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INFORMAŢII DE PRESCRIPŢIE ABREVIATE
DENUMIREA COMERCIALĂ A MEDICAMENTULUI: AVAMYS 27,5 micrograme/puf, spray nazal 
suspensie. COMPOZIŢIA CALITATIVĂ ŞI CANTITATIVĂ: Fiecare puf eliberează furoat de fluticazonă 
27,5 micrograme. FORMA FARMACEUTICĂ: Spray nazal, suspensie. Suspensie de culoare albă. DATE 
CLINICE. Indicaţii terapeutice: Avamys este indicat la adulţi, adolescenţi şi copii (cu vârsta de 6 ani sau 
peste). Avamys este indicat pentru tratamentul simptomelor rinitei alergice. Doze şi mod de administrare: 
Doze: Adulţi şi adolescenţi (cu vârste de 12 ani sau mai mult). Doza de iniţiere recomandată este de două 
pufuri (27,5 micrograme furoat de fluticazonă per puf) în fiecare nară, o dată pe zi (doza totală zilnică, 
110 micrograme). După obţinerea unui control adecvat al simptomelor, reducerea dozei la un singur puf în 
fiecare nară (doza totală zilnică, 55 micrograme) poate fi eficace ca tratament de întreţinere. Creşterea dozei 
trebuie să se facă treptat, până la doza minimă la care se menţine un control eficace al simptomelor. Copii 
(cu vârsta cuprinsă între 6 şi 11 ani): Doza de iniţiere recomandată este de un puf (27,5 micrograme furoat 
de fluticazonă per puf) în fiecare nară, o dată pe zi (doza totală zilnică, 55 micrograme). Pacienţii care nu au 
un răspuns adecvat la un puf în fiecare nară, o dată pe zi (doza totală zilnică, 55 micrograme) pot utiliza două 
pufuri în fiecare nară, o dată pe zi (doza totală zilnică, 110 micrograme). După obţinerea unui control adecvat 
al simptomelor, se recomandă reducerea dozei la un singur puf în fiecare nară (doza totală zilnică, 
55 micrograme). Pentru obţinerea permanentă a beneficiului terapeutic maxim se recomandă utilizarea după 
un orar fix. Debutul acţiunii a fost observat cel mai devreme la 8 ore după administrarea dozei iniţiale. Totuşi, 
pot fi necesare câteva zile de tratament pentru obţinerea beneficiului maxim, iar pacientul trebuie informat cu 
privire la faptul că simptomele se vor ameliora prin utilizarea continuă, regulată. Durata tratamentului trebuie 
restricţionată la perioada care corespunde expunerii la alergen. Copii cu vârsta sub 6 ani: Siguranţa şi 
eficacitatea Avamys la copii cu vârsta sub 6 ani nu au fost încă stabilite. Pacienţi vârstnici Nu este necesară 
ajustarea dozei la acest grup de pacienţi. Insuficienţă renală: Nu este necesară ajustarea dozei la acest grup 
de pacienţi. Insuficienţă hepatică: La pacienţii cu insuficienţă hepatică nu este necesară ajustarea dozei. La 
pacienţii cu insuficienţă hepatică severă se recomandă precauţie la stabilirea dozelor, deoarece aceştia 
prezintă un risc mai mare de reacţii adverse sistemice asociate cu administrarea cortisteroizilor. Mod de 
administrare: Avamys spray nazal este indicat numai pentru administrare nazală. Dispozitivul intranazal 
trebuie agitat înainte de utilizare. Dispozitivul se amorsează prin apăsarea butonului care eliberează dozele 
până la eliberarea a cel puţin 6 pufuri (până la observarea unui nor fin), ţinându-se vertical dispozitivul. 
Reamorsarea dispozitivului (eliberarea a aproximativ 6 pufuri până la observarea unui nor fin) este necesară 
numai dacă capacul nu este pus timp de 5 zile sau dacă sprayul nazal nu a fost utilizat timp de 30 de zile sau 
mai mult. După fiecare utilizare, dispozitivul trebuie curăţat şi acoperit cu capacul. Contraindicaţii: 
Hipersensibilitate la substanţa activă sau la oricare dintre excipienţii enumeraţi. Atenţionări şi precauţii 
speciale pentru utilizare: Efecte sistemice ale corticosteroizilor: Este posibilă apariţia unor efecte sistemice 
ale corticosteroizilor administraţi nazal, în special în cazul utilizării prelungite a unor doze mari. Aceste efecte 
apar mai puţin frecvent decât în cazul utilizării glucocorticoizilor administraţi oral şi pot varia între pacienţi şi 
între diferite medicamente care conţin corticosteroizi. Reacţiile adverse sistemice potenţiale pot să includă 
sindromul Cushing, caracteristici cushingoide, supresie a glandei suprarenale, retard de creştere la copii şi 
adolescenţi, cataractă, glaucom şi mai rar, un tablou clinic de efecte psihologice şi de comportament, 
incluzând hiperactivitate psihomotorie, tulburări de somn, anxietate, depresie sau agresivitate (mai ales la 
copii). Tratamentul cu corticosteroizi nazali în doze mai mari decât cele recomandate poate determina 
supresie corticosuprarenaliană semnificativă clinic. În cazul în care există indicii de utilizare a unor doze mai 
mari decât cele recomandate, trebuie avută în vedere administrarea suplimentară sistemică de corticosteroizi 
în timpul perioadelor de stres sau a intervenţiilor chirurgicale elective. La subiecţii adulţi, adolescenţi sau 
copii, tratamentul cu furoat de fluticazonă în doză de 110 micrograme o dată pe zi, nu a fost asociat cu 
supresia axului hipotalamo-hipofizo-corticosuprarenalian (HHCSR). Totuşi, doza de furoat de fluticazonă 
administrată nazal trebuie redusă la valoarea minimă cu care se menţine un control eficace al simptomelor 
rinitei. Similar tuturor corticosteroizilor administraţi nazal, de fiecare dată când se prescrie în acelaşi timp un 
tratament cu alte forme de corticosteroizi, trebuie luată în considerare încărcarea sistemică totală. Dacă 
există orice suspiciune de afectare a funcţiei corticosuprarenaliene, sunt necesare precauţii la trecerea 
pacienţilor de la tratamentul cu corticosteroizi administraţi sistemic la utilizarea de furoat de fluticazonă. 
Tulburări oculare: Corticosteroizii cu administrare nazală şi inhalatorie pot determina apariţia glaucomului şi/
sau cataractei. Ca urmare, este necesară monitorizarea atentă a pacienţilor care prezintă modificări ale 
acuităţii vizuale sau antecedente de tensiune intraoculară crescută, glaucom şi/sau cataractă. Întârziere a 
creşterii: La copiii trataţi cu preparate de corticosteroizi nazali, la dozele recomandate, a fost raportată 
întârzierea creşterii. La copiii trataţi cu furoat de fluticazonă în doză unică zilnică de 110 micrograme, timp de 
un an, s-a observat o reducere a ritmului de creştere. Prin urmare, la copii trebuie administrată cea mai mică 
doză eficace posibilă care poate asigura un control adecvat al simptomelor. Se recomandă monitorizarea 
regulată a creşterii copiilor cărora li se administrează tratament prelungit cu corticosteroizi nazali. În cazul în 
care creşterea este încetinită, tratamentul trebuie reevaluat în scopul reducerii, dacă este posibil, a dozei de 
corticosteroizi nazali la doza minimă care menţine controlul eficace al simptomelor. În plus, trebuie avută în 
vedere îndrumarea pacientului la un medic specialist pediatru. Pacienţi la care se administrează ritonavir. Nu 
se recomandă administrarea concomitentă cu ritonavir din cauza riscului crescut de expunere sistemică la 
furoat de fluticazonă. Insuficienta hepatica. Nu exista date referitoare la administrarea de furoat de 
fluticazona pe cale nazala la pacienti cu insuficienta hepatica. Sunt disponibile date cu privire la administrarea 
pe cale inhalatorie de furoat de fluticazona(sub forma de furoat de fluticazona sau furoat de fluticazona/
vilanterol) la subiecti cu insuficienta hepatica, date care sunt aplicabile si pentru administrarea nazala. Un 
studiu in care a fost administrata inhalator o singura doza de furoat de fluticazona de 400 micrograme la 
pacienti cu insuficienta hepatica moderata (Child -Pugh B) a evidentiat cresterea Cmax (42%) si ASC(0-∞) 
(172%), precum si o reducere modesta ( in medie cu 23%) a concentratiilor de cortizol la pacienti, comparativ 
cu subiectii sanatosi. Ca urmare a administrarii inhalatorii repetate de furoat de fluticazona/vilanterol timp de 
7 zile, s-a observat o crestere a expunerii sistemice la furoat de fluticazona (in medie,de doua ori, masurata 
prin ASC (0-24) la subiecti cu insuficienta hepatica moderata sau severa (Child -Pugh B sau C), comparativ 
cu subiectii sanatosi. Cresterea expunerii sistemice la furoat de fluticazona la subiecti cu insuficienta hepatica 

moderata (furoat de fluticazona/vilanterol 200/25 micrograme) a fost asociata cu o reducere medie de 34% 
a cortizolului seric, comparativ cu subiectii sanatosi. Nu a existat nici un efect asupra cortizolului seric la 
pacienti cu insuficienta hepatica severa (furoat de fluticazona/vilanterol 100/12,5 micrograme). Pe baza 
acestor informatii, expunerea medie anticipata la 110 micrograme de furoat de fluticazona administrat nazal 
la pacienti nu ar fi de asteptat sa determine supresia sintezei de cortizol. Se recomandă precauţie în tratarea 
acestor pacienţi. Interacţiuni cu alte medicamente şi alte forme de interacţiune: Interacţiuni cu inhibitori 
ai CYP3A4: Furoatul de fluticazonă are un clearance rapid printr-o metabolizare în proporţie mare la primul 
pasaj hepatic, mediată de citocromul P450 3A4. Pe baza datelor referitoare la un alt glucocorticoid (propionat 
de fluticazonă) care este metabolizat de CYP3A4, nu se recomandă administrarea concomitentă cu ritonavir, 
datorită riscului de expunere sistemică crescută la furoat de fluticazonă. Se recomandă prudenţă în cazul 
administrării concomitente de furoat de fluticazonă cu inhibitori potenţi ai CYP3A4, deoarece nu poate fi 
exclusă creşterea expunerii sistemice. Într-un studiu de interacţiune medicamentoasă a furoatului de 
fluticazonă administrat nazal, concomitent cu ketoconazol, un inhibitor potent al CYP3A4, numărul de 
subiecţi cu concentraţii măsurabile de furoat de fluticazonă a fost mai mare în grupul cu ketoconazol (6 din 
20 de subiecţi), comparativ cu grupul placebo (1 din 20 de subiecţi). Această mică creştere a expunerii nu a 
fost asociată cu o diferenţă semnificativă statistic între cele două grupuri în ceea ce priveşte valorile serice 
de cortizol din 24 de ore. Datele referitoare la inducţia şi inhibiţia enzimatică sugerează faptul că nu există 
nici o bază teoretică pentru anticiparea unor interacţiuni metabolice între furoat de fluticazonă la dozele 
nazale relevante clinic şi metabolizarea mediată de citocromul P450 a altor compuşi. Din acest motiv, nu au 
fost efectuate studii pentru investigarea interacţiunilor furoatului de fluticazonă cu alte medicamente. 
Fertilitatea, sarcina şi alăptarea: Sarcina: Nu există date adecvate privind utilizarea furoatului de 
fluticazonă la femeile gravide. Rezultatele studiilor efectuate la animale au arătat că glucocorticoizii induc 
malformaţii, inclusiv palatoschizis şi întârzierea creşterii intrauterine. La om, aceaste observaţii sunt puţin 
probabil să fie relevante pentru dozele nazale recomandate care determină o expunere sistemică minimă. 
Furoatul de fluticazonă trebuie utilizat în timpul sarcinii doar dacă beneficiile aduse mamei depăşesc 
potenţialele riscuri asupra fătului sau nou-născutului. Alăptarea: Nu se cunoaşte dacă furoatul de fluticazonă 
administrat nazal se excretă în laptele matern. Administrarea de furoat de fluticazonă la femei care alăptează 
trebuie luată în considerare doar dacă beneficiul matern aşteptat este mai mare decât orice risc posibil 
asupra copilului. Fertilitatea: Nu sunt disponibile date asupra fertilităţii la om. Efecte asupra capacităţii de 
a conduce vehicule şi de a folosi utilaje. Avamys nu are nicio influenţă sau are influenţă neglijabilă asupra 
capacităţii de a conduce vehicule sau de a folosi utilaje. Reacţiiadverse: 
Tulburări ale sistemului imunitar
Rare Rare Reacţii de hipersensibilitate, incluzând anafilaxie, angioedem, erupţie 

cutanată tranzitorie şi urticarie
Tulburări ale sistemului nervos
Frecvente Cefalee
Tulburări oculare
Cu frecvenţă necunoscută Modificări oculare tranzitorii (vezi Experienţa clinică)
Tulburări respiratorii, toracice şi mediastinale
Foarte frecvente *Epistaxis
Frecvente Ulceraţii nazale
Mai puţin frecvente Rinalgie, disconfort nazal (incluzând arsuri nazale, iritaţie nazală, rinodinie), 

uscăciune a mucoasei nazale
Tulburări musculo-scheletice şi ale ţesutului conjunctiv (Copii)
Cu frecvenţă necunoscută **Întârziere a ritmului de creştere (vezi Experienţa clinică)
*Epistaxisul a fost, în general, de intensitate uşoară până la moderată. La adulţi şi adolescenţi, incidenţa 
epistaxisului a fost mai mare în utilizarea pe termen lung (peste 6 săptămâni) decât în cazul utilizării 
pe termen scurt (până la 6 săptămâni). În studiile clinice la copii şi adolescenţi cu durată de până la 
12 săptămâni, incidenţa epistaxisului a fost similară la pacienţii trataţi cu furoat de fluticazonă şi la cei cărora 
li s-a administrat placebo. **Într-un studiu clinic cu durata de un an, de evaluare a creşterii la copii în perioada 
de pre-pubertate, s-a administrat furoat de fluticazonă 110 micrograme în doză unică zilnică, fiind observată 
o diferenţă medie de -0,27 cm per an a ritmului de creştere în grupul de tratament, comparativ cu grupul la 
care s-a administrat placebo Pot să apară efecte sistemice la utilizarea de corticosteroizi nazali, mai ales 
în cazul prescrierii de doze mari administrate timp îndelungat. La copiii la care s-au administrat intranazal 
corticosteroizi, a fost raportată întârzierea creşterii. Supradozaj: Într-un studiu de biodisponibilitate au fost 
administrate doze nazale de până la 2640 micrograme pe zi, timp de trei zile, fără a fi observate reacţii 
adverse sistemice. Este improbabil ca supradozajul acut să necesite un alt tratament decât supravegherea. 
PROPRIETĂŢI FARMACEUTICE: Lista excipienţilor: Glucoză anhidră, Celuloză dispersabilă, Polisorbat 
80, Clorură de benzalconiu, Edetat disodic, Apă purificată. Incompatibilităţi: Nu este cazul. Perioada 
de valabilitate: 3 ani. Perioada de valabilitate după prima utilizare: 2 luni. Precauţii speciale pentru 
păstrare: A nu se păstra la frigider sau congela. A se păstra în poziţie verticală. A se păstra întotdeauna 
acoperit cu capacul. Natura şi conţinutul ambalajului: 14,2 ml suspensie într-un flacon din sticlă de tip 
I sau tip III de culoare brună, prevăzut cu o pompă gradată de pulverizare. Medicamentul este disponibil 
în trei mărimi de ambalaj: 1 flacon a câte 30, 60 sau 120 de pufuri. Este posibil ca nu toate mărimile de 
ambalaj să fie comercializate. Precauţii speciale pentru eliminarea reziduurilor şi alte instrucţiuni de 
manipulare: Fără cerinţe speciale la eliminare. DEŢINĂTORUL AUTORIZAŢIEI DE PUNERE PE PIAŢĂ: 
Glaxo Group Ltd, 980 Great West Road, Brentford, Middlesex, TW8 9GS, Marea Britanie. NUMĂRUL(ELE) 
AUTORIZAŢIEI DE PUNERE PE PIAŢĂ: EU/1/07/434/001, EU/1/07/434/002, EU/1/07/434/003. DATA 
PRIMEI AUTORIZĂRI SAU A REÎNNOIRII AUTORIZAŢIEI: Data primei autorizări: 11 ianuarie 2008, Data 
ultimei reînnoiri a autorizaţiei: 17 decembrie 2012. DATA REVIZUIRII TEXTULUI: Martie 2015. Informaţii 
detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe website-ul Agenţiei Europene a Medicamentului: 
http://www.ema.europa.eu. Acest medicament se eliberează doar pe bază de prescripţie medicală, tipul 
de prescripţie PRF.
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Interstitial lung disease as first 
clinical manifestation within 

the antisynthetase syndrome – 
dermatomyositis

Pneumopatie interstiţială difuză ca primă manifestare clinică  
în cadrul sindromului antisintetază - dermatomiozită
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Pneumopatiile interstiţiale difuze din cadrul bolilor 
de ţesut conjunctiv reprezintă adesea o provocare 
diagnostică, putând fi manifestarea iniţială sau 
dominantă a bolii autoimune subiacente.
Se prezintă cazul unui tânăr cu dispnee cu instalare 
relativ rapidă aparută în condiţiile unui status fizic 
performant şi fără antecedente patologice notabile. 
Se depistează ca şi cauză a dispneei o pneumopatie 
interstiţială difuză cu pattern radiologic şi 
histopatologic de pneumopatie interstiţială nespecifică. 
Screeningul bolilor de sistem descoperă Ac anti 
Ro-52 care angajază cercetările în direcţia unei boli 
autoimune, confirmate prin evidenţierea Ac anti PL-7 
a fi un sindrom antisintetază. Subgrup al miopatiilor 
inflamatorii idiopatice, sindromul antisintetază este 
o o boală autoimună cronică rară, caracterizată 
de prezența anticorpilor directionați împotriva 
aminoacil-t-ARN-sintetazelor (familie de enzime 
intracitoplasmatice cu rol vital în sinteza proteică).
În scurt timp după precizarea statusului 
imunologic relevant se configurează şi expresia 
clinică consistentă cu o dermatomiozită. Se 
escaladează tratamentul cu corticoid sistemic 
şi azatioprină, în pofida căruia, asistăm la o 
deteriorare clinico-funcțională lent progresivă.
Cuvinte-cheie: pneumopatie interstiţială 
difuză, sindrom antisintetază

Abstract Rezumat

Diffuse interstitial pneumopathies within the 
diseases of the connective tissue are often a diagnosis 
challenge, sometimes being the initial or dominant 
manifestation of the underlying autoimmune disease.
The case of a young man shall be presented with relatively 
quick dyspnoea which has appeared under the conditions 
of an efficient physical status and without any notable 
pathological history. The cause of the dyspnoea is found 
to be a interstitial lung disease with radiological and 
histopathological pattern of non-specific interstitial 
pneumonia. The disease screening system discovers Ac 
anti Ro-52 which commits research in the direction of an 
autoimmune disease, confirmed by highlighting Ac anti 
PL-7 as being an antisynthetase syndrome. Subgroup of 
idiopathic inflammatory myopathies, the antisynthetase 
syndrome is a rare chronic autoimmune disease, which is 
characterised by the presence of antibodies directed against 
aminoacyl-t-RNA-synthetases (family of intracytoplasmic 
enzymes with a vital role in the protein synthesis). 
Shortly after specifying the relevant immunological 
status, the consistent clinical expression with 
dermatomyositis is also configured. The treatment is 
commenced with systemic corticoid and azathioprine; 
despite the treatment we are witnessing a slowly 
progressive clinical and functional deterioration.
Keywords: interstitial lung disease, 
antisynthetase syndrome

Introduction
The connective tissue diseases (CTD) represent a 

heterogeneous group of immune mediated inflamma-
tory diseases which often involve the respiratory system 
in varied degrees of severity, from non-progressive 
forms, clinically insignificant, up to the devastating 
potential of the interstitial damage.

Interstitial lung disease (ILD) is to be found in the 
whole spectrum of CTD. The frequency, clinical presenta-
tion, prognosis and response to therapy vary according 
to the type of interstitial injury (usual interstitial pneu-
monia, non-specific interstitial pneumonia, organizing 
pneumonia, desquamative interstitial pneumonia, respi-
ratory bronchiolitis  interstitial lung disease, diffuse 

alveolar lesions or lymphocytic interstitial pneumonia) 
and underlying CTD. The damage of the pulmonary 
interstitium may be the first and only clinical manifesta-
tion, the detection of the occult collagenases being opti-
mized through multidisciplinary assessment.

Case presentation
We shall present the case of a 37 years old man who 

arrived with progressive exercise dyspnoea developed 
in the last 6 months (from 10 swimming pool laps to 
MRC dyspnoea = 3). The patient is an ex-smoker for 7 
years, with a smoking history of 10 packs per year. There 
is no history of drug consumption, occupational or envi-
ronmental exposure to medicinal products.R
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The physical examination of the lungs highlighted 
discrete basal bilateral crepitant rales in velcro, without 
digital clubbing or cyanosis. 

Biologically: Hb = 13.7 g/dl; serum creatinine = 0.8 
mg/dl; ESR = 2 mm at 1h; CRP = 2 mg/l; fibrinogen = 2.6 
mg/l; CPK, LDH, STGO, STGP within normal limits.

The cardiac evaluation (echocardiography, right cath-
eterism) has revealed patent foramen ovale without impor-
tant functional implications, normal ejection fraction (EF 
= 60%) and the absence of pulmonary hypertension.

Initial pulmonary investigations revealed a severe 
restrictive ventilatory dysfunction (FVC = 2.0 l (42.6%), 
FEV1 = 1.7 l (43.7%), FEV1/FVC = 85.1%) and a severe 
decrease of the gaseous transfer through the alveolo-
capillary membrane (DLCO = 31.3%).

The high resolution computed tomography examina-
tion (HRCT) revealed ground-glass opacities with apico-
basal gradient and condensing processes associated with 
traction bronchiectasis with bilateral basal distribution, 
a suggestive aspect for a interstitial lung disease (ILD) 
of the non-specific interstitial pneumonia type (NSIP) 
(Figure 1).

The non-specific imaging appearance, without a 
clinical explanation, required the further diagnosis 
evaluation; the pulmonary biopsy obtained through 

video-assisted thoracoscopy confirming the radiologic 
appearance: high density inflammatory infiltrate, main-
tained pulmonary architecture, without any honeycomb 
modifications or fibroblastic foci: elements for NSIP 
histological pattern (Figure 2).

So, we are faced with a patient with clinical and func-
tional data for a ILD, confirmed by the NSIP radiological 
and histopathological appearance. The main shaped 
form up to this moment, without other clinical mani-
festations, being the idiopathic NSIP. Other frequently 
manifested conditions with this form of ILD are the 
connective tissue diseases (CTD) and hypersensitivity 
pneumonitis (HP).

The serological evaluation for CTD and HP included 
a panel of respirator y a l lergens (Specif ic IgE 
Micropolyspora faeni, Thermoactinomyces vulgaris, 
Aspergillus fumigatus) - negative, the rheumatoid factor 
(RF) - negative, anti-cyclic citrullinated peptides (anti-
CCP) antibodies - negative and anti-nuclear antibodies 
screening (Ac anti-nRNP/Sm, Sm, SS-A, Ro52, SS-B, 
Scl-70, PM/Scl, Jo-1, CENP B, PCNA, ds DNA, nucleo-
somes, histones, P-ribosomal protein, AMA-M2) which 
highlighted Positive Ac anti-Ro52.

The presence of Ac anti-Ro52 has clinical relevance 
in a variety of autoimmune diseases. A significant asso-

Figure 1. High resolution CT scan of the lungs suggestive of NSIP pattern

CLINICAL CASES
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Date FVC FEV1 FEV1/FVC DLCO 

23/03/2012 2.00 l (42.6%) 1.70 l (43.7%) 85.1% 31.3%

13/06/2012 1.86 l (39.9%) 1.58 l (40.9%) 84.8% 35.4%

26/03/2013 1.77l (37.9%) 1.51 l (39.1%) 86.6% 39.3%

ciation has been described between the isolated reactiv-
ity of Ac anti-Ro52 and myositis, this being the most 
common antibody detected in polymyositis and antisyn-
thetase syndrome.1 The serologic evaluation and the 
exploration of the antibodies specific to myositis (Ac 
anti-Mi-2, Ku, PM-Scl100, PM-Scl75, Jo-1, SRP, PL-7, 
PL-12, EJ, OJ, Ro-52) has expanded on this consider-
ation, highlighting positive Ac anti-PL-7.

A treatment with prednisone (1 mg/kg/day) and aza-
thioprine (100 mg/day) has been chosen, the combina-
tion of corticosteroid and immunosuppressive agent 
being reported as more efficient than corticosteroid 
monotherapy2 for idiopathic NSIP as well as for the anti-
synthetase syndrome.

12 months after initial admission to hospital, the 
patient develops muscle weakness, myalgia and mus-
cle sensitivity to touch, polyarthralgia and erythema 
at the level of extension surfaces of the metacarpo-
phalangeal and interphalangeal joints (Gotron 
tubers), suggestive manifestations for dermatomyositis. 
The pulmonary evaluation highlighted a functional 
decline, but with a degree of improvement of the gaseous 
transfer through the alveolar-capillary membrane (table 
1). Lung transplant has been discussed with the patient 
as a potential therapeutic option. 

Discussions
The patient under discussion presented with clinical 

and functional elements for interstitial pulmonary dam-
age, confirmed by the radiologic and histopathological 
appearance of non-specific interstitial pneumonia 
(NSIP). The results of the serological tests for the screen-
ing of the system diseases suggested the diagnosis of 
NSIP secondary to the antisynthetase syndrome due to 
the presence of specific antibodies (AC antisynthetase 
PL-7 positive).

It should be noted that there are three ways of dis-
covering the pulmonary fibrosis in the context of con-
nective tissue diseases: a) ILD as a first clinical 
manifestation of a connective disease; b) the already 
known connective disease which is also accompanied by 
a ILD; c) ILD and connective disease pathogenically 
independent, with parallel evolution. For this reason 
the evaluation shall be performed in dynamics, for both 
the connective disease and the ILD, because the clinical 
development may occur after months or years of the 
acknowledgement of serological or radiological altera-
tions (in the given case, 12 months after the fibrosis 
diagnosis).

Idiopathic inflammatory myopathies (IIM) include 
a group of autoimmune muscle inf lammator y 

Pulmonary functional scansTable 1

Figure 2. Alveoli of different forms and sizes, with modified architecture; build-up of collagen at the level of the interalveolar 
septum (figure 2a, haematoxylin-eosin magnification, x100). The presence of collagen fibres organised in heterogeneous 
beams; focal inflammatory infiltrate, with high density, predominantly composed of lymphocytes and plasmocytes (figure 2b, 
haematoxylin-eosin, magnification x400).
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conditions, mainly represented by polymyositis (PM), 
dermatomyositis (DM) and antisynthetase syndrome 
(S-AS).

Interstitial lung disease (ILD) is frequently encoun-
tered within IIM, 35%-40% of patients diagnosed with 
PM/DM developing ILD during the evolution of the dis-
ease3. More than 75% of patients with antisynthetase 
antibodies develop ILD and within S-AS, ILD is fre-
quently the dominant manifestation.4 Within the IIM 
there have been reports of multiple histological patterns 
of pulmonary interstitial damage, including non-specif-
ic interstitial pneumonia (NSIP) (most frequently), usual 
interstitial pneumonia (UIP), organising pneumonia 
(OP), lymphocytic interstitial pneumonia (LIP) and dif-
fuse alveolar damage (DAD).5 

The patients with classical manifestations for anti-
synthetase syndrome clinically reveal two or more asso-
ciations of myositis with ILD, articulatory damage, fever 
or Raynaud phenomena; there is a subset of patients 
(55%)2 to whom the début of the disease is represented 
by pulmonary interstitial damage in the absence of 
other extra-pulmonary manifestations. Our patient did 
not show clinical enzymatic manifestations of myositic 
type but in the absence of a biopsy, a myositis with sub-
clinical evolution may not be excluded.

On the other hand, if we take a look at the clinical 
aspects of patients with idiopathic NSIP, we shall 
observe numerous elements of system diseases (40% 
show positive antinuclear antibodies, almost a quarter 
show a positive rheumatoid factor, 14% articulatory 
manifestations, 8% Raynaud phenomena, 7% myalgia)6, 
epiphenomena which hinder the diagnosis of idiopathic 
disease.

For this reason, at the time of the initial evaluation, 
we have considered the idiopathic NSIP diagnosis as well 
as the possibility of facing an ILD as first manifestation 
of a connective tissue disease (antisynthetase syndrome 
respectively).

The association of ILD-IIM is characterised by a 
reserved prognosis, the presence of the pulmonary inter-
stitial damage contributing to a mortality excess of 40%. 
The optimal treatment of ILD has not been established 
yet for patients with antisynthetase syndrome. 
Corticosteroids (CS) in large doses represent the first 
therapeutic indication. The association of immunosup-
pressive medication (azathioprine, cyclophosphamide, 
cyclosporine) is required in non-responsive cases.8 
Recent studies have reported the efficiency of Rituximab 
for patients with refractory interstitial damage.9

It is stated that the diagnosis of idiopathic pulmo-
nary fibrosis and especially ILD-CTD shall be estab-
l ished fol low ing a consensus as a result of 
multidisciplinary discussions. Along with the presence 
of the pneumologist-radiologist-histopathologist triad, 
depending on the actual situation, the collaboration 
with the rheumatologist, cardiologist (current case), 
thoracic surgeon, immunologist etc. for diagnosis and 
during monitoring shall be required.

Conclusions
The presented case illustrates the multidisciplinary 

diagnosis process generated by the identification of an 
ILD of NSIP type to a young patient, without risk factors 
of toxic or drug exposure or family disease. The screen-
ing of the system diseases suggested an interstitial dam-
age secondary to the antisynthetase syndrome, due to 
the presence of specific antibodies. The pulmonary 
interstitial damage may precede systemic symptom 
associated with underlying CTD, this chronology being 
frequent within idiopathic inflammatory myopathies. 
In the case of the above mentioned patient, the diagno-
sis confirmation occurred 12 months from the début of 
the pulmonary condition by development of consistent 
clinical signs for dermatomyositis. The pulmonary dis-
ease represents a dominant and responsible clinical 
manifestation for a reserved prognosis, being non-
responsive to the corticosteroid and immunosuppressive 
treatment. The pulmonary transplant represents the 
recommended therapeutic option given the progressive 
pulmonary functional damage.   n
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