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MIOSITIS	


Fig:	
  Miosi)s	
  per	
  cossos	
  inclusió	
  	
  



Fig:	
  Tinció	
  components	
  del	
  complement	
  C5b-­‐9	
  	
  (Complexe	
  d’Atac	
  de	
  Membrana)	
  

Introducció	
  
	
  
Nous	
  Criteris	
  Diagnòstics	
  
	
  
Anticossos	
  
	
  
Consideracions	
  Pinals	
  



DEFINICIÓ:	

Debilitat	
  muscular	
  proximal	
  simètrica	
  
	
  
Biòpsia:	
  inPlamació	
  i/o	
  necrosi	
  
	
  
Si	
  DM:	
  lesions	
  cutànies	
  
	
  
	
  
	
  

Fig:	
  Progressiva	
  invasió	
  local	
  de	
  Pibres	
  musculars	
  (tinció	
  Fosfatassa	
  Àcida)	
  



MII	


NECROTIT
ZANTS	
  

DM	
  

MII-­‐
MTC	
  PM	
  

JUVENIL	
  

CLASSIFICACIÓ DE LES MIOSITIS EN PRÀCTICA CLÍNICA	




EPIDEMIOLOGIA	


Fig:	
  presència	
  de	
  necrosi	
  en	
  cèl·lules	
  de	
  la	
  Pibra	
  muscular	
  	
  

Ref:	
  Meyer	
  A,	
  Meyer	
  N,	
  Schaeffer	
  M,	
  Go=enberg	
  JE,	
  Geny	
  B,	
  Sibilia	
  J	
  
Incidence	
  and	
  prevalence	
  of	
  inflammatory	
  myopathies:	
  a	
  systema)c	
  review.	
  
Rheumatology	
  (Oxford).	
  2014	
  Jul	
  26.[Epub	
  ahead	
  of	
  print]	
  	
  

Incidència:	
  1,16	
  a	
  19	
  /milió/any	
  
	
  
Prevalença:	
  2,4-­‐33,8	
  /	
  100.000	
  hab	
  
	
  
2	
  pics	
  d’edat:	
  	
  
	
  5-­‐15	
  anys	
  en	
  nens	
  
	
  30-­‐50	
  anys	
  en	
  adults	
  

	
  
Sexe:	
  3:1	
  dones,	
  excepte	
  en	
  la	
  MCI	
  



MOTIU DE CONSULTA	

Elevació	
  d’enzims	
  musculars	
  
Debilitat	
  muscular	
  
Miàlgies	
  

Fenomen	
  de	
  Raynaud	
  
Derivació	
  d’una	
  DM	
  

Diagnòs)c	
  diferencial	
  “AR	
  seronega)va”	
  



53%	
  artritis	
  durant	
  de	
  la	
  malaltia	
  

37%	
  una	
  artritis	
  d’inici	
  

22%	
  artritis	
  abans	
  de	
  debilitat	
  

27/29	
  	
  Ac	
  Jo-­‐1	
  +	
  tenien	
  artritis.	
  

ARTRITIS a les MIOSITIS	


Ref:	
  Klein	
  M,	
  Mann	
  H,	
  Ples)lova	
  L	
  et	
  al	
  .	
  Arthri)s	
  in	
  idiopathic	
  inflammatory	
  myopathy:	
  clinical	
  features	
  and	
  autoan)body	
  associa)ons.	
  	
  
J	
  Rheumatol.	
  2014	
  Jun;41(6):1133-­‐9..	
  





Malalties	
  neuromusculars	
  
Fàrmacs	
  miotòxics:	
  

	
  D-­‐penicilamina	
  
	
  Zidovudina	
  
	
  Estatines	
  

Malalties	
  Endocrines:	
  
	
  Hipo	
  i	
  hiperT	
  
	
  HipoparaT	
  
	
  Hipercortisolisme	
  

Malalties	
  neurogèniques	
  
Distrò:ies	
  musculars	
  i	
  miopaties	
  metabòliques	
  
Miositis	
  per	
  cossos	
  inclusió	
  
Infeccions:	
  

	
  Víriques:	
  HIV,	
  VHC,	
  HTLV-­‐1	
  
	
  Paràsits:	
  Trichina,	
  sarcocystis	
  
	
  	
  

Milisenda	
  JC	
  et	
  al.	
  J	
  Autoimm.	
  2014;	
  48-­‐49:	
  118-­‐121.	
  	
  
Lazarou	
  I	
  and	
  Guerne	
  PA.	
  J	
  Rheumatol.	
  2013;	
  40(5)	
  550-­‐551.	
  



Fig.	
  Fibra	
  muscular	
  normal.	
  	
  Expressió	
  de	
  MCH-­‐I	
  a	
  vasos	
  no	
  a	
  Pibres	
  musculars.	
  

CRITERIS DIAGNÒSTICS: BOHAN I PETERS (1975)	




Ref:	
  Dalakas	
  M,	
  Hohlfeld	
  H.	
  Polymyositis	
  and	
  dermatomyositis.	
  Lancet.	
  	
  2003;	
  362:	
  971-­‐982.	
  

CRITERIS DIAGNÒSTICS: DALAKAS 	


Fig:	
  MCI	
  )nció	
  MHC-­‐I	
  que	
  tenyeix	
  cèl·∙lules	
  mononuclears.	
  





Pilkington	
  C1,	
  Tjärnlund	
  A,	
  Bo=ai	
  M,	
  Rider	
  LG,	
  Werth	
  VP,	
  Visser	
  Md,	
  Alfredsson	
  L,	
  Amato	
  AA,	
  Barohn	
  RJ,	
  Liang	
  MH,	
  Singh	
  JA,	
  Miller	
  FW,	
  	
  
Lundberg	
  IE;	
  members	
  of	
  the	
  IMCCP	
  Interna)onal	
  Myosi)s	
  Classifica)on	
  Criteria	
  Project.	
  A47:	
  Progress	
  report	
  on	
  the	
  development	
  of	
  	
  
new	
  classifica)on	
  criteria	
  for	
  adult	
  and	
  juvenile	
  idiopathic	
  inflammatory	
  myopathies.	
  Arthri)s	
  Rheumatol.	
  2014	
  Mar;66	
  Suppl	
  11:S70-­‐1.	
  	
  



Iaccarino	
  L	
  et	
  al.	
  J	
  Autoimmun.	
  2014	
  Feb-­‐Mar;48-­‐49:122-­‐7	
  



h=p://www.imm.ki.se/biosta)s)cs/calculators/iim/	
  



Pilkington	
  C1,	
  Tjärnlund	
  A,	
  Bo=ai	
  M,	
  Rider	
  LG,	
  Werth	
  VP,	
  Visser	
  Md,	
  Alfredsson	
  L,	
  Amato	
  AA,	
  Barohn	
  RJ,	
  Liang	
  MH,	
  Singh	
  JA,	
  Miller	
  FW,	
  	
  
Lundberg	
  IE;	
  members	
  of	
  the	
  IMCCP	
  Interna)onal	
  Myosi)s	
  Classifica)on	
  Criteria	
  Project.	
  A47:	
  Progress	
  report	
  on	
  the	
  development	
  of	
  	
  
new	
  classifica)on	
  criteria	
  for	
  adult	
  and	
  juvenile	
  idiopathic	
  inflammatory	
  myopathies.	
  Arthri)s	
  Rheumatol.	
  2014	
  Mar;66	
  Suppl	
  11:S70-­‐1.	
  	
  



AC ASSOCIATS MII (AAMS)	

AC ESPECÍFICS MII (AEMS)	




Ac ASSOCIATS A MII	

Pacients	
  amb	
  MII	
  associats	
  a	
  altres	
  MTC	
  

Són	
  ANA	
  (excep	
  Ro52)	
  

Solen	
  existir	
  des	
  de	
  l’inici	
  de	
  la	
  malaltia	
  

No	
  canvien	
  durant	
  el	
  curs	
  de	
  la	
  mateixa	
  

No	
  es	
  modiPiquen	
  amb	
  el	
  tractament	
  

No	
  serveix	
  la	
  seva	
  titulació	
  

Mètode	
  convencional:	
  IFI	
  (més	
  sensible)	
  

Anti- Pm-Scl	


Anti- Ku	


Anti-U1 RNP	


Anti-Ro60	


Anti-Ro52	

	

	




ANTICOSSOS ESPECÍFICS MII	
  
Són	
  Ac	
  que	
  no	
  apareixen	
  en	
  altres	
  MTC	
  
	
  
Elevat	
  cost	
  (Immunoblot)	
  
	
  
Orienten	
  a	
  fenotips	
  determinats	
  de	
  la	
  malaltia	
  
	
  
Aporten	
  valor	
  pronòstic	
  i	
  terapèutic.	
  
	
  



ANTICOSSOS ESPECÍFICS DE LES MII (MSAs)	


Diapositiva	
  H.	
  Chinoy	
  adaptada	
  de	
  Gunawardena	
  	
  H.	
  Eular	
  2014.	
  

Sd	
  antisintetasa	
  
Febre	
  
F	
  Raynaud	
  
Artritis	
  
Mans	
  mecànic	
  
Miositis	
  
Fibrosi	
  pulmonar	
  

Miositis	
  	
  
Necrotizant	
  
	
  
éé	
  CK	
  
	
  
	
  
	
  

DM	
  	
  
Amiopàtica	
  
	
  
Rash	
  sine	
  miositis	
  
Hipomiopàtica	
  
Rash	
  previ	
  miositis	
  
	
  

DM	
  
	
  
Rash	
  
Malignitat	
  
Calcinosi/	
  
vasculitis	
  
(nens)	
  

Anti-­‐
SRP	
  

Anti-­‐
HMGCR	
  

Anti-­‐
SAE	
  

Anti-­‐
MDA-­‐5	
  

Anti-­‐
NPX-­‐2	
  

Anti-­‐
Tifγ	
  

Anti-­‐
Mi2	
  

An)-­‐
sintetasa	
  

Jo-­‐1	
  

YRS	
  

PL12	
  

KS	
   OJ	
  

PL7	
  

EJ	
  

ZO	
  



SÍNDROME ANTISINTETASA (SAS) 	

No	
  tothom	
  té	
  un	
  quadre	
  complert.	
  

o  Afectació	
  pulmonar	
  predominant.	
  

o  Discreta	
  afecció	
  cutània	
  i	
  la	
  miositis	
  (inici)	
  

Jo-­‐1+:	
  >	
  freq	
  de	
  miositis	
  i	
  artritis.	
  

Jo-­‐1-­‐:	
  >	
  freq	
  de	
  FR	
  a	
  l’inici.	
  

Prevalença	
  Ac	
  SAS:	
  60%	
  Jo-­‐1+1	
  

Millor	
  supervivència	
  els	
  Jo1+2	
  

Causa	
  de	
  mort:	
  Pibrosi	
  pulmonar	
  (49%).	
  

1	
  Oddis	
  Ch,	
  cohort	
  de	
  Pittsburg.	
  EULAR	
  2014	
  
2Aggarwal	
  R	
  et	
  al.,	
  Ann	
  Rheum	
  Dis.	
  2014	
  Jan;73(1):227-­‐32.	
  	
  



From	
  Jiří	
  Vencovský.	
  Prague	
  Institut.	
  



MIOSITIS NECROTIZANT: 	

Anti-HMGCR 	


Exposició	
  estatines:	
  	
  

o  	
   67%	
  global	
  
o  	
   92%	
  en	
  població	
  >	
  50	
  anys	
  

Debilitat	
  muscular	
  predomini	
  proximal	
  (96%)	
  

CK	
  molt	
  important	
  (mitjana:	
  9.718)	
  

EMG	
  +	
  (73%)	
  

Bx:	
  necrosi	
  (100%)	
  amb	
  un	
  lleu	
  inPiltrat	
  inPlamatori	
  (20%)	
  

(Pig)	
  

Nivell	
  d’Ac	
  correlació	
  amb	
  grau	
  activitat	
  de	
  la	
  malaltia	
  

Mammen	
  AL	
  et	
  al.	
  Arthri/s	
  Rheum.	
  2011	
  Mar;63(3):713-­‐21.	
  	
  
Mammen	
  AL	
  et	
  al.	
  	
  Arthri/s	
  Care	
  Res	
  (Hoboken).	
  2012	
  Feb;64(2):269-­‐72.	
  
1Alabayda	
  L	
  et	
  Mammen	
  AL	
  2014.	
  Curr	
  Rheumatol	
  Rep.	
  2014	
  Aug;16(8):433.	
  	
  



Fig:	
  Tinció	
  citocrom	
  oxidasa	
  en	
  una	
  DM:	
  Pibres	
  musculars	
  a	
  vora	
  d’un	
  perimisi	
  avascular.	
  	
  

DM AMIOPÀTICA: ANTI-SAE	


DM	
  	
  

Amiopàtica	
  o	
  hipomiopàtica	
  

Compromís	
  sistèmic	
  (disfàgia/	
  GI)	
  

Poca	
  associació	
  a	
  neoplàsia	
  

No	
  associada	
  a	
  MIP.	
  

2-­‐10%	
  de	
  les	
  DM	
  de	
  l’adult.	
  

<1%	
  de	
  les	
  DM	
  juvenils.	
  



DM AMIOPÀTICA: ANTI-MDA5 (CADM-140)	


Clàssicament	
  associada	
  a	
  DM	
  sine	
  miositis	
  
Freqüència:	
  

o  19-­‐35%	
  DM	
  
o  53-­‐65%	
  DMAM	
  
o  38%	
  DMJ	
  

Associació	
  a	
  MIP	
  (67-­‐100%)	
  
Adults	
  afectació	
  cutània:	
  

o  Ulceracions	
  a	
  pell	
  i	
  boca	
  
o  Edema	
  de	
  mans	
  
o  Paniculitis	
  
o  Alopècia	
  
o  Mans	
  mecànic	
  
o  Artritis	
  
o  Afectació	
  periungueal	
  
o  Pàpules	
  palmars	
  

Associació	
  neoplàsia	
  ≈	
  DM	
  (14/15%)	
  
Chaison	
  MF	
  et	
  al.	
  Medicine	
  (Bal/more).	
  2012	
  Jul;91(4):220-­‐8.	
  	
  



Adults	
  DM	
  (20%)	
  i	
  Juvenils	
  (36%)	
  

Adults	
  associació	
  a	
  	
  

o  Úlceres	
  i	
  vasculitis	
  

o  Neoplasia	
  (VPP	
  58%;	
  VPN	
  95%)1,2	
  

o  Major	
  titulació	
  	
  major	
  risc	
  (>	
  50).	
  

Nens	
  associació:	
  

o  Úlceres,	
  calcinosi	
  severes	
  

o  No	
  neoplàsia	
  

No	
  s’observa	
  en	
  PM	
  ni	
  Miositis	
  associades	
  a	
  MTC.	
  

ELISA	
  o	
  Immunoblot	
   1Labrador-­‐Horrillo	
  M,	
  et	
  al.	
  Ann	
  Rheum	
  Dis.	
  2012	
  	
  
2	
  Chinoy	
  H,	
  Ann	
  Rheum	
  Dis	
  2007	
  

3	
  Aggarwal	
  et	
  al,	
  ACR	
  2012	
  	
  	
  

DM: ANTI- Tif-1γ (p155)	




DM: ANTI-NPX-2	

36%	
  de	
  la	
  JDM,	
  poc	
  freqüent	
  a	
  adults	
  

Associació	
  a:	
  

o  Calcinosi	
  (predictor)	
  

o  Contractures	
  

o  Atròfies	
  

	
  

Fig:	
  MCI,	
  tinció	
  CMH-­‐I	
  a	
  la	
  superPície	
  de	
  moltes	
  Pibres	
  



FREQÜÈNCIA D’AC A PM (EUMYONET)	


DESCONEGUT	
  ,	
  
29,40%	
  

NEGATIU,	
  11,10%	
  

PM-­‐SCL,	
  6,80%	
  MAAS,	
  19,50%	
  

JO-­‐1,	
  20,70%	
  

ASS	
  no	
  Jo-­‐1,	
  2,90%	
  
SRP,	
  3,50%	
  

HMGCR,	
  3,70%	
   Mi2,	
  0,60%	
   Tif-­‐1,	
  0,50%	
  

MDA5,	
  0,00%	
  Novel,	
  0,40%	
  

PM	
  adultes	
  n=	
  842	
  

Diaposi)va	
  adaptada	
  de	
  H	
  Chinoy	
  /	
  Dr	
  Be=eritge.	
  EULAR	
  2014.	
  



FREQÜÈNCIA D’AC A DM (EUMYONET)	


DESCONEGUDES	
  
25%	
  

NEGATIVES	
  
8%	
  

PM-­‐SCL	
  
11%	
  

MAAs	
  
8%	
  

JO-­‐1	
  
14%	
  

SAS	
  non	
  JO-­‐1	
  	
  
4%	
  

SRP	
  
1%	
  

HMGCR	
  
1%	
  

SAE	
  
6%	
  

TIF-­‐1	
  
17%	
  

NPX-­‐2	
  
5%	
  

NOVEL	
  	
  
0%	
  

DM	
  adults	
  =	
  655	
  

Diapositiva	
  adaptada	
  de	
  H	
  Chinoy	
  /	
  Dr	
  Betteritge.	
  EULAR	
  2014.	
  



CONSIDERACIONS FINALS	




CLASSIFICACIÓ DE LES MII	


PM	
 DM	

≠	


Invasió	
  de	
  cèl.lules	
  T	
  CD8+	
  
a	
  fibres	
  musculars	
  	
  

Diana:	
  fibra	
  muscular	
  

II	
  de	
  c.	
  B	
  i	
  C5-­‐C9	
  (CAM)	
  perivascular	
  
Atròfia	
  fascicular	
  
Cél.lules	
  T	
  CD4+	
  endomisials	
  

Diana:	
  Vas	
  

PM	
  
o  PMi	
  
o  PM-­‐MTC	
  (MAAs)	
  
o  PM-­‐neos	
  
	
  

DM	
  
o  DMi	
  
o  DM-­‐neos	
  
o  DM-­‐MTC	
  (MAAs)	
  

PM	
  necro)tzants	
   DM	
  amiopà)ques	
  



Ref:	
  Milisenda	
  JC,	
  Selva	
  A,	
  Grau	
  JM.	
  The	
  diagnosis	
  and	
  ClassiPication	
  of	
  Polymyositis.	
  J	
  Autoimm.	
  2014;	
  48-­‐49:	
  118-­‐121.	
  	
  

LAB:	
  Abs	
  



DM	
  

Sospita	
  de	
  DM	
  

Dermatologia:	
  +/-­‐Bx	
  

ConPirmació	
  

Enzims	
  musculars	
  (CK,	
  LDH)	
  	
  
EMG	
  

Normals	
   Alteracions	
  

No	
  cal	
  bx	
  muscular	
  Lab:	
  Immunologia	
  

Lab:	
  Immunologia	
  

DMi	
  	
  
DM	
  associada	
  a	
  MTC	
  
DM	
  paraneo	
  	
  DM	
  amiopà)ca	
  




