorácica,  sobre  todo  a  expensas  del lóbulo
tiroideo  izquierdo  (nódulo  dominante  en  el  lóbulo  tiroideo
izquierdo  de  hasta  35  mm),  con  extensión  a  mediastino  supe-
rior  y  compresión  de  la tráquea,  así como  disminución  de la
luz  de  la  misma  con mínimo  desplazamiento  (fig.  2).

Figura  1 Ecografía  de un  nódulo  en  el lóbulo  tiroideo
izquierdo.

Figura  2  TAC  con  evidencia  de  bocio  multinodular  endotorá-
cico.
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