74

Dermatol Rev Mex 2019 enero-febrero;63(1):74-79.

Dermatologia

Revisio mexicano

Dermatomiositis paraneoplasica asociada con

carcinoma endometrioide de ovario

Paraneoplastic dermatomyositis concomitant to

endometrioid ovarian cancer.

Virginia Martinez-Estrada,* Laura Fernandez-Cuevas,? Maribet Gonzélez-Gonzalez,* Roxana Castafieda-Yépiz,®

Nayelli Alejandra Olivares-Oropeza,* Fabiola Lumban-Ramirez®

Resumen

La dermatomiositis es una miopatia inflamatoria con afectacién cutdnea que se ha
asociado con cédncer, que corresponde a una dermatomiositis tipo Il de acuerdo
con los criterios de Peter y Bohan. La manifestacién se ha descrito previa, durante
y posterior al diagnéstico de la neoplasia, con relacién temporal entre éstos, que
ha permitido caracterizarlos como sindromes paraneopldsicos. El mecanismo de
desarrollo entre dermatomiositis y cdncer no se conoce en su totalidad, pero se
cree que se debe a autoinmunidad cruzada entre antigenos tumorales y compo-
nentes musculares. Se comunica el caso de una paciente de 62 afos de edad
que fue diagnosticada con dermatomiositis paraneopldsica asociada con céncer
endometrioide de ovario.
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Abstract

Dermatomyositis is an inflammatory myopathy with cutaneous involvement that has
been found associated with cancer, which corresponds to a dermatomyositis type Il
according to the Peter and Bohan criteria. The presentation has been described before,
during and after the diagnosis of the neoplasm, with a temporal relationship between
them, which has allowed them to be characterized as paraneoplastic syndromes. The
mechanism of development between dermatomyositis and cancer is not known in its
entirety, but it is believed that it is due to cross-autoimmunity between tumor antigens
and muscle components. This paper reports the case of a 62-year-old female who was
diagnosed with paraneoplastic dermatomyositis associated with endometrioid ovarian
cancer.
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ANTECEDENTES

La dermatomiositis es una enfermedad inflama-
toria autoinmunitaria poco frecuente, que cursa
con lesiones cutaneas caracteristicas y miopatia
proximal simétrica. La edad de manifestacion es
bimodal, existen dos variedades segin la edad
de aparicién, denominadas juvenil y del adulto.’

Tipicamente la dermatomiositis juvenil no se
relaciona con malignidad. Sin embargo, la del
adulto, especialmente después de los 40 afios
de edad, puede ser paraneoplasica hasta en 15
a 25% de los casos.'

La aparicion se ha descrito previa, durante y pos-
terior al diagnéstico de la neoplasia, con relacion
temporal entre éstos, que ha permitido caracteri-
zarlos como sindromes paraneoplasicos.'

Se comunica el caso de una paciente de 62
anos de edad que fue diagnosticada con derma-
tomiositis paraneopldsica asociada con cancer
endometrioide de ovario.

CASO CLiNICO

Paciente femenina de 62 afios de edad, originaria
y residente del Estado de México, que acudié a
la consulta externa del Centro Dermatolégico
Dr. Ladislao de la Pascua de la Ciudad de Mé-
xico. Su motivo de consulta fue la existencia de
Ulceras orales y eritema en la cara de un mes
de evolucién, asi como debilidad muscular de
predominio en las extremidades superiores.

La paciente tenia antecedentes familiares de
abuela materna con cdncer cervicouterino. An-
tecedentes personales patolégicos de diabetes
mellitus 2 e hipertension arterial sistémica en
tratamiento con glibenclamida y metoprolol,
respectivamente. Hacia 10 afos tuvo un infarto
agudo de miocardio, que requiri6 revascula-
rizacion. Antecedentes ginecoobstétricos: tres
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embarazos, tres partos; estudios de Papanicolaou
y mamografias anuales sin anormalidad.

En enero de 2015, se diagnosticé en el Centro
Médico Nacional Siglo XXI (CMNSXXI) con
trombosis venosa profunda en la extremidad
inferior derecha, por lo que recibié tratamiento
con heparina subcutanea y warfarina. La tomo-
grafia axial computada revel un tumor de ovario
derecho. Posteriormente fue enviada al servicio
de Onco-ginecologia del CMNSXXI y se report6
CA 125 de 725 ng/mL. Por medio de ultrasonido
endovaginal se evidencié un tumor de ovario
derecho de 34 x 18 x 32 mm con vascularidad
central y periférica.

Al momento de su consulta en nuestro centro,
se observd dermatosis diseminada a la cabeza,
el tronco, las extremidades superiores e inferio-
res. De la primera afectaba la piel cabelluda de
predominio en la regién parietal, la cara y de
ésta la frente y la regién supraciliar, la nariz en
su dorso y pared y la regién peribucal. De la
segunda afectaba el cuello en su cara anterior
lateral izquierda. De las extremidades superiores
afectaba el abdomen, la espalda en el tercio
superior y medio, los brazos en su cara externa,
las manos en su cara dorsal y los dedos en las
falanges y la region periungueal y de las inferio-
res afectaba los muslos en su tercio proximal, la
cara anterior y externa. Era de caracter bilateral
y con tendencia a la simetria; estaba constituida
por una dermatosis monomorfa caracterizada
por eritema violaceo y escama que formaba
placas de forma y tamafio variables, infiltradas,
con hiperpigmentacion periférica, de evolucién
crénica y pruriginosa (Figuras 1y 2), asi como
eritema en heliotropo, papulas de Gottron y
eritema periungueal con zonas fisuradas e hi-
pertrofia cuticular (Figura 3). En el drea bucal
tenia estomatosis generalizada constituida por
cambio de color eritemato-violdceo y placas
blanquecinas, de forma y tamano variables,
bordes mal definidos, de evolucién crénica
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Figura 1. Eritema y escama con hiperpigmentacién
periférica.

Figura 3. Lesiones de aspecto papular, con eritema
periungueal y zonas fisuradas.

Figura 2. Mismas lesiones con eritema violdceo y
centro escamoso en el tronco (signo del chal).

(Figura 4). Se acompanaba de pérdida de peso
de 2 kg del mismo tiempo de evolucioén, pérdida
de apetito secundario a dificultad para deglutir
sélidos, vision borrosa y debilidad proximal en
las extremidades superiores.

La paciente fue enviada a la clinica de coldgena Figura 4. Estomatosis constituida por cambio de color
vascular y patologia oral de este mismo centro. eritematovioldceas y placas blanquecinas.
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En estos servicios se inici6 protocolo de estudio.
Los examenes de laboratorio reportaron biome-
tria hematica normal, CK 523, DHL 250, TGO
150, TGP 120, aldolasa 98, glucosa 96 mg/dL,
urea 22, creatinina 0.5, BUN 11.2, Ca 84, P
2.4, K 3.5, Na 137. Radiografia de térax normal
y electrocardiograma con datos de infarto agu-
do de miocardio antiguo. La electromiografia
mostré datos compatibles con miositis. Se reali-
zaron prueba de anti-Jo, anti-Mi1 y anticuerpos
antinucleares, que fueron positivas. La biopsia
de piel reporté epidermis con hiperqueratosis
ortoqueratdsica, acantosis irregular moderada y
degeneracion hidrépica de la capa basal. En la
dermis superficial con caida de pigmento me-
lanico y vasos dilatados rodeados por discretos
infiltrados linfocitarios (Figuras 5A y B). En la
biopsia de mdsculo se observaron discretos
infiltrados linfocitarios perivasculares y entre las
fibras de colagena (Figura 5C).

Debido al antecedente importante de tumor en
el ovario derecho, la fotosensibilidad y los datos
clinicos y de laboratorio de la paciente, se emitio
el diagnostico de dermatomiositis paraneoplasi-
ca asociada con cancer de ovario. En el servicio
de Coldgenas vasculares se indicé prednisona,
hidroxicloroquina, metotrexato, acido félico,
esteroide tépico de alta potencia, protector
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solar y emoliente. Se indicaron colutorios con
nistatina y esteroide por parte del servicio de
Patologia oral.

Posteriormente se realizé laparoscopia diagnods-
tica por parte del servicio de Oncocirugia del
Centro Médico Nacional Siglo XXI. La inmu-
nohistoquimica fue positiva para receptores de
estrogeno, progesterona, citoqueratina 7, wtl
y negativa para vimentina, citoqueratina 20,
CDX2, CD56 y cromogranina. Las caracteris-
ticas histolégicas junto con los hallazgos de
inmunohistoquimica apoyaron el diagnéstico
de carcinoma endometrioide de alto grado WT1
positivo. Se decidié iniciar quimioterapia con
paclitaxel y cisplatino como terapia neoadyu-
vante y posteriormente realizar extirpacion de
la neoplasia.

Posteriormente las manifestaciones cutaneas
reaparecieron con areas de necrosis en las
extremidades superiores (Figura 6) y areas pseu-
doalopécicas en la piel cabelluda secundarias a
quimioterapia, sin manifestaciones musculares.

DISCUSION

Bohan y Peter propusieron cinco tipos de der-
matomiositis: 7) polimiositis, 2) dermatomiositis,

Figura 5. Imagen histolégica A. Epidermis con hiperqueratosis ortoqueratésica, tapones cérneos y zonas con
hiperpigmentacién de la capa basal. En la dermis superficial se observan infiltrados linfocitarios moderados
perivasculares (H&E 10x). B. Degeneracion hidrépica de la capa basal con formacion de cuerpos coloides y
caida de pigmento melanico (H&E 40x) C. Biopsia de musculo con discretos infiltrados linfocitarios (H&E 10x).
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Figura 6. Necrosis en los brazos.

3) dermatomiositis asociada con neoplasia,
4) dermatomiositis juvenil asociada con vascu-
litis, 5) polimiositis o dermatomiositis asociada
con vasculitis y 6) polimiositis o dermatomiositis
asociada con enfermedad colageno vascular.
Posteriormente se incluyé la dermatomiositis
amiopdtica.??

El diagndstico de dermatomiositis incluye: debi-
lidad muscular simétrica y proximal, erupcion
eritemato-violacea escamosa tipica, elevacion
de enzimas musculares, cambios miopaticos
en electromiografia, biopsia muscular con al-
teraciones y ausencia histopatolégica de otras
miopatias.*?

El mecanismo de asociacién entre la aparicion
de dermatomiositis y la neoplasia no se conoce
en su totalidad, pero se cree que se debe a au-
toinmunidad cruzada entre antigenos tumorales
y componentes musculares. Es asi como al
desencadenarse la respuesta inmunitaria con-
tra el cancer existe también ataque a las fibras
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musculares y consecuentemente la aparicion de
la enfermedad.*

Sin embargo, se desconoce si la dermatomiositis
es un factor predisponente de neoplasias o el
cancer es la causa del inicio de ésta.?

Alrededor de 40% de las dermatomiositis pue-
den preceder a la neoplasia, mientras que 26%
sobrevienen de manera conjunta y 34% ocurren
posteriores al diagndstico tumoral o a causa
de recidivas. Tiene relacién temporal de uno a
cinco anos.*

Otros tumores con los que se ha asociado la
dermatomiositis son: de mama, péncreas, co-
lon, préstata, gastrico, linfoma no Hodgkin v,
en menor porcentaje, de la vesicula biliar y
nasofaringeo.**

En la actualidad, no se ha establecido la me-
jor estrategia de cribado de malignidad en los
pacientes con diabetes mellitus o si realmente
es necesario realizar tamizaje de neoplasia en
pacientes con esta enfermedad. Sin embargo,
dada la mayor ocurrencia de tumores de origen
ginecoldgico, como nuestro caso, algunos auto-
res sugieren estudios de estas neoplasias.’

Se recomienda la realizacién de marcadores
tumorales como CA125 y CA 19-9, TAC tora-
coabdominal y colonoscopia, esta Gltima en
mayores de 50 afos. La prueba del CA 125 tiene
sensibilidad de 50%.°

Otro marcador que se ha propuesto es el
anti-p 55, que se ha relacionado con la dermato-
miositis paraneoplasica en nifios y en adultos. De
acuerdo con estudios, puede definir la severidad
de los sintomas y el prondstico en un paciente
con este padecimiento.®

Respecto a su manifestacién, el valor predictivo
de necrosis cutanea y neoplasia es de 70%.
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Asimismo, los casos con lesiones de aspecto
papular folicular hiperqueratésicas en las pal-
mas y las plantas o generalizadas, y la alopecia
no cicatricial se asocian frecuentemente con
malignidad. Los signos y sintomas remiten al
tratar la neoplasia.” Prohi¢ y su grupo identifi-
caron a las ulceraciones necroéticas y elevacién
de enzimas musculares como factores de riesgo
vinculados con malignidad en dermatomiositis
paraneoplasica.’

La primera linea de tratamiento contra las ma-
nifestaciones clinicas de dermatomiositis es la
prednisona. Inmunosupresores como azatiopri-
na y metotrexato pueden incluirse en la misma
terapéutica, sobre todo cuando se asocia con
malignidad. Las inmunoglobulinas intravenosas
pueden ser una alternativa en caso de resistencia
a la prednisona.’ La existencia de dermatomio-
sitis no modifica el prondstico ni la evolucién
de la neoplasia.’

La paciente del caso comunicado tuvo un
cuadro clinico con diagnéstico definitivo de
acuerdo con los criterios de Peter y Bohan de
dermatomiositis tipo 1ll, por su asociacién con
carcinoma endometrioide de ovario. El estadio
de esta neoplasia correspondi6 a C3 (clasifica-
cién FIGO), que tiene supervivencia de 40% en
cinco afios, por lo que la paciente recibi6 terapia
neoadyuvante (cisplatino y paclitaxel). Posterior
a seis ciclos de quimioterapia se valorara la ex-
tirpacion de la lesién; asimismo, se hara control
de ca 125 en cada quimioterapia.

La dermatomiositis es un padecimiento mas
comun de lo que imaginamos; sin embargo,
en ocasiones puede ser dificil de diagnosticar

Dermatologia

en caso de asociacion con una neoplasia. Una
de las razones que podrian explicarlo es por el
estadio de cancer, efectos catabdlicos e inmu-
nosupresién. Esto permite que el padecimiento
progrese en severidad, en caso de que no se
establezca el diagnéstico oportuno.

La dermatomiositis paraneopldsica puede cons-
tituir la primera y Gnica manifestacién clinica
de diversas neoplasias agresivas, por lo que es
importante tener en cuenta la manifestacion
clinica de una dermatomiositis y las manifesta-
ciones cutaneas asociadas con malignidad para
prescribir el tratamiento de manera oportuna.
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