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RESUMEN

El presente informe describira la miositis de los musculos masticatorios en caninos a través
del abordaje del caso clinico de una hembra, de raza West Highland White Terrier, de 4 afios de
edad. Para la realizacion del trabajo se consultaron numerosas fuentes bibliograficas actualizadas
en los mecanismos fisiopatoldgicos, métodos diagnosticos y tratamiento de esta enfermedad para
construir un marco tedrico. La paciente de este reporte se presentd a la Clinica Veterinaria de la
Universidad de La Salle, consultando por pérdida bilateral de masa muscular en maseteros y
temporales, y con historial de dificultad para abrir la boca de 2 semanas de evolucion; signos
clinicos compatibles con miositis de musculos masticatorios. El diagndstico definitivo se realizd
mediante histopatologia y su terapia base fue prednisolona con un control favorable de los signos
clinicos. Posteriormente se realizd un contraste, andlisis y discusién entre lo encontrado en la

literatura consultada y el manejo del caso clinico reportado.
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ABSTRACT

This report is intended to describe the canine masticatory muscle myositis by addressing the
case of a 4 years old, West Highland White Terrier, female dog. To carry out this job numerous
literature sources were consulted on pathophysiological mechanisms, diagnosis and treatment to
construct a theoretical framework. The patient in this report presented to the Veterinary Hospital
of the University of La Salle. The patient showed bilateral loss of muscle mass in masseter and
temporal muscles, and a 2-week history of difficulty in opening the mouth. All of these are signs
compatible with masticatory muscle myositis. The final diagnosis was made by histopathological
changes found, and the treatment consisted in the administration of predisolone with a favorable
outcome. Subsequently contras, analysis and discussion between the findings in the literature and

the clinical case management reported were performed.
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1. INTRODUCCION

La miositis de los misculos masticatorios en caninos es una de las miopatias inflamatorias de
mayor presentacion. Aun asi, no es una enfermedad comun en la practica clinica (Nelson &
Couto, 2009). Se trata de una patologia inflamatoria que involucra exclusivamente los musculos
de la masticacion (temporales, maseteros, pterigoideos y digastricos rostrales) en la especie
canina, todos inervados por la rama mandibular del nervio trigémino. Es un desorden
autoinmune en el cual se generan anticuerpos contra las fibras de tipo 2M, presentes Unicamente
en los masculos masticatorios, destruyendo estas fibras. Esta patologia tiene una fase aguda que
se identifica por la inflamacion de los musculos de la masticacion, en donde se pueden encontrar
infiltrados de células inflamatorias en estos musculos y anticuerpos (IgG) contra fibras de tipo
2M circulantes. La fase cronica se caracteriza por necrosis de los mismos musculos seguida de
pérdida de la masa muscular y su reemplazo por tejido fibroso, resultando en atrofia de los
mismos (Pitcher & Hahn, 2007; Huang et al., 2008). El presente trabajo describira los aspectos
claves de esta enfermedad teniendo en cuenta las recientes actualizaciones en los mecanismos
fisiopatoldgicos, los métodos diagnosticos y el tratamiento segun la revision literaria llevada a
cabo. Posteriormente se describird el caso de un canino, hembra, diagnosticado con miositis de
musculos masticatorios y la discusién del manejo del caso a través de la medicina basada en la

evidencia.



2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Las enfermedades inflamatorias musculares son un grupo heterogéneo de desdrdenes que se
caracterizan por presentar infiltrados celulares no supurativos en los musculos esqueléticos
(Evans et al., 2004). Los pacientes con enfermedades inflamatorias musculares generalizadas
habitualmente se presentan con signos de debilidad, tales como andar torpe, temblores mientras
estd en estacion, flexion ventral del cuello e intolerancia al ejercicio. Los caninos con miopatias
inflamatorias localizadas generalmente presentan signos inherentes a un musculo o0 un grupo
muscular, que pueden incluir inflamacién y dolor o atrofia y fibrosis muscular. Cuando se le
realiza un examen neuroldgico completo a pacientes con este tipo de enfermedades musculares
tienen reacciones posturales normales, no estan ataxicos, y generalmente tienen reflejos espinales
normales (Nelson et al., 2009). Evans et al., (2004) realizaron un estudio retrospectivo en el cual
encontraron que dentro de las miopatias inflamatorias, la miositis de musculos masticatorios es la
que presenta mayor incidencia después de la miositis generalizada, sin embargo no existen
estudios mas recientes sobre la incidencia de esta patologia. Por esta razén son enfermedades que
deben tenerse en cuenta dentro de los diagndsticos diferenciales en pacientes que presentes
signos musculoesquelético compatibles con este tipo de patologias. El hallazgo de ciertos signos
clinicos puede sugerir un diagndstico especifico, sin embargo la toma de biopsia y la realizacion
de otros exdmenes complementarios suelen ser necesarios para poder emitir un diagnostico

definitivo (Nelson et al., 2009).



3. OBJETIVOS
3.1.0Dbjetivo general
o Analizar holisticamente y reportar el caso de un paciente canino presentado en la
Clinica Veterinaria de la Universidad de La Salle con aparente miositis de musculos

masticatorios.

3.2.0Dbjetivos especificos
. Realizar una busqueda y actualizacion en la literatura sobre la fisiopatologia,
métodos diagnosticos, y tratamiento de la miositis de masculos masticatorios en caninos.
o Describir el caso clinico de un paciente con miositis de musculos masticatorios
presentado en la Clinica Veterinaria de la Universidad de La Salle.
. Contrastar el manejo del caso clinico descrito con la literatura médica sobre la

miositis de musculos masticatorios en caninos.



4. MARCO TEORICO

4.1.Definicion

La Miositis de los Mdsculos Masticatorios, conocida anteriormente como Miositis
Eosinofilica o Miositis Atrofica, es una miopatia inflamatoria focal de origen inmunomediado
que compromete Unicamente los muasculos de la masticacion, incluyendo temporales, maseteros,
pterigoideos y digastricos rostrales (ver Figura 1) (Podell, 2002; Huang et al., 2008), los cuales
son inervados por la rama mandibular del nervio trigémino (Evans et al., 2004). Estos muasculos
estdn compuestos por miofibras Unicas de tipo 2M, caracteristica que los diferencia de los
musculos presentes en los miembros (Orvis et al., 1981). En la miositis de los musculos
masticatorios se pueden encontrar infiltrados de células inflamatorias mononucleares y
presencia de autoanticuerpos (Inmunoglobulina G) que estan dirigidos contra este grupo de

musculos (Evans et al., 2004; Melmed et al., 2004; Huang et al., 2008; Nelson et al., 2009).

Pterigoideo

\ Digastrico
rostral

Figura 1. Musculos de la masticacion. (Fuente: modificado de Melmed et al., 2004)



4.2.Epidemiologia

Esta patologia se presenta en caninos de cualquier raza (Podell, 2002; Huang et al., 2008; ),
sin embargo razas grandes como el Pastor Aleman (1.5%), Weimaraner (1.5%), Labrador
Retreiver (2.5%), Rottweiler (3%), y Golden Retreiver (3.5%), parecen tener mayor
predisposicion segun un estudio retrospectivo realizado por Evans et al., (2004) donde tuvieron
en cuenta a caninos con miopatias inflamatorias incluyendo miositis generalizada, miositis
masticatoria, miositis extra ocular, sindrome semejante a dermatomiositis y otras miositis no
clasificadas. Sin embargo existen reportes de razas de tamafio pequefio como el Cavalier King
Charles Spaniel y el Pug que han presentado esta patologia (Pitcher et al., 2007; Nanai et al.,
2009). Se ven afectados principalmente caninos jovenes y adultos, teniendo un promedio de edad
de presentacion de tres afios, aunque se ha documentado en pacientes de menos de 4 meses de
edad (Pitcher et al., 2007). No se ha reportado predisposicion por el sexo (Melmed et al., 2004;

Nelson et al., 2009).

4.3.Fisiologia y estructura de los masculos masticatorios en caninos

El musculo esquelético estd compuesto por numerosas fibras, cada una de estas fibras esta
formada por varias subunidades mas pequefias, las miofibrillas. Estas miofibrillas a su vez estan
constituidas cada una por filamentos de miosina y filamentos de actina adyacentes entre si, los
cuales son grandes moléculas proteicas polimerizadas responsables de la contraccion muscular
(Guyton et al., 2006). Los filamentos de miosina (gruesos) se dividen en dos partes diferentes
con diferente peso molecular. EI primero es la meromiosina ligera o liviana (MML) que esta
formada por dos cadenas peptidicas en forma de hélice y forman la cola de los filamentos
gruesos. El segundo es la meromiosina pesada que a su vez puede dividirse en meromiosina

pesada segmento uno (MMPS1) que esta compuesta por dos masas de proteina globular que



forman la cabeza de miosina, tiene actividad ATPasa y se une a la actina. Y la meromiosina
pesada segmento dos (MMPS2) compuesta por dos tiras de polipeptidos que forman el
remanente de la cola (brazo de palanca), no tiene actividad ATPasa y no se une a la actina
(Guyton et al., 2006; Sanchez et al., 2013). Otro constituyente de la miofibrilla de los musculos
masticatorios en caninos son las proteinas-C de unién a miosina masticatoria (mMyBP-C, por
sus siglas en inglés), las cuales se localizan en la banda A del sarcomero en cercana relacion con
los filamentos gruesos (miosina) en la regién de los puentes cruzados, se une a la MMPS2 y se
ha propuesto que su interaccion con esta ultima molécula puede modular la movilidad de la
cabeza y cola de la MMPS1 jugando un papel en la regulacion de la contraccion y posiblemente
ensamblaje de las miofibrillas. A su vez, se ha demostrado que tiene gran afinidad por la titina
(molécula eléstica que actia como armazon que mantiene en posicion los filamentos de actina y
miosina) (Gilbert et al., 1999; Kunst et al., 2000).

Los filamentos de actina (delgados) son moléculas mas pequefias que las de miosina y estan
compuestas por tres proteinas: actina, tropomiosina y troponina. Los filamentos estan
compuestos por moléculas de actina G en forma de tira puestas en espiral para formar las
proteinas de actina F (forma filamentos), y una molécula de ADP que se cree que son los lugares
activos donde se une la cabeza de miosina para generar la contraccion. La tropomiosina en
estado de reposo del musculo cubre los sitios activos del filamento de actina impidiendo la union
con la miosina. La troponina es un complejo de tres moléculas (troponina C, troponina I,
troponina T) y se constituye en el interruptor de la contraccion muscular (Sanchez et al., 2013).

Existen tres principales tipos de fibras musculares cuya clasificacion esta dada por el grado de
actividad de la ATPasa en cada fibra particular. Fibras tipo 1, las cuales se caracterizan por

poseer pocas miofibrillas, por lo cual son de contraccion lenta, bajas en actividad de miosina



ATPasa, ricas en mitocondrias, no se fatigan y tienen una activacién lenta con gran capacidad
oxidativa por su gran contenido de mioglobina, lo que les da un color rojo oscuro. Fibras tipo
2A, poseen gran cantidad de miofibrillas por lo cual se contraen con gran rapidez, tienen veloz
activacion y poseen capacidad oxidativa y glucolitica, presentan un almacenamiento de
carbohidratos en forma de glucégeno, tienen actividad intermedia de miosina ATPasa y escasa
cantidad de mitocondrias y mioglobina, por lo que tienen un color claro. Por ultimo las fibras
tipo 2B, tienen alta actividad de miosina ATPasa y con pocas mitocondrias, son de rapida
activacion y poseen principalmente un metabolismo glucolitico, se fatigan rapidamente pues la
cantidad de energia producida es baja, reservas escasas y produccién de sustancias residuales
alta. Dentro de un musculo suelen existir fibras de los tres tipos, aunque segun el tipo de
movimiento habitualmente realizado predominan los de uno de ellos (Guyton et al., 2006;
Sanchez et al., 2013). Ademas de estos tres tipos de fibras principales existen otros tipos como
las 2C que son semejantes a las fibras 1 pero con menor distribucion dentro del masculo, y las
2M que se encuentran Unicamente en los musculos de la masticacion en los caninos (Melmed et
al., 2004).

4.4.Fisiopatologia de la miositis de masculos masticatorios

Inicialmente se consideraba la miositis de los musculos masticatorios como una forma de
polimiositis, sin embargo las investigaciones preliminares en las cuales se comparaban los tipos
de fibras presentes en los musculos de las extremidades y en los musculos masticatorios
demostraron diferencias histoquimicas y embrioldgicas entre ambos tipos de musculos (Pitcher

et al., 2007) aclarando que se trata de una miopatia unica.

Orvis et al. (1981) estudiaron la composicion de 42 masculos diferentes en caninos con el fin

de establecer si existian caracteristicas unicas en sus fibras que explicaran la presentacion de



miopatias inflamatorias exhibidas en los mudsculos de la masticacion. En ese estudio, utilizando
la técnica de tincidon histoquimica para la adenosina trifosfatasa (ATPasa) miofibrilar, que
diferencia fibras tipo 1 y fibras tipo 2, se encontrdé que la mayoria de musculos estudiados
estaban compuestos por fibras tipo 1 y tipo 2A, y en menor medida tipo 2C. Mientras que el
grupo dorsal de musculos inervados por el nervio mandibular (musculos temporales, maseteros,
pterigoideo lateral, pterigoideo medial, tensor del timpano y tensor del velo palatino) estaba
compuesto solo por fibras 2C y una variante nunca antes descrita de fibras tipo 1. En este
estudio la distribucion de esta Unica fibra se asocio con el desarrollo embriologico y la

inervacion de este grupo de musculos por el nervio mandibular.

Posteriormente Shelton et al. (1985a) llevaron a cabo un estudio electroforético en el cual
compararon bioguimicamente las isoformas de miosina presentes en los musculos de las
extremidades y los musculos de la masticacion en caninos, encontraron en los musculos
masticatorios una exclusiva isoforma de miosina, con cadenas livianas y cadenas pesadas,
diferente a las que se encuentran en estructura miofibrilar de los muasculos de las extremidades.
Dadas estas caracteristicas de una fibra nunca antes descrita esta fue llamada fibra tipo 2M, por

encontrarse Unicamente en los musculos de la masticacion.

Shelton et al. (1985b) mediante la tincion de muestras de musculos temporales de caninos
con miositis de musculos masticatorios con suero y proteina-A estafilococica conjugada con
peroxidasa de rabano (SPA-HRPO, por sus siglas en inglés) evidenciaron la presencia de
anticuerpos contra las fibras de tipo 2M en estos caninos. Ademas, estos anticuerpos no eran
reactivos ante otro tipo de musculos ni estaban presentes en otras miopatias como polimiositis, o
desordenes de denervacion. En un estudio retrospectivo Shelton et al. (1987) encontraron que el

85% de los caninos con miositis de musculos masticatorios a los cuales se les realizd biopsia de



estos musculos, presentaron complejos inmunes limitados a las fibras tipo 2M. Mientras que el

81% tenian anticuerpos contra fibras 2M detectables en muestras de suero.

Posteriormente no hubo muchos avances de importancia sobre los mecanismos
fisiopatoldgicos de la miositis de masculos masticatorios hasta la década del afio 2000 donde se
realizaron importantes investigaciones con respecto a la expresion del Complejo Mayor de
Histocompatibilidad tipo-1 y tipo-Il en los masculos masticatorios de caninos con esta patologia,

los infiltrados celulares y la respuesta autoinmune contra las fibras 2M.

Englund et al. (2001), y Paciello et al. (2007) demostraron que las fibras musculares de
caninos con miositis de los musculos masticatorios expresan antigenos del Complejo Mayor de
Histocompatibilidad tipo-1 y tipo-11 (MHC-1 y -Il, por sus siglas en inglés) en el sarcolema y
estan localizados simultaneamente con la distrofina en presencia o ausencia de infiltrados
inflamatorios. Ademas observaron que los musculos sanos y los que presentaban otras miopatias
no inflamatorias, no exhibian estos antigenos de membrana. Esto refuerza la teoria que indica
que estas moléculas son inducidas y no son constitutivamente expresadas en las fibras

musculares.

Estudios realizados por Wu et al. (2007), demostraron que el antigeno al cual estan dirigidos
los anticuerpos en la miositis de musculos masticatorios es una proteina de 150kDa, miembro de
la familia de las proteinas-C de union a miosina (MyBP-C, por sus siglas en inglés). Los
anticuerpos (Ig G) contra la proteina de 150kDa se unen exclusivamente a las fibras tipo 2M de
los masculos masticatorios y no lo hacen con las fibras tipo 1, ni con el musculo cardiaco, liso u
otros tejidos como higado, cerebro, rifion o testiculos. Los resultados de este estudio con IgG

purificada de perros con miositis de musculos masticatorios, demostraron que estos anticuerpos



no se unen a la miosina ni otras proteinas, indicando que la proteina de 150kDa es el mayor
autoantigeno en esta patologia. Al ser una proteina nunca antes descrita y por pertenecer a la
familia MyBP-C fue nombrada como proteina-C de union a miosina masticatoria (mMyBP-C,

por sus siglas en inglés) o miositigen (Wu et al., 2007).

Como fue mencionado anteriormente, las proteinas de la familia MyBP-C son proteinas de
filamentos gruesos, que se localizan en los puentes cruzados de miosina en los sarcomeros del
musculo estriado, y como tal controlan la fijacion de las cabezas de miosina por la interaccion
con la MMPS2 (Kunst et al., 2000). Ya que una de las caracteristicas clinicas de la miositis
masticatoria es la imposibilidad de abrir la boca incluso en pacientes sometidos a anestesia
general, el papel de la mMyBP-C en la regulacion de la contraccion muscular puede ser de gran
importancia en esta patologia. Wu et al. (2007) creen que la interaccion de los autoanticuerpos
con la mMyBP-C interrumpe el mecanismo contractil del musculo a través del mantenimiento de
un estado espasmadico o interfiriendo con el proceso normal de relajacion. Ademas, los estudios
han sugerido que la mMyBP-C se expresa en el sarcolema o cerca a éste aparte de expresarse
dentro de la célula. La localizacién en el sarcolema puede exponerlo al sistema inmune y quizas

ser un factor desencadenante de una reaccion autoinmune (Wu et al., 2007).

Estudios acerca de los infiltrados celulares han indicado la presencia de varios tipos de células
inflamatorias en los musculos masticatorios de caninos con esta patologia. Conociendo la
capacidad de las fibras musculares de expresar moléculas del MHC-1 y MHC-II, y teniendo claro
el principal autoantigeno que desencadena esta patologia, se puede deducir la actividad de cada
una de estas células dentro de la fisiopatologia en la miositis de musculos masticatorios

(Pumarola et al., 2004; Shelton et al., 2006; Shelton, 2007).

10



Linfocitos TCRyd, aunque su funcién no esta completamente clara en los caninos, estas
células pueden reconocer algunos antigenos en ausencia de unién antigenica con el MHC con lo
que se podria inferir que puede jugar un papel en el reconocimiento del antigeno causante de esta
patologia y probablemente también tengan actividad citotdxica, destruyendo las fibras
musculares que posean el antigeno unido o no al MHC (Pumarola et al., 2004; Shelton et al.,

2006; Shelton, 2007; Zachary et al., 2012).

Linfocitos T CD4+, su importancia en esta patologia radica en el reconocimiento del antigeno
unido al MHC-II en células presentadoras como las células dendriticas, linfocitos B y
macrofagos, para luego ser presentados con la adecuada estimulacion a los linfocitos B.

(Pumarola et al., 2004; Shelton et al., 2006; Shelton, 2007; Zachary et al., 2012).

Linfocitos T CD8+, aunque se han reportado en menor cantidad que las células T CD4+, son
citotoxicas y se encargan de destruir células que presenten antigenos unidos al MHC-I, con lo
que se podria deducir que juegan un papel en la destruccion de las fibras de los musculos
masticatorios que expresan las moléculas de MHC-I1 unidas al antigeno. (Pumarola et al., 2004;

Shelton et al., 2006; Shelton, 2007; Zachary et al., 2012).

Linfocitos B, se encargan de reconocer a través de sus receptores los antigenos presentados
por los linfocitos T CDA4+, y secretarlos en solucion como anticuerpos, ademas, con una
adecuada coestimulacién por parte de los linfocitos T se diferencian a células plasmaticas, las
cuales se encargan de sintetizar y secretar anticuerpos (Pumarola et al., 2004; Shelton et al.,

2006; Shelton, 2007; Zachary et al., 2012).

Macrofagos, estas células pueden jugar un papel como presentadoras de antigeno a los

linfocitos T CD4+ ya que pueden expresar MHC-I1 al ser activados, sin embargo, gracias a que
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expresan receptores Fc el rol importante en esta patologia es fagocitar los antigenos que han sido
opsonizados por los anticuerpos (IgG). (Pumarola et al., 2004; Shelton et al., 2006; Shelton,

2007; Zachary et al., 2012).

Esta respuesta inmunoldgica mediada por los anticuerpos y las células mencionadas
anteriormente contra la proteina mMyBP-C de los mdsculos masticatorios genera los signos
clinicos que se pueden evidenciar en la primera fase de la enfermedad (fase aguda) los cuales son
dolor mandibular, inflamacién de musculos temporales y maseteros, imposibilidad para abrir la

boca, linfadenopatia mandibular y preescapular, depresion y anorexia.

Hasta el momento no se ha confirmado la razén por la cual se inicia la formacion de
anticuerpos. Krisher & Cunningham (1985) encontraron que anticuerpos monoclonales contra
Streptococcus pyogenes reaccionaron contra la miosina del musculo esquelético y del masculo
cardiaco, concluyendo que la miosina comparte compuestos inmunodeterminantes con S.
pyogenes. Esto lleva a plantear la hip6tesis sobre un mimetismo molecular similar en el caso de
la miositis masticatoria canina, en donde antigenos bacterianos podrian tener una secuencia
peptidica 0 una estructura similar a la proteina mMyBP-C de las fibras 2M. Por lo tanto,
anticuerpos dirigidos hacia estas estructuras bacterianas podrian reaccionar contra estas fibras

(Melmed et al., 2004).

Posterior al proceso inflamatorio y destruccion de las fibras musculares por parte del sistema
inmunologico, se despliega un proceso de regeneracion celular, el cual se puede evidenciar
mediante la observacion de cadenas pesadas de miosina en desarrollo por la técnica de
inmunofluorescencia indirecta (Vilafranca et al., 1995). Se ha detectado la presencia del

neurotransmisor serotonina y su receptor 5-HT2A en el sarcoplasma, sarcolema y en fibroblastos
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de musculos masticatorios caninos con esta patologia, derivado probablemente de plaquetas
presentes en el lugar de inflamacién a la cual las fibras musculares estan expuestas. Esto lleva a
pensar que la serotonina y su receptor 5-HT2A actian posiblemente como un mediador de
fibrosis a través de la activacion del Factor de Crecimiento Transformante B (TGF-fB, por sus
siglas en inglés) (Pavone et al., 2012), el cual también se puede detectar en abundantes
cantidades en estos musculos. Siendo el TGF-B un importante mediador de la fibrogénesis a
través de la estimulacion para la formacion de matriz extracelular. Para terminar, el proceso de
fibrosis puede observarse mediante el desarrollo de coladgeno IV vy fibrilina, presentes en el

endomisio y perimisio de estas fibras musculares (Vilafranca et al., 1995; Salvadori et al., 2005).

Este ultimo proceso se hace evidente en la fase crénica de la enfermedad en donde los
pacientes presentan pérdida de masa muscular en maseteros y temporales, se hacen evidentes los
accidentes 6seos del craneo, dificultad para abrir completamente la boca y no hay presencia de

dolor.

4.5.Diagndstico

4.5.1. Hallazgos clinicos

La enfermedad se clasifica en fase aguda y cronica (Podell, 2002; Huang et al., 2008). La fase
aguda se caracteriza clinicamente por dolor mandibular, inflamacion de musculos maseteros y
temporales, e imposibilidad para abrir la boca (ver Figura 2). Los signos clinicos son
normalmente de presentacion bilateral, sin embargo pueden tener apariencia unilateral si un lado
estd mas afectado que el otro (Bishop et al., 2008). En ocasiones puede presentarse pirexia,
linfadenopatia mandibular y preescapular, ademas de tonsilitis en las primeras semanas (Melmed

et al., 2004). Se han reportado signos oculares en el 44% de los perros con miositis de musculos
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masticatorios, como el exoftalmos en la fase aguda por inflamacion de los musculos pterigoideos
(Bishop et al., 2008). Si el exoftalmos resultante es muy severo puede producirse ceguera por
compresion del nervio dptico (Carpenter et al., 1989), por lo tanto, en este tipo de pacientes se
debe descartar la presencia de miositis extraocular. En esta fase los perros se rehisan a comer y
son presentados a consulta generalmente por depresion y anorexia. La palpacion de los musculos

masticatorios y los intentos para abrir la boca suelen ser dolorosos (Melmed et al., 2004).

La fase cronica se identifica por una progresiva y severa atrofia de los masculos masticatorios
(Huang et al., 2008), dejando en evidencia los accidentes 6seos del craneo (ver Figura 3). En esta
instancia ya no existe dolor para abrir la boca, sin embargo el movimiento es restringido por la
atrofia y subsiguiente fibrosis de los musculos masticatorios (Podell, 2002). Puede haber
presencia de enoftalmia por atrofia de los musculos pterigoideos. Desafortunadamente los
propietarios no reconocen signos de la enfermedad hasta que avanza a esta fase, en donde
encuentran atrofia muscular e imposibilidad para abrir la boca en el paciente (Huang et al.,
2008). En ocasiones se pueden presentar pacientes con imposibilidad para abrir la boca junto con
atrofia muscular, a medida que la enfermedad progresa de la fase aguda a la cronica (Evans et

al., 2004; Melmed et al., 2004).
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Figura 2. Dificultad para abrir la boca en un canino con miositis de musculos masticatorios
(Fuente: Nelson et al., 2009).

Figura 3. Atrofia muscular en maseteros y temporales en un canino con miositis de masculos
masticatorios. (Fuente: Huang et al., 2008)

Se debe realizar un examen fisico y neurolégico completo para confirmar que los signos

clinicos se restringen a los muasculos de la masticacion (Huang et al., 2008). Evaluar bien los
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pacientes sospechosos en busca de trauma que comprometa el hueso mandibular y la
articulacion temporomandibular, descartando fracturas, subluxaciones o luxaciones. Evaluar
completamente la cavidad oral en busca de alguna patologia que comprometa dientes u otras
estructuras asociadas. La presencia de masas retrobulbares, que resultan en trismos, pueden
causar inflamacion y drenaje detras del diente carnasial. Cualquier patologia que afecte el nervio
trigémino, como neuritis, tumores y trauma, puede resultar en un proceso atréfico de los
musculos masticatorios relativamente rapido. Sin embargo los pacientes con neuritis del

trigémino presentan dolor y tienen el tono mandibular normal o flacido (Melmed et al., 2004).

4.5.1.1.Diagndsticos diferenciales

En pacientes con dificultad para abrir la boca y dolor debe descartarse la presencia de
abscesos 0 masas retrobulbares, enfermedades dentales, dislocacion de la mandibula, anquilosis
de la articulacion temporomandibular (Huang et al., 2008) anormalidades de la bulla, tétano,
osteopatia craneomandibular, distrofia muscular o cuerpos extrafios. En casos donde se presente
atrofia muscular localizada debe identificarse la ausencia de patologias del nervio trigémino, y en
caninos con atrofia muscular generalizada debe descartarse polimiositis inmunomediada o por
agentes infecciosos como Neospora spp., Toxoplasma spp., Ehrlichia canis, Leishmania, entre
otras, o enfermedades metabdlicas como hipotiroidismo (Pitcher et al., 2007; Bishop et al., 2008;

Nelson et al., 2009) o hiperadrenocorticismo (Braund et al., 1980).

4.5.2. Métodos complementarios de diagnostico

Las pruebas diagndsticas iniciales deben incluir un hemograma y un perfil bioquimico sérico
donde se incluyan niveles de alanino aminotransferasa (ALT), aspartato aminotransferasa (AST)

y creatina kinasa (CK) (Podell, 2002; Evans et al., 2004). Se han evidenciado alteraciones como

16



hiperglobulinemia, anemia leve y proteinuria (Melmed et al., 2004); ademas de esoinofilia
periférica, siendo este un hallazgo poco frecuente. EI aumento de los niveles séricos de ALT,
AST y CK se pueden observar en la fase aguda de la enfermedad, sin embargo estos disminuyen
a aniveles normales a medida que la enfermedad se vuelve cronica (Melmed, et al., 2004; Pitcher
et al., 2007; Bishop et al., 2008; Huang et al., 2008). Evans et al. (2004) en un estudio
retrospectivo encontraron niveles séricos de CK, en pacientes con miositis masticatoria, de
724.2 +/- 687.2 U/L (rango de referencia: 52-368 U/L) y en pacientes con miositis generalizada
niveles de esta misma enzima de 6,714.9 +/- 8,654.5 U/L (rango de referencia: 52-368 U/L). Y

obtuvieron hallazgos similares con los niveles de ALT y AST.

La medicion de anticuerpos circulantes contra fibras tipo 2M se puede lograr a través de un
test ELISA con alta especificidad (100%) y sensibilidad (85-90%) (Melmed et al., 2004; Pitcher
et al., 2007; Bishop et al., 2008). Un resultado positivo de anticuerpos contra fibras tipo 2M vy
signos clinicos compatibles con miositis de musculos masticatorios confirman el diagndstico
(Pitcher et al., 2007). Sin embargo, pueden generarse falsos positivos cuando se ha realizado
terapia inmunosupresora 7 a 10 dias antes de la medicion de anticuerpos, y en casos cronicos
donde existe perdida de miofibras y fibrosis (Podell, 2002; Melmed et al., 2004; Huang et al.,

2008).

Dada la gran variedad de diagnosticos diferenciales para dolor mandibular y trismos, se deben
emplear una serie de herramientas diagnosticas para descartar otras patologias antes de
comenzar una terapia inmunosupresora. Estos procedimientos diagnosticos incluyen radiologia
(ver Figura 4), ultrasonografia, imaginologia avanzada como tomografia axial computarizada
(TAC) y resonancia magnética (RM) (Bishop et al., 2008), técnicas electrodiagnosticas, y
biopsia (Podell, 2002).
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Las imagenes radioldgicas de la articulacion temporo-mandibular y hueso mandibular ayudan
a descartar fracturas, luxaciones y subluxaciones de la articulacion (Huang et al., 2008). Estas
técnicas deben realizarse bajo anestesia general, procedimiento en el cual puede detectarse

imposibilidad para abrir la boca en pacientes con miositis masticatoria (Melmed et al., 2004).

Figura 4. Radiografia lateral oblicua del craneo de un canino sospechoso de miositis
masticatoria. (Fuente: Huang et al., 2008)

Con el fin de evaluar la integridad funcional de los musculos y nervios, y diferenciar una
miositis focal de una polimiositis debe realizarse un examen electromiografico. Los hallazgos
encontrados en miopatias incluyen potenciales de fibrilacion, ondas agudas positivas y descargas
complejas repetitivas (Podell, 2002; Evans et al., 2004). En casos de miositis de musculos
masticatorios la actividad espontanea se restringe Unicamente a los musculos de la masticacion,
por el contrario, en la polimiositis, ésta actividad se registra ademas en otros grupos musculares
(Evans et al., 2004). Estas anormalidades pueden ser muy severas en la fase aguda de la

enfermedad, sin embargo en casos crénicos los resultados pueden ser normales por la pérdida de
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masa muscular y fibrosis. En estos casos, el tnico hallazgo puede ser disminucion de la actividad
insercional por la pérdida de fibras musculares (Melmed et al., 2004). Se debe tener en cuenta
que los cambios encontrados en una electromiografia son inespecificos y no diferencian entre
problemas neuropaticos y miopaticos. La electromiografia debe realizarse bajo anestesia general;
y se debe tener en cuenta que el posicionamiento de las agujas eleva las concentraciones
plasmaticas de CK de manera transitoria, asi que se deben medir los niveles séricos antes de

realizar el procedimiento (Melmed et al., 2004).

El examen histopatologico documenta si hay presencia de inflamacion, pérdida de fibras,
necrosis, regeneracion vy el grado de fibrosis, factores importantes para determinar el pronéstico
y terapéutica (Podell, 2002; Bishop et al., 2008). Por lo tanto, la biopsia ayuda a determinar el
estadio y severidad de la enfermedad, y es diagndstica en pacientes en los cuales no se puede
detectar la presencia de anticuerpos contra fibras 2M circulantes (Huang et al., 2008). Si hay
presencia de atrofia muscular generalizada también se debe realizar biopsia de musculos en las
extremidades para descartar una polimiositis (Melmed et al., 2004). Las muestras deben tomarse
de lugares distantes de donde fue realizada la electromiografia para evitar artefactos inducidos
por esta misma. Debe tenerse en cuenta que para la realizacion de este procedimiento se requiere
de anestesia general y muchos pacientes presentan trismos que impiden abrir la boca lo suficiente

para permitir la intubacion endotraqueal (Melmed et al., 2004).

Las muestras obtenidas durante la fase aguda muestran una variada infiltracion de células
inflamatorias en el espacio perivascular y en el tejido conectivo perimisial predominantemente, y
en menor cantidad en el endomisio (ver Figura 5) (Pumarola et al., 2004). Se pueden observar
miofibras no necroticas infiltradas por linfocitos B principalmente, macrofagos, celulas
plasmaticas, células TCRy9, y células T CD4+ en mayor cantidad que células T CD8+ (Pumarola
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et al., 2004); se puede observar también necrosis de miofibras y fagocitosis (Podell, 2002). Al
contrario del nombre que se le daba anteriormente, miositis eosinofilica, no son los eosinofilos
las células predominantes y puede que ni siquiera estén presentes. Es importante reconocer que
los infiltrados inflamatorios pueden tener una distribucion irregular por lo que podrian no estar
presentes en una Unica muestra (Evans et al., 2004). En pacientes que han recibido terapia con
corticoides antes de realizar la biopsia se puede reducir y alterar el componente inflamatorio

presente en el masculo (Melmed et al., 2004; Maxie, 2007; Huang et al., 2008).

Figura 5. Biopsia muscular de un canino con miositis de misculos masticatorios en fase aguda
donde se puede observar infiltrados de células mononucleares en el perimiso, endomisio y en el
espacio perivascular. (Fuente: Melmed et al., 2004)

En la fase crénica, ya que la lamina basal esta afectada, los hallazgos histopatoldgicos se
caracterizan por presentar pocas fibras musculares, atrofia de fibras, reemplazo de fibras
musculares por tejido conectivo fibroso, y minimo infiltrado celular (Evans et al., 2004). Es
importante evaluar la presencia de fibrosis endomisial y perimisial ya que son indicadores claves

en el pronostico (Evans et al., 2004; Melmed et al., 2004; Maxie, 2007; Zachary et al., 2012). Si
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en el examen histopatoldgico Unicamente hay presencia de fibrosis, sin miofibras ni inflamacién

se debe cuestionar la justificacion para el uso de inmunosupresores.

Si un paciente se presenta con una miopatia inflamatoria y ademas con signos de enfermedad
sistémica se deben realizar titulos de anticuerpos contra enfermedades infecciosas tales como

neosporosis, toxoplasmosis, ehrlichiosis, leishmaniosis, entre otros (Melmed et al., 2004).

4.6. Tratamiento

Al ser una patologia mediada por el sistema inmunolégico del paciente, el tratamiento se
centra, como en otras enfermedades autoinmunes tanto en animales como en humanos, en una
inmunosupresion agresiva mediante la administracion de un corticoide durante un periodo largo
de tiempo (Kalla et al., 2009; Katz, & Nayyar, 2009; Skalsky et al., 2012). La terapia se realiza
administrando prednisona a dosis de 2 mg/kg por via oral (PO) cada 12 horas (BID) durante la
fase aguda, esta dosis se debe mantener hasta que se restablezca la funcionalidad completa de la
mandibula y cuando los valores séricos de CK vuelvan al rango normal (Podell, 2002; Huang et
al., 2008). En este punto la dosis puede ser disminuida paulatinamente hasta conseguir una
minima dosis efectiva para mantenimiento cada 48 horas. Este proceso debe ocurrir lentamente
sobre los 4 a 6 meses, con no méas del 50% de reduccion en la dosis cada mes. Aunque algunos
pacientes requieren una dosis de mantenimiento de por vida, en otros se puede descontinuar toda
la terapia. Durante el periodo de disminucion de la dosis se debe estar atento a recidivas de los
signos clinicos (Huang et al., 2008), y en tal caso se debe aumentar la dosis inmunosupresora.
Aunque las dosis de mantenimiento en dias alternos son toleradas adecuadamente en la mayoria

de pacientes, se corre el riesgo en terapias prologadas el desarrollo de hiperadrenocorticismo
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iatrogénico y predisposicion a infecciones. Se debe tener en cuenta que la terapia con corticoides

puede resultar por si misma en atrofia de los musculos masticatorios (Melmed et al., 2004).

Si los efectos secundarios de los corticoides tales como polidipsia, poliuria, polifagia,
predisposicion a ulceras gastricas no son adecuadamente tolerados se debe recurrir a otros
farmacos inmunosupresores. La azatioprina, usada en miopatias inmunomediadas humanas (Katz
et al., 2009), puede usarse sola (Huang et al., 2008), o en conjunto con la prednisona (Evans et
al., 2004) en casos donde no se toleren los efectos secundarios de los corticoides o en pacientes
gue son resistentes a la terapia con prednisona. Se debe administrar la azatioprina a una dosis de
2 mg/kg PO cada 24-48 horas y debe ser continuada por varios meses mientras se disminuye la
dosis de la prednisona hasta alcanzar la dosis minima de mantenimiento. En este momento debe
disminuirse paulatinamente la dosis de azatioprina mientras el paciente no presente recidiva de la
enfermedad. La administracién de este farmaco puede generar efectos colaterales como
supresion de la médula 6sea y hepatotoxicidad, por ello deben realizarse evaluaciones periddicas
de cuadro hemaético y enzimas hepaticas (Melmed et al., 2004). La ciclosporina es otro
medicamento inmunosupresor que puede utilizarse conjuntamente, sin embargo su uso requiere

de un monitoreo muy riguroso.

La colchicina es un farmaco con un fuerte potencial para su uso dadas sus caracteristicas
antifibroticas en enfermedades hepaticas, sin embargo no se ha reportado aun este efecto en el
musculo (Melmed et al., 2004). Se ha demostrado que la decorina, un proteoglicano que se une
al TGFB1, previene la fibrosis y reduce los efectos secundarios de la inflamacion en varios

sistemas corporales, incluido el sistema muscular (Shelton et al., 2006).
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Si la enfermedad no es tratada o es tratada inadecuadamente en la fase aguda esta progresara a
la fase cronica. Un problema muy comun en el tratamiento es el uso de dosis inadecuadas por
muy corto tiempo o la supresion del tratamiento antes de tiempo, lo que genera una recidiva de la
enfermedad (Huang et al., 2008). La fase crénica se caracteriza por atrofia muscular severa y
reemplazo de las fibras musculares por tejido fibroso. Los corticoides deben ser administrados
también en esta fase, sin embargo se recomiendan dosis mas bajas y por un periodo de tiempo
maés corto, generalmente por un mes (Podell, 2002). Se cree que los corticoides en esta fase

actuan reduciendo el proceso de fibrosis (Melmed et al., 2004).

Los pacientes con trismos deben ser alimentados con comida blanda y ser estimulados a
morder juguetes o huesos para que hagan uso de los musculos masticatorios (Podell, 2002).
Anteriormente se recomendaba abrir la boca mediante la fuerza fisica bajo anestesia general, sin
embargo estudios revelan que este procedimiento aumenta la morbilidad, incluyendo luxacion de

la articulacion temporomandibular y fracturas mandibulares (Melmed et al., 2004).

4.7 .Prondéstico

El prondstico por lo general es de bueno a excelente, sobre todo en aquellos casos tratados en
la fase aguda de la enfermedad. En algunos casos puede haber atrofia muscular permanente

después del tratamiento (Podell, 2002; Bishop et al., 2008; Huang et al., 2008).
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5. METODOLOGIA

Se describe a continuacion el caso clinico presentado a la Clinica Veterinaria de la
Universidad de la Salle, desde el momento de la primera consulta hasta que se suspende todo

tratamiento contra la patologia.

5.1.Reporte de caso

5.1.1. Resefia

Especie: Canino.

Sexo: hembra.

— Raza: West Highland White Terrier.

— Edad: 4 afios.

—  Color: blanco.

— Peso: 6.75 kg.

—  Estado reproductivo: entera no gestante.

5.1.2. Anamnesis

Paciente que se presenta con una historia de 2 semanas de decaimiento y 1 semana de
dificultad para abrir la boca, sin tener historial de trauma mandibular. La paciente tenia placas
radiogréficas de cabeza en vistas ventro-dorsal y latero-lateral tomadas dos dias antes, en las
cuales no se evidenciaba ningun cambio patolégico.

5.1.3. Examen clinico

La paciente presenta buen apetito y condicion corporal 3/5. En el examen clinico por
sistemas, presentaba en el sistema musculoesquelético disminucion bilateral de la masa muscular

en temporales y maseteros, dificultad para abrir la boca con un rango de movimiento de no mas
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de 1 cm, y aparentemente dolor a la palpacion de huesos largos. No se evidencia ninguna

alteracion o cambio patoldgico en los demas sistemas.

5.1.4. Diagnosticos diferenciales
Con estos hallazgos clinicos se propusieron como diagnésticos diferenciales las siguientes
enfermedades, siguiendo un plan diagnostico orientado a problemas:
l. Panosteitis.
Osteopatia craneo-mandibular.

Miositis de musculos masticatorios.

5.2.5. Métodos complementarios de diagndstico

Como métodos diagnosticos se toman placas radiograficas medio-laterales de los cuatro
miembros para observar los huesos largos y descartar asi hallazgos compatibles con panosteitis.

En el estudio radioldgico realizado no se encuentra ningn cambio patoldgico.

5.2.6. Diagnaéstico presuntivo

Se toma como diagndstico presuntivo la panosteitis.

5.2.7. Tratamiento

Se le formula una terapia antiinflamatoria con carprofeno a 2.2 mg/kg por via oral (PO), cada

24 horas (SID) durante 10 dias, y dieta blanda. Se programa control en 10 dias.

5.2.8. Prondstico

Prondstico bueno.
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5.2.9. Seguimiento del caso

A los cuatro dias de la primera consulta vuelve la paciente con decaimiento y ningun tipo de
mejoria en el cuadro clinico. En el examen clinico por sistemas se encuentra marcada pérdida
bilateral de masa muscular en temporales y maseteros (ver Figura 6), y dificultad para abrir la
boca. Dada la persistencia de estos problemas, se replantean los diagnosticos diferenciales con el
siguiente orden:

I Miositis de musculos masticatorios.

Polimiositis.

Osteopatia craneo-mandibular.

Luxacion de la ATM.

Figura 6. Evidencia de pérdida de masa muscular en maseteros y temporales (Fuente: autor)

Como método complementario de diagndstico se realiza medicidén de las concentraciones

séricas de aspartato aminotransferasa (AST) y creatina kinasa (CK). Obteniendo como resultado
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un aumento en la AST de 72 U/L (valor de referencia: 1-37 U/L) e igualmente un aumento
marcado en la concentracion de CK de 1028 U/L (valor de referencia: 25-467 U/L). Dados los
signos clinicos restringidos a los musculos de la masticacion, y los hallazgos en la medicion de
AST y CK séricas, se toma como diagnostico presuntivo una miositis de musculos masticatorios.
Se instaura una terapia con prednisolona a dosis de 0.5 mg/kg PO, SID durante 10 dias,
metocarbamol a dosis de 22 mg/kg PO, SID durante 10 dias, y Hemolitan® 1 ml PO, SID. Se

programa control en 4 dias. Prondstico reservado.

Cuatro dias después regresa la paciente a control, evidenciandose en el examen clinico por
sistemas pérdida bilateral marcada de la masa muscular en maseteros y temporales, y un mayor
rango de movimiento de la mandibula (2-3 cm de apertura de la boca). Como método
complementario de diagnéstico se programa biopsia de musculo masetero y se continta con la
terapia con prednisolona 0.5 mg/kg PO, SID por 20 dias y metocarbamol 22 mg/kg PO, SID por
10 dias. El prondstico sigue siendo reservado. Como examenes pre anestésicos se realizaron un
cuadro hematico, cuyo Unico hallazgo significativo fue una trombocitosis. Y quimica sérica
incluyendo ALT, creatinina, fosfatasa alcalina, proteinas plasmaticas, albumina y globulinas,
encontrandose un aumento en la concentracion de las proteinas plasmaticas de 8.4 g/dL (valor de
referencia: 5.4-7.1 g/dL), con hiperglobulinemia de 4.4 g/dL (valor de referencia: 2.4-4.0 g/dL).
Cuatro dias después se realiza, bajo anestesia general, biopsia del misculo masetero derecho (ver

Figura 7 y 8).
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Figura 7. Paciente bajo anestesia general para toma de biopsia (Fuente: autor).

Figura 8. Toma de biopsia del musculo masetero (Fuente: autor).

El estudio histopatol6gico mostraba pérdida de la estriacion de las fibras en presentacion

intercalada, cambios en la tonalidad, variacion en el tamafio de las fibras, nlcleos en posicién
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central, y leve edema entre las fibras. No se observaron cambios necréticos degenerativos o
inflamatorios en el tejido analizado. Dando como diagndstico histopatologico atrofia muscular.

Siete dias después de realizada la biopsia la paciente vuelve a la clinica evidencidndose en el
examen clinico por sistemas, la misma disminucion bilateral de la masa muscular en maseteros y
temporales, pero con una notable mejoria en su estado de &nimo y mostrando un mayor rango de
apertura de la boca (7-8 ¢cm). Con estos hallazgos clinicos y en conjunto con el resultado
histopatologico se plantea como diagnostico definitivo una miositis de los mdsculos
masticatorios. Dada la mejoria en la evolucion clinica, se decide disminuir a la mitad la dosis de
la prednisolona a 0.25 mg/kg, PO, SID durante 15 dias. El prondstico pasa a ser bueno en este
momento.

Quince dias después, vuelve la paciente a control. En el examen clinico por sistemas, en el
sistema musculoesquelético continda la evidencia de atrofia muscular bilateral en maseteros y
temporales, y la paciente se muestra con un rango de apertura de la boca de aproximadamente 8
cm y buen animo. Se disminuye la dosis de prednisolona a 0.17 mg/kg PO, SID durante 10 dias.

A los 10 dias la paciente vuelve encontrdndose en el examen clinico en el sistema
musculoesquelético la misma atrofia muscular bilateral en maseteros y temporales, y un rango
de apertura de la boca de 8 cm. Considerando la evolucion favorable presentada por la paciente
se suspende la terapia con prednisolona. Se le recomienda a la propietaria que ante cualquier

cambio sospechoso que muestre la paciente vuelva a la clinica.
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6. DISCUSION

En un paciente que se presenta a consulta con historia de imposibilidad para abrir la boca
debe considerarse dentro de los diagnosticos diferenciales todas aquellas enfermedades que
generen dolor en esta zona; como patologias dentales, fracturas del hueso mandibular, luxacion,
subluxacion o anquilosis de la ATM, abscesos 0 masas retrobulbares, osteopatia craneo-
mandibular, cuerpos extrafios intra-orales, miositis de musculos masticatorios y polimiositis de

cualquier etiologia (Pitcher et al., 2007; Bishop et al., 2008; Nelson et al., 2009).

Para hacer un acercamiento mas preciso al diagndstico presuntivo debe realizarse un
minucioso examen fisico completo, incluyendo una evaluacion de la cavidad oral (Melmed et al.,

2004).

En el caso presentado, ya que el rango de apertura de la boca era muy reducido, no se pudo
realizar una adecuada observacion de las estructuras de la boca, dentro de la anamnesis existian
placas radiograficas de cabeza en vistas V/D y L/L en las que no habia evidencia de patologias
en los huesos mandibulares 0 en la ATM, no se consideraron las fracturas, luxaciones o
subluxaciones de la ATM dentro de los diagndsticos diferenciales. Sin embargo, para poder
descartar completamente estas patologias son necesarias mas vistas radiograficas (Melmed et al.,

2004). Por lo tanto no deberian descartarse prematuramente.

La paciente, presentaba ademas signos de atrofia muscular bilateral en maseteros y
temporales. Por lo tanto no solo se deben tener en cuenta las patologias anteriormente
mencionadas. Las enfermedades relacionadas con el nervio trigémino como tumores,
inflamacién, etc., se deben incluir dentro de las causas de la pérdida de masa muscular (Melmed

et al., 2004; Pitcher et al., 2007; Bishop et al., 2008; Nelson et al., 2009).
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El dia de la primera consulta se toma como diagndstico presuntivo una panosteitis, basandose
en el hallazgo de aparente dolor a la palpacién de huesos largos. La panosteitis es una
enfermedad a la cual estan mayormente predispuestos los caninos de razas grandes y que se
encuentran entre los 5 y 18 meses de edad, aparentemente se encuentran mas afectados los
machos que las hembras. Los signos clinicos principales son cojeras agudas y dolor a la
palpacion en la diafisis de huesos largos. El diagnostico se realiza con el examen clinico y los
hallazgos radiogréficos, los cuales pueden incluir un aumento de la opacidad del canal medular
en huesos largos, aumento de la opacidad de la superficie endosteal de la cavidad medular, en
algunos casos ocurre una reaccion periostica dandole al cortex una apariencia mas gruesa. Sin
embargo, los hallazgos radiogréaficos no siempre se correlacionan con los signos clinicos y
pueden no estar presentes en la primera fase de la enfermedad (Trostel et al., 2003; Demko et al.,
2005). En nuestro caso se tomaron radiografias medio-laterales a 4 huesos largos, sin encontrar
cambios patoldgicos compatibles con esta enfermedad, y la paciente tampoco presentaba cojeras
ni tenia historial de haberlas tenido. Inicialmente, con los anamnésicos que tenia el paciente, se
establecio esta patologia como el diagnostico presuntivo. Sin embargo, en el momento en el que
la paciente vuelve a la clinica con los mismos signos clinicos se replantean los diagndsticos
diferenciales, orientandose hacia una miositis de musculos masticatorios. Un acercamiento
diagnostico hacia esta patologia comienza desde la historia, avanza a través del examen fisico, y
termina en distintas pruebas complementarias seroldgicas, imaginologicas, e histopatoldgicas

(Melmed et al., 2004).

La miositis de masculos masticatorios clinicamente puede dividirse en dos fases. Una fase
aguda, cuyos signos clinicos mas comunes son inflamacién de los musculos maseteros y

temporales, dolor mandibular e imposibilidad de abrir la boca. Y una fase cronica, donde puede
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observarse atrofia muscular de maseteros al igual que temporales, y restriccion en el movimiento
de apertura de la boca (Podell, 2002; Huang et al., 2008). Ademas, pueden presentarse pacientes
en una fase intermedia que se caracteriza por atrofia de los musculos masticatorios, dolor e
imposibilidad de abrir la boca, a medida que la enfermedad evoluciona de la fase aguda a la
cronica (Melmed et al., 2004). En nuestro caso la paciente se presentaba con signos de marcada
atrofia muscular en maseteros y temporales, y ademas tenia dificultad para abrir la boca, por lo

que presumiblemente se encontraba en la fase transitoria entre la presentacion aguda y la crénica.

Dentro de las pruebas serologicas preliminares para el diagnostico de esta patologia se
encuentra la medicién de AST y CK sericos (Podell, 2002; Evans et al., 2004). Cuyos niveles
podran encontrarse moderadamente elevados en la fase aguda, y disminuyen a medida que la
enfermedad evoluciona a la fase crénica (Melmed, 2004; Pitcher et al., 2007; Bishop et al., 2008;
Huang et al., 2008). En nuestro caso encontramos un moderado aumento en los niveles de CK 'y
AST, sugiriendo un proceso de destruccion de fibras musculares. La medicion seriada de los
niveles de CK sirve para monitorear la respuesta al tratamiento (Huang et al., 2008). Sin
embargo, esta prueba al no ser especifica no diferencia una miositis masticatoria de cualquier

otra miopatia.

Para la confirmacion de esta patologia se puede realizar la medicion de anticuerpos contra
miofibras 2M con un test seroldgico que posee alta sensibilidad (85%) y especificidad (100%)

(Melmed et al., 2004), sin embargo esta prueba no se encuentra disponible en Colombia.

La realizacion de biopsia de los muasculos masticatorios para estudio histopatoldgico brinda
diferente informacion segun la fase en la que se encuentra la enfermedad. En la fase aguda puede

evidenciarse infiltrados celulares en el espacio perivascular y permisial predominantemente
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(Pumarola et al., 2004). También pueden observarse miofibras no necréticas infiltradas por
linfocitos B principalmente, macrofagos y células plasmaéticas, fibras necroticas y fagocitosis
(Podell, 2002). Se debe tener en cuenta que los infiltrados son multifocales por lo que podrian no
observarse en una Unica muestra (Pumarola et al., 2004). Otro factor que puede afectar el
resultado es haber realizado terapia inmunosupresora 7 0 mas dias antes de realizar la biopsia
(Melmed et al., 2004). En nuestro caso se instaurd una terapia con prednisolona 8 dias antes de
realizar la biopsia, por consiguiente, en el examen histopatoldgico no habia evidencia alguna de
infiltracion celular. En la fase cronica de la enfermedad, se pueden observar pocas fibras
musculares, atrofia de fibras y reemplazo de fibras musculares por tejido conectivo fibroso
(Evans et al., 2004). En este punto el resultado de la biopsia pasa a tener un valor muy
importante, ya que segun el grado de fibrosis endomisial y perimisial se puede indicar el
pronostico de la enfermedad (Evans et al., 2004; Melmed et al., 2004; Maxie, 2007; Zachary et
al., 2012). Ya que a medida que el grado de fibrosis sea mayor, el pronostico sera peor. En
nuestro caso, el examen histopatolégico Unicamente revelaba un proceso avanzado de atrofia de
fibras musculares, con muy poca evidencia de fibrosis ni infiltrados celulares, por lo que el
pronostico fue bueno. Aunque es probable que la paciente permanezca con atrofia muscular

tiempo después de terminada la terapia.

Si no se realiza un diagnostico prematuro, la enfermedad avanzara hacia la fase cronica, la

cual resulta en atrofia muscular severa con fibrosis, proceso que resulta irreversible.

En el momento que se considerd la miositis masticatoria como diagndstico presuntivo se
inicid una terapia con prednisolona. En casos agudos la indicacion es administrar prednisolona a
2 mg/kg PO SID (Melmed et al., 2004), manteniendo esta dosis hasta que se restablezca la

movilidad normal de la mandibula y cuando los valores séricos de CK vuelvan al rango de
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referencia (Podell, 2002; Huang et al., 2008). Una vez suceda esto se debe disminuir
paulatinamente la dosis en un lapso de 6 meses hasta conseguir la minima dosis efectiva cada 48
horas (Melmed et al., 2004; Huang et al., 2008; Nelson et al., 2009). Algunos pacientes
necesitan una dosis de mantenimiento durante toda la vida, mientras que en otros casos se puede

suspender la terapia en su totalidad (Nelson et al., 2009).

Sin embargo, en casos crénicos se deben usar dosis méas bajas y durante un periodo de tiempo
menor, usualmente un mes (Podell, 2002; Melmed et al., 2004). En el caso presentado, al no
encontrarse clinicamente en la fase aguda de la enfermedad, se decide iniciar la terapia con
prednisolona a dosis de 0.5 mg/kg PO SID. Dosis que fue disminuida paulatinamente durante un
periodo de 40 dias, para luego suspender la terapia por completo. No hubo recidiva de los signos
clinicos durante la disminucién de la dosis, ni después de suspender el tratamiento. Al instaurar
la terapéutica se decide administrar ademas metocarbamol a dosis de 22 mg/kg, cuyo uso en
casos de miositis masticatoria no ha sido reportado. Ya que ha sido propuesta la hipotesis en la
que el mecanismo contractil de los musculos masticatorios se ve interrumpido en esta patologia
por la interaccion de los autoanticuerpos con la mMyBP-C manteniendo un estado espasmaodico
(Wu et al., 2007), no se justificaria el uso de un relajante muscular como el metocarbamol, cuyo

mecanismo de accion se basa en la depresion de los reflejos polisinapticos (Papich, 2011).

Como conclusion, es muy importante realizar un acercamiento sistematico en pacientes
sospechosos de miositis masticatoria para realizar un diagnostico certero e instaurar una
terapéutica apropiada segun la fase en la que se encuentre la enfermedad, y asi evitar que esta
progrese a una fase irreversible en la cual se vea afectada la calidad de vida del paciente.
Igualmente, los resultados de diferentes estudios tratando de descubrir los mecanismos

fisiopatologicos de esta enfermedad han identificado aéreas-objetivo especificas para la
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terapéutica. Sin embargo, siempre se ha enfocado la terapéutica Unicamente en disminuir la
produccion de anticuerpos con una terapia inmunosupresora, y no se han realizado estudios
evaluando terapias que ayuden con la regeneracion del musculo y anti-fibréticas, para asi

mejorar el prondstico de los pacientes.
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