CASO CLINICO

AFECTACION HEPATICA EN
CONTEXTO DE SINDROME ASIA

HEPATIC INVOLVEMENT IN PATIENT WITH ASIA

SYNDROME

Hospital Santa Ana. Motril, Granada.

Resumen

El nombre de sindrome autoinmune /inflamatorio inducido
por adyuvantes (Sindrome ASIA o de Shonefeld) se relaciona con
la exposicidn tipicamente de alguna de estas sustancias: vacunas
(especialmente papiloma humano), silicona, escualeno, hidréxido
de aluminio, parafina liquida, acrilamidas, &acido hialurénico o
metacrilato. Puede dar manifestaciones inflamatorias tanto locales
como sistémicas. Presentamos el caso de una paciente con proétesis de
silicona en mamas y tatuaje de piel y labios, en estudio por hepatitis
de perfil colestdsico, en la que aparecen lesiones cutaneas que se
biopsian (granulomas no necrotizantes), siendo esto clave para el
diagndstico de reaccidn sarcoiditica.
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Abstract

The name autoimmune/inflammatory syndrome induced
by adjuvants (ASIA or Shonefeld syndrome) is typically related to the
exposure to one of these substances: vaccines (especially human
papilloma), silicone, squalene, aluminum hydroxide, liquid paraffin,
acrylamides, hyaluronic acid or methacrylate. It can present both
local and systemic inflammatory manifestations. We present the case
of a patient with silicone breast prosthesis and skin and lip tattoo,
under study for hepatitis with a cholestatic profile, in which appear
skin lesions that are biopsied (non-necrotizing granulomas), this
being key to the diagnosis of sarcoidosis reaction.

Keywords: ASIA, Shoenfeld, cholestasic hepatitis.

Introduccion

El nombre de sindrome autoinmune /inflamatorio inducido
por adyuvantes (Sindrome ASIA o de Shonefeld) fue acufiado por
primera vez en 2011 con el propdsito de englobar un creciente nimero
de patologias caracterizadas por una disregulacion del sistema
inmune innato y adquirido tras la exposicion a algin adyuvante . Dicho
sindrome se relaciona con la exposicion tipicamente de alguna de
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estas sustancias: vacunas (especialmente papiloma humano), silicona,
escualeno, hidréxido de aluminio, parafina liquida, acrilamidas, acido
hialurénico o metacrilato’®. Puede dar manifestaciones inflamatorias
tanto locales como sistémicas. Los nédulos inflamatorios localizados
y paniculitis se observan hasta en el 88% de pacientes, y pueden
evolucionar en unavariedad de trastornos como cirrosis biliar primaria,
Sd. Sjogren, sarcoidosis, enfermedad humana por adyuvantes,
vasculitis, enfermedad inflamatoria intestinal, y polirradiculopatia
inflamatoria?.

Caso clinico

Presentamos el caso de una paciente de 46 afios con
antecedentes personales de consumo de 2-3 cigarrillos/dia, e
intervenida por colocacion de 2 prétesis mamarias e infiltracién con
hialurénico y tinta roja en labios, también tatuada en la espalda.

Acude a servicio de urgencias de nuestro hospital por cuadro
de ictericia indolora de unas 4 semanas de evolucién, con disconfort
en hemiabdomen superior. En analitica se observa una hepatitis de
predominio citolitico (Bilirrubina total 5,3 mg/dL, GOT 874 U/L, GPT
1088 U/L, FA 89 U/L, Actividad protrombina 71%, INR 1. 33); por dicha
coagulopatia se decide ingreso en unidad de Digestivo.

Durante su estancia en planta, aparecen nddulos
subcutaneos supraciliares y en labios , motivo por el
que consultamos con Medicina Interna. Llaman la atencidn varios
detalles: 1) que unas semanas antes, se realiza tatuaje previo con
tinta roja de contorno labial con aparicion de progresivas lesiones
nodulares violaceas pruriginosas en labio superior (al menos inicia 4
meses antes) y a nivel supraciliar ; 2) presenta papulas
de 1-2 mm en rodillas y 3) y tatuaje que tanto a vision directa como a
la palpacién esta en relieve

Figura1l

Nodulos supraciliares.

- Serologias y autoanticuerpos: AntiLKM, antimusculo liso,
Anticitrulina, ANA, ac antimitocondriales, anti-cardiolipina, anti-b-2
glicoproteina, antimieloperoxidasa y anti-proteinasa 3 NEGATIVOS.
Serologias virales (VHB, VHA, VIH, VHC, VEB, VVZ, CMV, VIH negativos).
Ceruloplasmina normal. Enzima convertidora angiotensina (ECA)
normal.

Figura 2

Noédulos labiales

Figura 3

Tatuaje en relieve por infiltracion sarcoiddtica.

- TAC térax, en el que se aprecian - Adenopatias hiliares
bilaterales y mediastinicas y micronddulos cisurales bilaterales que
podria estar en relacion con afectacién ganglionar y parenquimatosa
por proceso granulomatoso tipo sarcoidosis.

- Ecografia mamaria: En la ecografia de mama izquierda
objetivamos una irregularidad de los contornos de la prétesis mamaria
con lineas hiperecogénicas en el interior de la prétesis. A nivel axilar
objetivamos adenopatias hiperecogénicas de diverso tamafio, siendo
la mayor de 30 x 14 mm de didmetro, con sombra posterior tipica de
siliconomas, imagen de probable rotura extracapsular de prétesis de
mama izquierda.
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Mesotelioma maligno peritoneal: una entidad de dificil diagndstico precoz. Lépez Gonzdlez J

- Biopsias lesiones cutdneas (nddulos faciales, papulas en
rodillas y tatuaje en zona sacra): TODAS presentan granulomas no
necrotizantes. Negativo para hongos y TBC. En la biopsia hepatica se
observa intensa proliferacion ductulillar con moderada inflamacidn
inespecifica, con muy escasas células plasmaticas, no se observa
parénquima hepatico normal, no se identifican granulomas. Estos
hallazgos pueden ser concordantes con una Colangitis biliar primaria
estadio 1°. También podrian darse en el caso de una necrosis
hepatocitaria de tiempo de evolucién.

Se decide tratamiento con Prednisona 30 mg /dia e
Hidroxicloroquina 200 mg /12h, calcio y colecalciferol y exéresis de las
prétesis mamarias. Durante unos meses la paciente bajé la dosis de
corticoides a 7,5 mg de prednisona por decisién propia, con ascenso
de enzimas hepaticas, por lo que hubo que subir de nuevo a 15 mg /
dia.

Discusion

En una revisiéon de una serie espafola de 46 pacientes,
3diagnosticados de sindrome Asia, se encontraron nddulos
inflamatorios 40/45 (88%), asi como patologias tales como cirrosis
biliar primaria, Sd Sjogren, sarcoidosis, enfermedad inflamatoria
intestinal y polirradiculopatia. 5(11 %) se presentaron primariamente
con una enfermedad autoinmune sistémica. Los biomateriales y
prétesis pueden provocar enfermedades autoinmunes de aparicion
tardia, cumpliendo los criterios ASIA, o presentandose primariamente
como reacciones locales/inflamatorias que pueden eventualmente
evolucionar en trastornos autoinmunes sistémicos o granulomatosos
que serian catalogados como ASIAZ.

Los principales biomateriales usados suelen ser rellenadores
faciales y para aumento de pecho. Interesantemente, el tiempo
medio transcurrido antes de la manifestacion clinica, puede ser hasta
70 meses (la paciente se habia implantado las prétesis hace afios). Los
rellenadores faciales semi-permanentes, con un efecto de entre 6-12
meses podrian ser responsables de manifestaciones mucho después.
Este hecho puede ser debido a un segundo efecto desencadenante
de otros adyuvantes, particularmente otros pigmentos faciales,
infecciones clinicas o subclinicas, traumas locales o vacunas. En
conclusion, en un huésped predispuesto, 2 0 mas diferentes estimulos
-como vemos en el caso de esta paciente que es portadora de una
protesis de silicona rota, un tatuaje en la espalda, y una reciente
pigmentacidn con tinta roja labial®>- podrian manifestar reacciones
autoinflamatorias sistémicas.
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