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RESUMEN

Objetivo: Estudiar las enfermedades reuméticas asociadas a cancer
diagnosticadas en un Servicio de Medicina Interna.

Material y métodos: Estudio descriptivo retrospectivo de los pacien-
tes diagnosticados durante 1992 — 2000 de distintas enfermedades reu-
méticas asociadas a cancer.

Resultados: De un total de 2127 pacientes se identificaron 8 casos de
reumati smos paraneopl asicos en un periodo de tiempo de nueve afios con
unaincidenciade 3,7 %o, y un predominio de varones. El motivo de con-
sulta en todos ellos fue la clinica de la enfermedad reumética. Seis de las
ocho neoplasias fueron adenocarcinomas.

Conclusiones. Aunque los reumatismos paraneoplésicos no son fre-
cuentes, es necesario tener en cuenta su existencia cuando existan ante-
cedentes de neoplasias, en pacientes varones y cuando €l curso clinico o
larespuestaal tratamiento es atipica.

PALABRAS CLAVE: Neoplasia. Enfermedades reumaticas. Reumatis-
mos paraneopl asicos.
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ABSTRACT

Objective: To study the rheumatic diseases associated with cancer
diagnosed in an Internal Medicine Service.

Materia and methods: A retrospective and descriptive study of the
patients diagnosed during 1992 - 2000 of different rheumatic diseases
associated with cancer.

Results: During a period of 9 years we identified 8 cases of paraneo -
plastic rheumatisms about a total of 2,127 patient, representing an inci -
dence of 3,7 %o, with a predominance in males. The consultation motive
in all them was the clinic of the rheumatic disease. Sx of the eight neo -
plasias were adenocarcinomas.

Conclusions: Though the paraneoplastic rheumatisms are not fre -
quent , it is necessary take into account their existence when exist antece -
dent of neoplasia, in patient male and when the clinical course or res -
ponse to the treatment is atypical.
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INTRODUCCION

Las manifestaciones musculoesquel éticas del cancer son
aceptadas como entidades clinicas, aunque en general estén
basadas en series clinicas con un nimero pequefio de casos.
Diversos tumores malignos pueden complicarse con la apari-
cion de sindromes reumaéticos y viceversa, enfermedades reu-
maéticas durante su curso pueden complicarse con la aparicion
de unaneoplasia(1,2).

Las manifestaciones reuméticas asociadas a neoplasias
pueden ser debidas a infiltracion tumoral directa simulando
unaartritis (3-7) o aefectos remotos del cancer, constituyendo
éstos el verdadero reumatismo paraneplasico (SRP). La pato-
genia de los diferentes SRP se explica por uno o varios de los
siguientes mecanismos: via mediadores (hormonas, inmuno-
globulinas u otros mediadores humorales) (8), vigilancia
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inmune alterada causando enfermedad reumética y neoplasia
y efecto adverso de laterapéutica (9-11).

En general, se considera que un reumatismo es paraneo-
plasico cuando existe una relacion temporal entre e trastorno
reumatico y el diagndstico de la neoplasia, transcurriendo un
tiempo no superior a 2 afios entre ambos (2).

MATERIAL Y METODOS

Presentamos 8 casos de diferentes enfermedades reuméti-
cas asociadas a neoplasia diagnosticadas en nuestro Servicio de
Medicina Interna entre los afios 1992 -2000, extraidos de una
revision retrospectiva de un fichero informéatico donde se guar-
dan datos clinicos, radiol 6gicos, anatomopatol gicos, y andli-
sis, diagnaostico, tratamiento y seguimiento de |os pacientes.
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Caso 1: Mujer de 59 afios de edad diagnosticada en 1986 de car -
cinoma ductal infiltrante de mama derecha estadio T ,— N , - M ,
que recibié tratamiento con quimioterapia, radioterapia pre-operato-
ria y mastectomia. Es evaluada en Septiembre- 1999 por artralgias
con tumefaccion de ambos tobillos de 2 meses de evolucidn. A la
exploracion presentaba artritis de ambos tobillos sin derrame articu-
lar. En la analitica de sangre destacaba Fibrindgeno: 572 mg/dL ;
Fosfatasa alcalina elevada: 326 U/L; FR: 171 kU/L, la serologia de
Salmonellay Brucellay los ANA fueron negativos. En RX de tobi-
llosy pies: osteoblastosis parcheada de tobillo y pie izdos, con focos
de hiperfijacion en calota, esternén, parrillas, €je axial, sacro, sacroi -
liacas, hemipelvisizda, isquion, rodilla, tobillosy pies en gammagra
fia 6sea, sugestivos de metéstasis. La paciente es diagnosticada de
artritis por metastasis éseas de carcinoma de mama.

Caso 2: Vardn de 58 afios de edad que consultd en 1992 por
artralgias de seis meses de evolucion en mufiecas, rodillasy articula-
ciones metacarpofalangicas con sinovitis en ambas mufiecas y seis
MCF. El FR erade 320 kU/L y se le apreciaron erosiones articulares
en carpo izdo y 22 MCF de mano dcha. La serologia de Brucella,
VHB, Lymey los ANA fueron negativos, siendo diagnosticado de
artritis reumatoide. Se inicio tratamiento con Indometacina e inyec-
ciones i.m. de sales de oro con mejoria de las artralgias, no progre-
sion de las erosiones articulares y negativizacion del FR. Tras 24
meses de mejoriasin artritis vuelve a presentar artralgias en lamisma
localizacion y positivizacién del FR atitulo de 1200 kU/L, con res-
puesta parcia a tratamiento con sales de oro e indometacina. Segui-
damente comenzd a presentar pérdida de peso y dispepsia eviden-
ciandose por Gastroscopia una lesién submucosa en antro con
biopsia de adenocarcinoma de tipo indiferenciado difuso infiltrante.
Serealizé cirugiadel cancer gastrico visualizandose metastasis hepa
ticas microscopicas en la biopsia hepética peroperatoria. El paciente
fallecid cuatro meses después del diagnostico del adenocarcinoma
de estbmago.

Caso 3: Vardn de 66 afios de edad que ingreso en 1998 por dolor
en rodillas y muslos de 4 meses de evolucién que mejoraban con
Diclofenaco. En el Ultimo mesinicia debilidad en ambas EEII, hipo-
rexia, tosy expectoracion mucoide, con pérdida de 3 kgs. A laexplo-
racion destacaba la presencia de hipoventilacion en base pulmonar
dcha, acropaquias en manosy piesy amiotrofia de cuadriceps preci-
sando ayuda paraincorporarse de unasilla. Analiticamente presenta-
ba anemia (Hb: 9,3 g/dL y Hcto: 28,9%), VSG: 106 mm/h (- ); FNG:
790 mg/dL (- ); PCR: 6,9 mg/dL (- ). En el TAC torécico apareciauna
masa de densidad sélida de 5 cms de didmetro en LID con afectacion
de pleuravisceral y derrame pleural dcho con biopsia obtenida por
broncoscopia de adenocarcinoma poco diferenciado. En Gammagra-
fia Gsea se aprecié captacion articular y periarticular predominante en
rodillas sugestiva de osteoartropatia hipertréfica. El paciente fue diag-
nosticado de adenocarcinoma pulmonar y osteoartropatia hipertrofi -
ca.

Caso 4: Vardn de 54 afios de edad con antecedentes de col ecisto-
duodenopancreatectomia cefalica por adenocarcinoma de ampollade
Vater en 1992. Ingresa en febrero-99 por dolores articulares en rodi-
Ilas, tobillos, codos y mufiecas de tipo inflamatorio de 40 dias de evo-
lucion, y fiebre de 39 °C. En la anamnesis por aparatos destacabala
presencia de Raynaud en la mano derechay pérdida de 4 Kgs de peso.
En laexploracion fisica se evidencid la presencia de signos inflamato-
rios en rodillas, mufiecas y tobillos con edema de ambas manos, sin
signos de derrame ni hipertrofia sinovia. En la analitica de sangre se
apreciaba fibrindgeno elevado: 747 mg/dL; PCR: 21 mg/dL (- ); FRy
ANA negativos. Serologias VHB, VHC, Brucella, Lyme, rubeola
negativas. TAC abdominal masa retrogastrica con zonas de necrosis
que desplazaba e infiltraba fundus y cuerpo gastrico con infiltracion
de pilar adrtico y posiblemente vena esplécnica. PAAF de masaretro-
géstrica por ecografia: positivo para adenocarcinoma. En RX de
manos osteopenia yuxtaarticular en MCF sin erosiones. Laclinica
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articular mejor6 con Indometacinay Prednisona El paciente fue diag-
nosticado de poliartritis crénica simétrica seronegativa: sindrome
RS3 PE y de adenocarcinoma de ampolla de Vater recidivado.

Caso 5: Varén de 62 afios de edad, comenz6 en mayo de 1993
con astenia, dolor en ambos hombros, dolor dorsa alto, en ingles y
rodillas siendo detectada anemia. No present6 hinchazon articular,
rigidez matutina, dolor basculante pelviano, fenémeno de Raynaud,
aftas sindrome seco ni claudicacion mandibular. En la exploracion
fisica presentaba dolor a la movilizacion de hombros, mufieca dcha,
caderas, rodillas sin signos inflamatorios ni hipertrofiasinovial, sien
do diagnosticado de polimialgia reumética que mejoré con trata-
miento corticoideo. En septiembre de 1994 tras cuadro clinico de
ictericia stbita indol ora fue diagnosticado de colangiocarcinoma del
gue fue intervenido, estando asintomatico en la actualidad. El
paciente fue diagnosticado de Polimialgia Reumatica probablemente
como presentacién paraneopl asica de colangiocar cinoma.

Caso 6: Mujer de 49 afios de edad, ingresa en enero de 1994 refi-
riendo desde hacia dos afios lesiones cutaneas de inicio en palmasy
dedos de las manos con posterior extension ala cara, con edemay
enrojecimiento palpebral. Desde hacia un mes referia sindrome seco.
Desde €l inicio del cuadro notaba debilidad muscular y sensacion de
hinchazdn en brazos desde |0s hombros hasta |las manos, habia sido
tratada con 6-m-prednisolona con mejoria parcial. En la exploracion
fisica presentaba | esiones cutaneas de varios tipos afectando a piel
expuestay cubierta: eritema en pared abdominal, dorso y muslos, pla-
cas induradas en pul pejos de |os dedos, eritema periungueal, papulas
de Gottron y edema palpebral bilateral con eritemano violaceo. Fuerza
muscular 3+/5 en cintura escapular, pelvianay extensores del cuello.
Gowers positivo. En analitica de sangre destacaba V SG: 43 mm/h (- );
GOT: 102 U/L (- ); GPT: 54 U/L (- ); LDH: 784 U/L (- ); CPK: 1585
U/L (-). Biopsiade piel y musculo deltoides: atrofia muscular focal,
con infiltrado intercelular por macréfagos que estan digiriendo e mis-
culo con capilaritisy afectacion vascular de mayor tamafio por células
musculares. Fascia normal. Electromiograma compatible con afecta
cién mixta neurégenay muscular. Se diagnostica de Dermatomiositis
y seiniciatratamiento con esteroides y Azatioprina con mejoria parcia
de lafuerza hasta 4/5 permitiendo vida auténoma de la paciente. Seis
meses después del diagndstico se objetiva nddulo mamario que se
biopsia con resultado de adenocarcinoma de mama. Se realiza tumo-
rectomia, y tratamiento oncol 6gico quimioradioterdpico falleciendo 18
meses después por enfermedad metastésica incontrolable. Fue diag-
nosticada de Dermatomiositis y adenocar cinoma de mama.

Caso 7: Varon de 59 afios de edad, visto en mayo-1994 por episo-
dios de febricula intermitentes desde 1991, que se aternaban con
edemas en los tohillos de forma secuencial, sin enrojecimiento ni
impotencia funcional. En abril-1996 continua con febricula prolon-
gada, junto con dolor en extremidades y esqueleto axial en los Ulti-
mos meses, hipoacusia, aclfenos y fenémeno de Raynaud en primer
dedo de mano izda.

A finales de abril de 1996 € paciente presenta de forma siibita
dolor intenso y tumefaccién en cartilago auricular (trago) de pabe-
I16n auricular izdo y dolor y tumefaccidn de parpado superior de 0jo
izdo con fiebre de 38-38,5 °C. Habia presentado en los dos afios ante-
riores otros dos episodios de distribucion bilateral y episodios agu-
dos de disfonia. No presentaba dolor ni signos inflamatorios laringe-
os ni de nariz. En laexploracion fisica aparecia eritema, tumefaccion
y dolor en trago izdo. Cartilagos de nariz y laringeos no dolorosos.
Disminucién de |la hendidura palpebral izda por tumefaccion de péar-
pado superior. Induracién cutanea 'y subcutanea en region posterior
de pierna izda con equimosis punteada superficial. El paciente es
diagnosticado en este momento de Policondritis recidivante, inician-
dose tratamiento con AINEsy con esteroides.

En febrero de 1997 refiere dolor dorsal nocturno irradiado hacia
esternon. A laexploracion presenta maniobra de Schober de 7 a11,5
cms y rigidez dorsal a la lateralizacion. En RX de sacroiliacas se



18 B. LLORENTE DIEZ ET AL.

AN. MED. INTERNA (Madrid)

aprecia sacroileitis grado 11, siendo diagnosticado ademés de espodi -
|oartropatia seronegativa HLA B27 positivo.

En octubre-1998 presenta astenia, dolor epigéstrico, heces meléni-
casy un nuevo episodio de dolor e inflamacion en pabell6n auricular
dcho. En laanaliticade sangre: Hb. 9,4 g/dL ; Hcto: 28,3%; VCM: 89,2
mU3; VSG: 85 mm/h; FNG: 766 mg/dL; PCR: 18 mg/dL; CEA: 284,7
ng/L; Ca19,9: 698 kU/L. En la colonoscopia presencia de neoplasiade
colon ascendente, con biopsia de adenocarcinoma con metéstasis hepa
ticasy pulmonares en TAC. El paciente finalmente fue diagnosticado
de Adenocarcinoma de colon con metéstasis hepaticas y pulmonares,
policondritis recidivante y espondiloartritis seronegativa. Se reaizé
hemicolectomia derechay tratamiento con 5-fluoracilo y acido folinico
con progresion de las metéstasis, siguiendo posteriormente tratamiento
con Irinotecan, falleciendo en abril-2000.

Caso 8: Paciente vardn de 76 afios con antecedentes de gastrecto-
mia parcial hacia 1980 por ulcus duodenal, ingresado en julio-2000
cefalea, claudicacion mandibular de 3 meses de evolucion y antes del
ingreso disminucién brusca de visién de ojo derecho. A la explora-
cion fisica destacaba engrosamiento de arterias temporalesy de arte-
riafacia derecha. En analitica de sangre destacala presenciade VSG
elevada (68 mm/h). En la biopsia de arteriatemporal realizada apare-
ce arteritis de células gigantes iniciandose tratamiento con predniso-
na con mejoria sintomética. En el mismo mes el paciente presenta
HDA, y en gastroscopia realizada aparece ulcera géstrica de aspecto
benigno. En septiembre de 2000 y tras realizacion de gastroscopia de
revision y biopsias de rutina se encuentra adenocarcinoma gastrico
por 1o que se redliza gastrectomia total en noviembre de 2000. El
paciente finalmente fue diagnosticado de Adenocarcinoma gastrico y
Arteritis de células gigantes.

RESULTADOS

De un total de 2127 pacientes correspondientes a un area
clinica de 8 camas de un hospital terciario, se identificaron 8
casos de reumatismo paraneoplasico en un periodo de 9 afios
con unaincidencia de 3,7%o.

Las caracteristicas clinicas de los 8 pacientes en € estudio
estén resumidas en la Tabla |. Seis eran varones (75%) y 2
mujeres (25%), con edad media de 60 + 8 afios, rango de 49 a
76 afios.

En todos los casos € motivo de consulta fue la clinica de
enfermedad reumatica, estando algunos diagnosticados pre-
viamente de la neoplasia (caso 1, caso 4). En €l resto e diag-
nostico se realizd alo largo de la evolucién de la enfermedad
reumatica.

El intervalo entre la presentacion de la enfermedad reu-
maticay el diagnostico de la neoplasia fue variable, en dos
delos siete casos (caso 1y caso 4) la heoplasia se diagnosti-
cO previamente, en el caso 1 €l intervalo fue de 13 afios y en
el caso 4 fue de 7 afios, aungue en ambos coincidio con la
recidiva del tumor. En el caso 3 ambas entidades se mani-
festaron al mismo tiempo. En el caso 8 la neoplasia apare-
Cci6 2 meses después del diagnéstico de la enfermedad reu-
mética. En el resto de casos la enfermedad reumética se
manifesto antes que la neoplasia con un intervalode 1 a2
anos entre ambos.

El caso 1 puede ser considerado como invasion del hueso
por el tumor, mientras que el resto corresponden a verdaderos
SRP. Ninguno de los casos corresponden al grupo de disrre-
gulacion inmune en el curso de una enfermedad reumatol 6gi-
cani reacciones adversas de la terapia antitumoral .

S6lo dos (25%) de los ocho casos (caso 1y caso 2) presen-
taron pruebas serol 6gicas reumaéticas positivas y en ambas fue
el factor reumatoide.

Seis de las ocho neoplasias (75%) fueron adenocarcino-
mas en la anatomia patologica: cuatro del aparato digestivo
(dos gastricos, uno de colon y uno de ampolla de Vater), uno
de pulmén y uno de mama, un carcinoma de mama (25%) y
un Colangiocarcinoma (25%).

L os pacientes fueron tratados en su mayoria inicialmente
para la enfermedad reumatoldgica con antiinflamatorios no
esteroideos (Diclofenaco e Indometacina), corticoides (Pred-

TABLA |

ENFERMEDADES REUMATICAS ASOCIADAS A NEOPLASIAS

Paciente Edad/Sexo Enfermedad reumatica Neoplasia asociada Serologia Tratamiento para la
enfermedad reumatica
1 59/M Avrtritis por metastasis 6seas Carcinoma ductal FR: 171 (-)
infiltrante de mama ANA: (-) Prednisona
2 58/V Artritis reumatoide ADC gaéstrico con FR: 320 (- )® 1200 Indometacina
metéstasis hepéticas ANA: (-) y sales de oro
3 66/V Osteoartropatia hipertréfica ADC de pulmdn - Diclofenaco
4 54/V Poliartritis crénica simétrica ADC de ampolla FR: (-) Indometacina
(sindrome RS3 PE) de Vater ANA:(-) Prednisona
ANCAs:(-)
5 62/V Polimialgia reumatica Colangiocarcinoma ANAs:(-) Prednisona
6 49/M Dermatomiositis ADC de mama - Azatioprina
Prednisona
7 59/V Policondritis recidivante y ADC de colon con FR:(-) Indometacina
espondiloartritis seronegativa ~ metastasis hepaticas ANAs:(-) Prednisona
y pulmonares ANCAS:(-)
8 76/V Avrteritis de células gigantes ADC gastrico - Prednisona
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nisona) y uno de ellos con Sales de Oro (caso 2), con mejoria

de la sintomatol ogia reumatol 6gica en mayor 0 menor grado.

DISCUSION

El curso clinico de los tumores malignos puede verse com-
plicado por la aparicion de diversos SRP y viceversa, enfer-
medades reumdticas en su curso pueden ser complicados por
la aparicion de neoplasias (1,2).

Las manifestaciones musculoesqueléticas asociadas a
cancer obedecen a diferentes mecanismos patogénicos. a)
invasion de hueso, articulacién o masculo por e tumor (3-7)
(caso 1 de nuestro estudio); b) sindromes paraneopléasicos
inducidos a distancia del tumor via mediadores (8) (casos 2-8
de nuestro estudio); c) vigilancia inmune alterada causando
ambas enfermedades reuméticas y enfermedades neoplésicas
(9-11) (ningln caso en nuestro estudio); y d) reacciones
adversas de terapia anticancerosa (12,13) (ningln caso en
nuestro estudio).

Tumores primarios de hueso y tgidos blandos, asi como
metéstasis que afectan a tejido articular y yuxtaarticular, pue-
den causar una reaccion inflamatoria sinovial mediada por
citoquinas proinflamatorias segregadas por células tumorales
y por la actividad de macrdéfagos, linfocitos y neutrofilos que
envuelven la reaccion desmoplastica yuxtatumora (6,7)
pudiendo manifestarse como una monoartritis, afectando
sobretodo alarodilla

SRP son aquellos sindromes reumaticos asociados a can-
cer que ocurren adistanciadel tumor primario y son inducidas
por € cancer a través de hormonas, péptidos, mediadores
autocrinos o paracrinos, anticuerpos y linfocitos citotoxicos.
Pueden preceder (no més de 2 afios) (casos 2, 5, 6, 7y 8)
diagndstico de la neoplasia; ser marcadores de recidiva tumo-
ral (casos 1y 4 de nuestro estudio) o aparecer concomitante-
mente (caso 3 de nuestro estudio) o después del diagnéstico
del tumor (1,2,6,7,13,14) (ningn caso en nuestro estudio). El
curso clinico de los SRP es habituamente paraelo a del
tumor. De este modo, la curacion de la neoplasia usualmente,
aunque no invariablemente, resulta en la regresion del SRP.
Han sido descritas remisiones esponténeas de SRP pero tam-
bién la persistencia a pesar de la “curacion” del cancer
(15,16).

El reconocimiento de la enfermedad paraneoplésicaes cli-
nicamente importante, ya que su aparicién puede ser € primer
signo de una neoplasia maligna. Ademés los SRP pueden
complicar el estadigie del cancer simulando enfermedad
metastasica; por otra parte las verdaderas metastasis pueden
comportarse como SRP 'y ser ofertada erroneamente una ciru-
giaradical (18-21).

La valoracion de la naturaleza paraneopléasica del sindro-
me reumético constituye un desafio médico, ya que las mani-
festaciones reumaticas del cancer son usualmente indistingui-
bles de las enfermedades reuméticas idiopaticas y el
diagnostico de la naturaleza paraneoplésica solo es posible
tras el diagndstico del cancer (casos 2, 5, 6, 7, 8). Lalistade
sindromes paraneopl si cos reumaticos se ha visto incrementa
da en revisiones recientes (15). El diagnéstico del cancer a
través de sindromes paraneoplésicos reuméticos (Tabla I1)
precisa de un ato indice de sospecha basado en € conoci-
miento de las asociaciones clinicas. Aungue €l comportamien-
to clinico de dichos sindromes paraneoplésicos puede ser
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TABLA I

CLASIFICACION DE CANCER ASOCIADO A SINDROMES
REUMATICOS

Artropatias

Afectacion articular local por Cancer.

Poliartritis - Cancer.

Osteoartropatia hipertrofica.

Polimialgia reumatica y sindrome polimialgico atipico.
Fascitis palmar y artritis.

Gota.

Poliartritis recidivante.

Polisinovitis edematosa benigna.

Sacroileitis.

Enfermedad de Still del adulto.

Enfermedades musculares

Dermatomiositis, polimiositis y dermatomiositis sin
miositis.

Miositis nodular localizada.

Miopatia necrotizante.

Sindrome miasténico Lamberg-Eaton.

Esclerodermia, Paniculitis y Fascitis

Esclerosis sistémica.
Fascitis eosindfila.
Eritema nodoso.
Paniculitis-artritis.

Vasculitis

Miscelanea

Distrofia simpatica refleja.
Sindrome de Sjogren.
Osteomalacia.
Hiperostosis esquelética.
Sindrome antifosfolipido.
Crioglobulinemia.

totalmente tipico, deberemos sospechar la existencia de can-
cer asociado cuando tengan unas manifestaciones clinicas ati-
picasy larespuesta al tratamiento no seala esperada.

En nuestro estudio la mayoria de tumores relacionados
con SRP son adenocarcinomas (6 de los 8 casos encontrados),
siendo la localizacion mas frecuente en el aparato digestivo.
Son maés frecuentes en varones (6 de los 8 casos del estudio) y
en las 2 mujeres del estudio se relaciona con presencia de neo-
plasiamamaria.

El cancer puede aparecer en el curso de ciertas enfermeda-
des reuméticas como resultado de la disrregulacion inmune. La
transformacion de la autoinmunidad en malignidad ha sido
bien estudiada en el sindrome de Sjégren y lalinfadenopatia
angioinmunoblastica, pero también puede operar en el Lupus
eritematoso sistémico, Artritis reumatoide y deficiencia genéti-
camente determinadade Ig A y su asociacion con tumores lin-
foproliferativos (2, 15-17). El defecto basico de estas enferme-
dades puede estar en la deficiencia de lafuncion delas células
T supresoras (11). Esta alternativa puede conducir ala prolife-
racion incontrolada de células linfoides B y después alatransi-
cion de hiperplasia linfoide policlonal alaenfermedad prolife-
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rativa monoclonal reguiriendo varios afios para desarrollarse.
Por lo tanto, el intervalo entre el diagndstico de la enfermedad
reumaticay el diagnéstico de malignidad puede ser tan largo
como 20 afios, en contraste con el relativo corto interval o entre
el SRPYy e diagndstico de su neoplasia asociada (2).

Ciertas drogas usadas en € tratamiento de enfermedades
reumaticas conllevan un alto riesgo de desarrollar enfermeda-
des malignas especificas. En pacientes con Artritis reumatoi-
de tratados con Ciclofosfamida existe 1,5% de riesgo relativo
de cancer y el desarrollo de linfoma en pacientes tratados con
altas dosis de Metotrexate y Ciclosporina A han sido descri-
tos. Se ha sugerido que las drogas citotoxicas pueden promo-
ver un estado de permisividad inmunol égico para el desarrollo
de linfomas en poblacion susceptible.

En resumen, aunque infrecuentes, las manifestaciones reu
méticas del cancer manifestadas como diferentes sindromes
paraneoplésicos deben ser tenidas en cuenta'y pueden ayudar

Bibliografia

1. Cadwell DS, McCallum RM: Rheumatol ogic manifestations of cancer.
Med Clin North Am 1986; 70: 385-417.

2. Naschitz JE, Rosner I, Rozenbaum M, Zuckerman E, Yeeshurun D.
Rheumatic Syndromes. Clues to occult neoplasia. Semin Arthritis
Rheum 1999; 29: 43-55.

3. Lagier R. Synovia reaction caused by adjacent malignant tumors. ana-
tomicopathological study of three cases. J Rheumatol 1977; 4: 65-72.

4. Shenberger KN, Morgan GJ jr. Recurrent malignant melanoma presen-
ting as monoarthritis. J. Rheumatol 1982; 9: 328.

5. Schwarzer AC, Fryer J, Preston SJ, Schrieber L, McNaught PJ.
M etastatic adenosquamous carcinoma presenting as an acute monoarth-
ritis, with review of literature. J Orthop. Rheum 1990; 3: 175-85.

6. Brooks PM: Rheumatic manifestations of neoplasia. Curr Opin Rheu-
matol 1992; 4: 90-93.

7. Butler RC, Thompson JM. Keat ACS: Paraneoplasic rheumatic disor-
ders: areview. JRoyal Soc Med1987; 80: 168-72.

8. Minna JD, Bunn PA Jr. Paraneoplastic syndromes, in DeVita VT Jr.
Helman S, Rosemberg SA (eds). Cancer: principles and practice of
oncology. Philadeophia, PA, Lippincott 1982. p. 1476-517.

9. Sela O, Shoenfeld Y: Cancer in autoinmune diseases. Semin Arthritis
Rheum 1988;18: 77-87.

10. Roubinian JR, Talan N. Neoplasia, autoimmunity and the immune res-
ponse, Adv Int Med 1978; 23: 435-50.

en el diagndstico temprano de estos pacientes: El inicio de una
poliartritis asimétrica en e anciano de comienzo agudo, la
presencia de gammapatia monoclonal en pacientes con artritis
reumatoide o sindrome de Sjogren, € desarrollo de osteoar-
tropatia hipertréfica, la dermatomiositis, el sindrome fascitis
pamar y artritis, paniculitis de curso cronico, polimialgia
remaética con signos atipicos y la existencia de vasculitis leu-
cocitoclastica en edades superiores a 50 afios sin otra causa
explicativa deben hacer sospechar la coexistencia o €l desa
rrollo posterior de una neoplasia.

En general, debemos sospechar la existencia de reumatis-
mo paraneoplasico en aquell os pacientes con antecedentes cli-
nicos de cancer, planteandonos la recidivatumoral como cau-
sa, y también en aquellos pacientes que se presenten con
cuadros reuméticos de comportamiento clinico atipico o que
muestren resistencia a tratamiento, particularmente en varo-
nes.

11. Abdou NI, Lindley HB, Racela LS. Supressor T-cell disfunction and
anti-supressor cell antibody in active early rheumatoid arthritis. J. Rheu-
matol 1981; 8: 9-18.

12. Naschitz JE, Abrahamsom J, Yeshurun D. The clinical significance of
paraneoplasic syndrome. Oncology 1989; 46: 40-5.

13.  Buchanan WW. Systemic disorders with rheumatic manifestations.
Curr Opin Rheumatol. 1994; 6: 51-4.

14. Conaghan PG, et al. Rheumatic manifestations of malignancy. Curr
Opin Rheumatol. 1994; 6: 105-10.

15. Naschitz JE, Rosner |, Rozenbaum M, Elias N, Yeeshurun D. Cancer-
associated rheumatic disorders: clues to occult neoplasia. Semin Arthri-
tis Rheum 1995; 24: 231-41.

16. Naschitz JE, et a. Rheumatic manifestations of occult cancer. Cancer
1995; 75: 2954-58.

17. SedaH, et a. Musculoskeletal syndromes associated with malignances.
Curr Opin Rheumatol 1995;24:76-78.

18. Avina-Zubieta JA, Enkerlin HL, Galindo-Rodriguez G. Rheumatic
manifestations of malignancy. Curr Opin Rheum 1996; 47-51.

19. CarsonsS. The association of malignancy with rheumatic and connecti-
ve tissue disseases. Semin Oncol 1997; 24: 360-72.

20. Hadl TC. Paraneoplasic syndromes: mechaniams. Semin Oncol 1997; 24: 269-75.

21. Nathanson L, Hall TC. Introduction: paraneoplasic syndromes. Semin
Oncol 1997; 24: 265-8.

28



