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investigacion sale la luz

omo sefialdbamos en el nimero anterior, reproducimos en el
presente sendos resimenes de las ponencias de los doctores

Blanca Herndndez e Isidoro Gonzélez,

expuestas en el V simposio sobre artritis
reumatoide. Los autores contraponen abiertamente
sus criterios acerca de la terapia de inicio en artri-
tis reumatoide con farmacos bioldgicos: a favor la
doctora Hernandez y en contra el doctor Gonza-
lez, lo que no obsta para que éste ultimo comience
su exposicion afirmando que “el desarrollo de las
terapias bioldgicas ha supuesto un cambio muy be-
neficioso para los pacientes con artritis reumatoi-
de”. Profundizar en la experiencia clinica y en la in-
vestigacion a todos los niveles es condicion basica
para alcanzar un consenso que sirva de pauta co-
mun en éste como en otros aspectos del manejo de
la enfermedad.

Salta a la vista que tal actitud es la que desde
siempre ha presidido la actividad de la reumatologia
espanola, y con mayor expresion en los dltimos tiem-
pos. La participacion de los reumatdlogos de la SER
en el dltimo congreso anual del American College of
Rheumatology (ACR) es expresiva en este sentido. Y

no es menos elocuente la noticia del nacimiento de la RIER, la Red de
Investigacion en Inflamacion y Enfermedades Reumadticas, que retine a
mas de 150 expertos, con el objetivo de mejorar el conocimiento de las
causas, el tratamiento y la prevencion de las enfermedades reumaticas y
del tejido conectivo, con la inflamacion en el punto de mira y un criterio

multidisciplinar como plataforma de trabajo.

Todo este esfuerzo debe redundar en un mayor conocimiento por la
sociedad del complejo y decisivo papel del reumatélogo en el campo de
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la medicina, aun no suficientemente valora-
do, como recuerda el Dr. Martinez Taboada
en su entrevista: “Todos tenemos la sensa-
cion de que todavia a estas alturas no se nos
reconoce suficientemente como los médicos
mejor preparados para atender la patologia
médica del aparato locomotor y las enferme-
dades autoinmunes.” En este sentido saluda-
mos la actitud del nuevo responsable de
Comunicacion de la SER respecto a “Los Reu-
matismos”, al proyectar potenciarla y “con-
vertirla en una revista fundamental de comu-
nicacién para los socios, asi como en una
herramienta dtil para mostrar al resto de los
profesionales lo que es nuestra especialidad’.
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cion de la progresion radiografica
en la AR ha merecido tamhién ocu-
par el escaparate de la revista.

13

AN

1
3
0

2 Artritis infecciosa, Avrtritis reumatoide, artrosis

Editorial De la discusion y la
investigacion sale la luz Como
sefialabamos en el niimero anterior...

Entrevista Dr. Victor Martinez Taboada

"Somos una sociedad fuerte y bien
establecida”

V Simposio de Artritis Reumatoide Nuevos
conceptos de remision en AR. ¢ Delirios o

cordura?

11 En contra de una terapia de inicio en la

AR con tratamientos bioldgicos

XlI Congreso de la SORCOM Bioética y
profesionalidad médica en el siglo XXI

14 Los padientes oncoldgicos tienen el doble de

posibilidades de sufrir osteoporosis

15 Las terapias a la carta son una realidad en la

investigacion reumatoldgica

16 Las terapias bioldgicas alivian los sintomas
de la EA que no responden a ningun tratamiento

Investigacion
8Nace la red de Investigacion en inflamacion y
Enfermedades Reumaticas

Reportaje

Medida de la progresion radiografica en la

9artritis reumatoide

Bibliografia Comentada

Reumaconsult

34Atencién Primaria pregunta

Los pacientes preguntan

36Fibromialgia, espondilitis, bisfosfonatos...

Noticias
Actualidad reumatoldgica

Presentacion Tocilizumab

Primer anticuerpo monocional que bloquea

4 7|a accion de esta citoquina




LOS REUMATISMOS / NOV-DIC 2008

Entrevista / Dr.Victor MartinezTaboada § E@ﬁj

. DR. VICTOR MARTINEZ TABOADA
VICEPRESIDENTE Y RESPONSABLE DE COMUNICACION DE LA SER

“Somos una
sociedad

fuerte y bien
establecida”

Carmen Salvador

V 4 V 4
El Dr. 0 \ ‘ 7 l a
es riojano pero confiesa que también se siente muy a gusto en Santander, donde llegé en
1989 para hacer el MIR y donde vive desde entonces. Aqui puede disfrutar de algunas de
sus grandes pasiones como los rios, la mar, la montaia y el aire puro. El actual
vicepresidente de la SER tiene ya experiencia como miembro de la junta directiva, de la que
formo parte con el Dr. Armando Laffon y posteriormente con el Dr. Emilio Martin Mola. Afirma
que desde hace unos aiios “la SER es una sociedad fuerte, con una estructura consolidada
y a la que tratamos de aportar nuestras ideas sin cambiar todo lo bueno que ya tiene”. Cree
que la especialidad esta en una época muy interesante y que lo mejor esta por venir.

- N 4

4 4




LOS REUMATISMOS /| NOV-DIC 2008

(D

aragoza fue la ciudad

donde estudio medicina.

“La facultad més cercana a

mi ciudad, Logrono”; el
MIR en Santander y los dltimos
meses de residencia en Londres, en
la Lupus Research Unit, con los doc-
tores Hughes y Kamashta, “donde
entonces estaba en pleno despegue
el sindrome antifosfolipido, y donde
tuve mi primer contacto con una
unidad de embarazo y enfermeda-
des autoinmunes”.

En ese tiempo, “con el apoyo y
consejo del doctor Rodriguez Valver-
de”, pidi6 una beca de ampliacion
de estudios del FIS para completar la
formacién en investigacién basica
en Estados Unidos. Nada més termi-
nar el MIR, marché dos afos al labo-
ratorio de investigacion en reumato-
logia de la Clinica Mayo que dirigian
en aquel momento los doctores
Weyand y Goronzy, a trabajar en
arteritis de células gigantes y poli-
mialgia reumaética. “Los primeros
meses fueron una experiencia dura,
pero creo que me ayudd enorme-
mente a madurar tanto desde el
punto de vista personal como profe-
sional; considero que es imprescin-
dible realizar una estancia en el
extranjero para completar la forma-
cion. Ademas, en Estados Unidos
sigo teniendo grandes amigos a los
que visito de vez en cuando para
cazary pescar.”

Cuando regresé de Estados Uni-
dos comenz6 a dar clase en la Facul-
tad de Medicina como profesor cola-
borador de Reumatologfa e Inmuno-
patologia, y desde hace tres anos es
profesor asociado del Departamento
de Medicina y Psiquiatrfa.

-;Por qué escogié Reumatologia?

-Quiza por casualidad, o proba-
blemente porque fue la primera vez
que alguien me explicaba y me
transmitia un entusiasmo especial
por esta especialidad. En Zaragoza
éramos muchisimos en la Facultad y
las practicas estaban siempre muy

j\ i ] Entrevista/ Dr.Victor MartinezTaboada

masificadas, por lo que a menudo se
convertian en poco aprovechables.
Durante los veranos en Logrono,
acudia al entonces Hospital Provin-
cial, donde pasabamos planta a los
pacientes ingresados en Medicina
Interna, haciamos las extracciones,
vefamos las exploraciones radiol6gi-
cas de nuestros enfermos ingresados,
y a dltima hora nos distribuian por
consultas externas para tomar con-
tacto con la atencién ambulatoria.
Por suerte me asignaron con el doc-
tor Julio Gracia, un reumat6logo
recién llegado de Zaragoza, que fue
quien me introdujo en la especiali-
dad, y el que me recomendé formar-
me en el Hospital Universitario Mar-
qués de Valdecilla.

Aunque en el Servicio se atiende
todo tipo de patologfa reumatica, el
Dr. Martinez Taboada siente especial
interés por las conectivopatias, las
vasculitis y la artritis reumatoide. “Es
en estas areas donde he intentado
completar mi formacién y donde
tenemos nuestras principales lineas
de investigacion.”

Reconoce que con el doctor
Armando Laffon la SER vivié una
época intensa, “ya que se produjo un
cambio radical que ha llevado a la
sociedad a donde nos encontramos
ahora. Mi vuelta a la junta ha venido
inicialmente determinada por mi
amistad con la doctora Garcia de
Vicufia, y posteriormente por el pro-
yecto y el grupo de gente que se ha
creado con su iniciativa.

AVANZAR CONSOLIDANDO
LO YA OBTENIDO

-;Y como se siente en esta nueva
etapa? ;Qué es lo que mas valora y
lo que menos le agrada?

-Creo que, como el resto de los
miembros de la junta directiva, he
comenzado con entusiasmo, con
dedicacion e iniciando nuevos pro-
yectos que puedan hacer avanzar
poco a poco a nuestra especialidad
en la linea que mas nos conviene a

todos. Desde hace ya unos anos
tenemos una sociedad fuerte, con
una estructura consolidada y a la que
tratamos de aportar nuestras ideas sin
cambiar todo lo bueno que ya posee.
En cuanto a lo que mas le satisfa-
ce del proyecto de la nueva junta,
destaca el conjunto de los recursos
humanos involucrados, tanto de la
propia Junta, como del personal de
la Institucion. “;Lo que menos? El
tiempo que le quito a mi familia.”

-Usted es responsable de Comu-
nicacion de la junta directiva. ;Qué
cambios se han emprendido o se
proyectan en esta area?

-Como he comentado anterior-
mente, tenemos una sociedad fuerte
y bien establecida y, por lo tanto, los
cambios no pueden ser ni bruscos ni
drésticos. En Comunicacion, que es
el &rea de la que soy responsable,
siempre se han disefiado proyectos,
pero también siempre las juntas han
tenido la sensacion de que nunca se
ha hecho suficiente. Creo que todas
las juntas anteriores han aportado su
granito de arena y que, poco a poco,
la  sociedad, nuestros pacientes,
nuestros companeros de otras espe-
cialidades y la Administracion nos
van conociendo mejor; pero atin asf,
todos tenemos la sensacion de que
todavia a estas alturas no se nos reco-
noce suficientemente como los
médicos mejor preparados para
atender la patologia médica del apa-
rato locomotor y las enfermedades
autoinmunes. En esta parcela no
creo que se puedan hacer avances
rapidisimos y hemos optado por una
estrategia a medio-largo plazo en la
que de forma repetida y constante,
mostremos qué somos los reumato-
logos y qué es la Reumatologia.
Nuestro primer paso ha sido disefar
un plan de comunicacién ambicioso
que implica a un ndmero importante
de reumatdlogos expertos en todas
las &reas fundamentales de nuestra
especialidad. También hemos impli-

“Nuestra especialidad avanza a una velocidad increible, diagnosticamos antes,
disponemos de terapias sumamente eficaces, la investigacion poco a poco va

encontrando su hueco y existen reumatologos bien formados en todas las regiones”
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cado a las sociedades autondmicas y
hemos introducido un cambio que
en mi opinién ha sido fundamental
en nuestra estructura de comunica-
cién, como es la contratacion de una
periodista. Esto, sin duda, nos esta
facilitando la relacion con los

medios y ha introducido una gestién
profesional en un érea en la que los
médicos no nos sentimos comodos.

Entre otras muchas iniciativas,
también pretendemos impulsar “Los
Reumatismos” y convertirla en una
revista fundamental de comunica-
cion para los socios, asi como en una
herramienta Gtil para mostrar al resto
de los profesionales lo que es nuestra
especialidad. A partir de 2009 inten-
taremos introducir nuevas secciones
que sigan manteniendo la buena
consideracion que a dia de hoy tie-
nen los socios de esta revista.

UNA ESPECIALIDAD DINAMICA
Y CON GRAN FUTURO

-;C6mo ve la reumatologia en la
actualidad?

-Nuestra  especialidad ~ se
encuentra en un momento suma-

Entrevista / Dr.Victor MartinezTaboada

mente interesante, y creo que lo
mejor adn esta por venir. Por suerte
o por desgracia me toco vivir el final
de la época de la penicilamina,
sales de oro, metotrexato a dosis
bajas, aspirina a dosis altas, etc. La
Reumatologfa avanza a una veloci-

dad increible,  diagnosticamos
antes, disponemos de terapias
sumamente eficaces en casi todas
las areas de la especialidad, la
investigacion en Espafia poco a
poco va encontrando su hueco y
existen reumat6logos bien forma-
dos en todas las regiones. El reuma-
tologo debe ser el médico de refe-
rencia de todas nuestras enfermeda-
des, e incluyo no sélo la artrosis, las
partes blandas, la osteoporosis o las
artropatfas inflamatorias, sino tam-
bién las conectivopatias, las vasculi-
tis y otros sindromes inflamatorios
menos frecuentes, donde creo que
podemos ser de gran ayuda para los
pacientes y para otros especialistas
como oftalmélogos, dermatélogos,
ginecélogos, etc.

Como directivo de la SER, el Dr.
Martinez Taboada tiene numerosos

compromisos que le alejan de sus
“pasiones”, su familia y la naturale-
za. “Desde muy pequefio, y eso
nunca se lo agradeceré suficiente-
mente a mi padre, he estado al aire
libre, en contacto directo con la
naturaleza. Sobre todo cazando y
pescando en el rio, que son verda-
deras pasiones, aunque también
haciendo muchas otras actividades.
Santander me ha brindado la opor-
tunidad de descubrir la mar y ahora
realmente me cuesta esfuerzo pasar
una semana sin salir a navegar.
Ademés de la pesca, en el barco
pasamos muchas horas con la fami-
lia'y los amigos, y la vision de San-
tander desde la mar es completa-
mente distinta.”

Aunque estd casado con una
especialista en radiologfa, dice que
“en casa procuramos hablar de
medicina lo menos posible, aunque
muchas veces es inevitable traba-
jando los dos en el mismo hospital.
Hace unos anos colaboramos en
algunos proyectos relacionados
con la radiologfa del aparato loco-
motor, pero ahora ella trabaja en
una Unidad de Patologfa de Mama,
con lo que la colaboracién es més
complicada”.

Tienen dos nifos que son las
“joyas de la casa”. “Ahora estan en
una edad muy bonita, aunque nos
tienen muy ocupados con el fdtbol,
el ballet y otras mdltiples activida-
des. De momento compartimos
algunas aficiones, especialmente el
mar y el campo, pero ya veremos
qué pasa cuando crezcan.”

-Por (ltimo, la pregunta obli-
gada: ;Qué le hubiera gustado ser
de no haber optado por la Reuma-
tologia?

-Probablemente  me hubiera
dedicado a la cocina. Existe una
coincidencia de base: un fondo
importante de teoria, orden, mucha
préctica y una dosis de imaginacion
o de inspiracion que marca las dife-
rencias.

“Pretendemos impulsar “Los Reumatismos” y convertirla en una revista fundamental de
comunicacion para los socios, asi como en una herramienta (til para mostrar al resto de

los profesionales lo que es nuestra especialidad”
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—"l@i ] V Simposio de Artritis Reumatoide

. r 4 | DRA. BLANCA HERNANDEZ CRUZ
UNIDAD DE INVESTIGACION. SERVICIO DE REUMATOLOGIA.

HOSPITAL UNIVERSITARIO VIRGEN MACARENA. SEVILLA

Nuevos conceptos de remision en AR. ;Delirios o cordura?

A favor de las terapias
biologicas en el tratamiento
de la AR de iInicio

| reumatélogo del siglo XXI
ha cambiado su modo de
diagnosticar y tratar al
paciente con AR, ahora el
diagndstico y el tratamiento se reali-
za de modo precoz. Los nuevos far-
macos no biolégicos y por supuesto
los bioldgicos han supuesto un gran
avance en el tratamiento de la
enfermedad. Aunado a ello, las
contribuciones de la clinimetria a la
préctica clinica (definicién de obje-
tivos terapéuticos, validacion de
indices e instrumentos de medicion
y la evaluacion de desenlaces en el
corto y largo plazo) asi como las
nuevas estrategias de tratamiento
como la escalada rapida con MTX,
el control estrecho de la enferme-
dad, han conseguido cambiar los
desenlaces de los enfermos, logran-
do mejorfa en lafuncion fisica y dis-
minucion en las tasas de mortalidad
de la enfermedad.

En resumen, se ha producido un
cambio en el curso clinico y pronés-
tico de la enfermedad. La postura
que defiendo dentro de los nuevos
conceptos en remisién en AR ;Deli-
rios o cordura?, es a favor de las tera-
pias bioldgicas en el tratamiento de
la AR de inicio. A continuacion se
responderan tres preguntas.

12. ¢{LOS BIOLOGICOS ASOCIADOS
A LOS FARMACOS MODIFICADO-
RES DE LA ENFERMEDAD SON EL
MEJOR TRATAMIENTO DE LAS FOR-
MAS DE INICIO?

La respuesta es SI, sobre la base de
la siguiente evidencia.

Los estudios COMET (Lancet
2008;372:375), PREMIER (Arthritis
Rheum. 2006 Jan;54(1):26-37) y
ASPIRE  (Arthritis Rheum 2004;
50:3432), ensayos clinicos bésicos
de bioldgicos en AR de inicio (eta-
nercept, adalimumab e infliximab,

respectivamente) mostraron que la
combinacién del biolégico+meto-
trexato (MTX) es la mas eficaz, que
la eficacia del biolégico en mono-
terapia es similar al MTX en mono-
terapia y que el MTX en escalada
répida es un excelente tratamiento
de la AR.

Las tasas de remision, de acti-
vidad minima de la enfermedad,
la mejoria en las variables asocia-
das con actividad, funcion fisica y
calidad de vida fueron mayores en
el grupo tratado con el bioldgi-
co+MTX. La mejorfa ocurri6 de
modo més rapido y en un porcen-
taje mayor en el grupo tratado con
el biolégico+MTX, ya que a las 4
semanas se observaron diferen-
cias con relevancia clinica y esta-
distica.

La tasa de eventos adversos gra-
ves o clinicamente relevantes no es
mayor en el grupo que recibe el

Todos sahemos que los ensayos clinicos incluyen un subgrupo
seleccionado de enfermos con AR sin comorbilidad asociada,
que difieren de los pacientes que tratamos en practica clinica
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biolégico+MTX frente a bioldgico
0 MTX en monoterapia.

El efecto més importante de la
asociacion anti-TNF méas MTX es
sobre la progresion radiografica.
En el estudio ASPIRE (inflixi-
mab+MTX en AR precoz), se notd
una disminucién significativa en la
progresion radiografica en el grupo
que recibié tratamiento con inflixi-
mab+MTX ya sea a dosis de
3mg/Kg o 6 mg/kg y progresion en
el grupo con placebo+MTX (Figura
1). En todos los ensayos clinicos
principales de los anti-TNF en AR
precoz se observd. disminucion
significativa de la progresion radio-
grafica tanto en el grupo que reci-
be la combinacién biol6gico+MTX,
como en los grupos que son trata-
dos con el anti-TNF en monotera-
pia. Esta disminucion tiene un gra-
diente y es mayor para la combina-
cion anti-TNF+MTX, algo menor
para el anti-TNF en monoterapia y
adn menor para el MTX, que en los
ensayos ya se emplea en escalada
répida.

El efecto sobre progresion
radiografica es independiente de la
mejorfa en la actividad, es decir
que hay pacientes que no mejoran
en los indices de actividad de la
enfermedad, pero en quienes el
dafo estructural se detiene. La efi-
cacia en la variable de dafio, medi-
da como progresion radiografica,
parece seguir un efecto de clase
comln para los bioldgicos del
grupo anti-TNF y también se
observa con otros biolégicos (anti-
CD20, inhibidores de coestimula-
cion de linfocito Ty anti IL-6). No
obstante, el significado clinico de
los beneficios sobre dafio estructu-
ral esta por conocerse a futuro,
pues falta tiempo de seguimiento.

22, ;Los BIOLOGICOS MAS EL
MODIFICADOR DE LA ENFERMEDAD
SON LA MEJOR ESTRATEGIA

DE TRATAMIENTO EN LA AR

DE INICIO?

La respuesta es Si.

Para contestarla utilizo el ensayo
BeSt (Arthritis Rheum
2005;52:3326), que analizé cua-

V Simposio de Artritis Reumatoide E ﬁi

tro estrategias de tratamiento asf
como el control estrecho de la
enfermedad para conseguir un
DAS44 considerado como activi-
dad baja de la enfermedad
(DAS44<2,4). Los grupos de trata-
miento se distribuyeron:

El grupo de
reumatologos del
Colegio Americano
de Reumatologia y
del EULAR ha
establecido desde
hace ya algiin
tiempo que el
tratamiento
adecuado es
buscar la remision
y la no progresion
radiografica de la
enfermedad

B Grupo 1. Consistié en monotera-
pia secuencial, es decir ir cambian-
do el FME al no conseguir un
DAS44<2,4.

M Grupo 2. Llamado de terapia adi-
tiva, consistié en ir afiadiendo un
FME si no se conseguia el objetivo
terapéutico (“step up”).

M Grupo 3. Consisti6 en triple tera-
pia (MTX+SZP+HCLQ)+predniso-
na 60 mg/dfa al inicio que se bajan
en 7 semanas hasta 7,5 mg y se sus-
penden a las 28 semanas, “estrate-
gia tipo COBRA o step down”.

B Grupo 4. Recibié INF+MTX; el
INF dosis y pauta habitual (3
mg/Kg/dosis, semana 0, 2, 6, y cada
8 semanas) mas MTX 25-30
mg/semana.

En todos los grupos de tratamien-
to se obtuvieron cifras similares de
remision (DAS44<1,6) que fueron de
31% en el primer ano y 42% en el
segundo afo y actividad baja de la
enfermedad (DAS44<2,4), 72% al

segundo ano. La mejoria en las
variables relacionadas con activi-
dad, calidad de vida, y en la funcion
fisica fueron mayores y mas rapidas
en los grupos 3 y 4, comparados con
los grupos tratados con monoterapia
inicial (grupos 1y 2), con diferencias
estadisticas durante el primer afo de
tratamiento que se perdieron des-
pués del primer afio.

Al final del primer afio 68% y
69% de los pacientes de los grupos 1
y 2 habfan cambiado de tratamiento
frente a 42% del grupo 3y 28% del
grupo 4. Los resultados de progresion
radiografica fueron mejores para el
grupo que recibi6 el bioldgico a lo
largo del tiempo (Figura 2).

3. ¢ QUE HAY MAS ALLA DE LA
EVIDENCIA?

La mayorfa de los pacientes del
BeSt prefirieron la combinacién
con el biolégico y eran reacios al
empleo de dosis altas de predniso-
na. La terapia tipo COBRA es
conocida por 2/3 de los reumaté-
logos holandeses y 45% admitie-
ron una negativa rotunda para
usarla, debido basicamente a la
complejidad de su administracién
en la préctica clinica. No debemos
olvidar los beneficios anadidos de
los biolégicos que consiguen una
disminucién en la mortalidad
general de los enfermos con AR,
sobre todo en relacién con mortali-
dad cardiovascular. En relacion
con eventos adversos graves, no
existen diferencias significativas en
los ensayos clinicos de AR precoz
cuando se emplean bioldgicos +
MTX frente a MTX en monotera-
pia. Las infecciones, una de las
complicaciones mas temidas por
el uso de bioldgicos, se asocian
mas al empleo de corticoides,
comorbilidad e incapacidad que a
los anti-TNF.

Un abordaje muy interesante
es la terapia de induccion de remi-
sion; el concepto en el que se basa
es que existe un periodo que lla-
mamos “ventana de oportunidad
terapéutica” en el que dar el trata-
miento adecuado, en el momento
justo y durante un periodo corto

0
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de tiempo, puede modificar de
modo dréstico el curso clinico de
la enfermedad. Ya que la terapia
de induccién de remision se admi-
nistra durante un periodo corto, se
evitarfan costes y complicaciones
asociadas a tratamientos de por
vida. El estudio NeoRaco, incluyé
100 enfermos con AR de inicio
que recibieron tratamiento estan-
dar con MTX+SZP+HCLQ+pred-
nisona e infiltraciones articulares
si eran necesarias y fueron asigna-
dos a recibir tratamiento con infli-
ximab (3 mg/Kg/dosis) frente a pla-
cebo las semanas 4, 6, 10, 18y 26

sin infusiones posteriores. La pro-
babilidad de remision fue casi del
doble en el grupo que recibi6 el
anti-TNF 1,97 (1,03 - 3,74). El
porcentaje de remisién fue de
70% vs 53%, p= 0,08 respectiva-
mente y de remision sostenida
(remision durante 6 - 24 meses)
fue de 40 vs 31 p=0,40 y el por-
centaje de pacientes con un indi-
ce de Sharp <0 a los 24 meses fue
de 51% vs 41%. Estos beneficios
persistieron aun después de sus-
pender el infliximab y se mantu-
vieron hasta las 52 semanas de tra-
tamiento, sin diferencias sustan-

Progresion radiografica.
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Figura 2. Resultados del estudio Best.

ciales en la tasa de eventos adver-
sos en los grupos.

La evidencia obtenida de los
ensayos clinicos controlados nos
permite pautar los tratamientos pero
tiene sus limitaciones. Destacan una
corta duracion del tratamiento y un
reducido tamafio de la muestra por lo
que los efectos adversos muy infre-
cuentes y clinicamente relevantes no
son evaluados facilmente. Ademéds
todos sabemos que los ensayos clini-
cos incluyen un subgrupo seleccio-
nado de enfermos con AR sin comor-
bilidad asociada que difieren de los
pacientes que tratamos en practica
clinica. Otro inconveniente es que
no se analizan otras terapias combi-
nadas que sabemos son eficaces y
empleamos en practica clinica como
LFN+MTX+corticoides, por citar un
ejemplo.

CONCLUSIONES

Siguiendo el orden de ideas, diré
que serfa un delirio afirmar que
todos los enfermos con AR de inicio
deben recibir tratamiento con biolé-
gicos+MTX. La cordura es conside-
rar que un subgrupo de pacientes
con AR de inicio pueden beneficiar-
se con dicho tratamiento. El grupo
de reumatélogos del Colegio Ameri-
cano de Reumatologfa y del EULAR
ha establecido desde hace ya algtin
tiempo que el tratamiento adecuado
es buscar la remision y la no progre-
sion radiografica de la enfermedad.
El grupo Amriano propone que el
momento preciso sean pacientes
con AR de <6 meses de duracion, los
pacientes apropiados aquellos sin
exposicion previaa MTX, con activi-
dad persistente (<3 meses) y elevada
(DAS28>5,1) mas algin factor de
mal prondstico (CCP+, FR+, enfer-
medad extra-articular, pobre funcién
fisica y enfermedad erosiva) o con
actividad persistente (3-6 meses) y
elevada (DAS28>5,1), independien-
te de los factores de mal prondstico,
siempre y cuando el paciente tenga
un Seguro Médico que cubra el tra-
tamiento. La reflexion, llegados a
este punto, es: ;Existe una nueva
piramide de tratamiento cuya base
esta vez son los costes?
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En contra de una terapia
de inicio en la AR con
tratamientos biologicos

| desarrollo de las terapias bio-
l6gicas ha supuesto un cam-
bio muy beneficioso para los
pacientes con artritis reuma-
toide (AR). En la actualidad, el pro-
néstico de los enfermos con AR es
mucho mejor que el de los pacientes
cuya enfermedad se inici6 hace 10 6
15 afos. Sin embargo, no sélo las
terapias bioldgicas han influido en la
mejoria del prondstico de la AR. En
los Gltimos 10 afios los reumatélogos
nos hemos dado cuenta de que la
enfermedad se controla mejor si
empezamos precozmente el trata-
miento con metotrexato u otros far-
macos modificadores de la enferme-
dad (FAME).

La instauracion de consultas de
artritis de inicio ha permitido reci-
bir antes a los pacientes e iniciar
antes el tratamiento. Por otra
parte, ahora controlamos la activi-
dad de la enfermedad de forma

mas estrecha usando indices con-
trastados, como el DAS28 y el
HAQ, y aplicamos de forma mas
intensiva el tratamiento para con-
seguir una respuesta optima.

LA COMBINACION EN LA
PRACTICA CLINICA

En los dltimos cinco afos, dife-
rentes estudios han demostrado
que la combinacién de metotre-
xato con anti-TNF es superior,
desde el punto de vista estadisti-
co, al uso de metotrexato en
monoterapia. Sin embargo, los
resultados de estos estudios no
pueden generalizarse a la practica
clinica diaria ya que en compara-
cién con los enfermos de los ensa-
yos clinicos, nuestros pacientes
con artritis reumatoide de inicio
tienen mayor edad, mayor fre-
cuencia de otras enfermedades
(diabetes, insuficiencia renal, etc)

y formas menos graves de AR.
Ademés, el metotrexato y otros
FAME son capaces de inducir
remisién de la AR en un 25-50%
de enfermos. No tiene sentido
exponer a estos pacientes al ries-
go de una terapia combinada de
metotrexato y anti-TNF.

Se ha sugerido, que los
pacientes en monoterapia de
metotrexato que no consiguen
una respuesta Optima podrian
tener un mayor deterioro articular
si se les mantiene de forma per-
sistente con este tratamiento.
Pero esto s6lo ocurre en los ensa-
yos clinicos donde se debe seguir
un protocolo preestablecido. En
nuestra practica clinica diaria
tanto las recomendaciones del
Consenso de la SER para el uso de
bioldgicos como las de GUIPCAR
permiten iniciar tratamiento con
terapia anti-TNF si en seis meses

En comparacion con los enfermos de los
ensayos clinicos, nuestros pacientes con
AR de inicio tienen mayor edad, mayor
frecuencia de otras enfermedades y
formas menos graves de AR
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de uso efectivo de metotrexato u otro FAME
no se ha controlado la actividad de la enfer-
medad. Para ello, los pacientes con AR de
inicio deben ser revisados en visitas frecuen-
tes en las que se mida la actividad de su
enfermedad.

El metotrexato y otros
FAME son capaces de
inducir remision de la
AR en un 25-50% de
enfermos; no tiene
sentido exponer a
estos pacientes al
riesgo de una terapia
combinada de
metotrexato y anti-TNF

Por otra parte, en la actualidad sabemos
que una serie de marcadores como el factor
reumatoide o los anticuerpos anti péptidos
ciclicos citrulinados positivos, asi como
niveles elevados de velocidad de sedimenta-
cién globlular o protefna C reactiva, nos indi-
can qué pacientes tienen mas posibilidades
de evolucionar a una forma grave de AR. En
estos casos podriamos iniciar tratamiento
combinado de FAME, bien metotrexato y un
anti-TNF o también dos FAME no biolégicos.

Desafortunadamente, aun no disponemos
de biomarcadores que nos sefialen qué FAME
es el idoneo para cada paciente. Este es un
campo de investigacion en el que debemos
implicarnos los reumatélogos ya que, cuan-
do estén disponibles, nos permitiran evitar
demoras en el control de la enfermedad, asi
como exponer al paciente a riesgos innece-
sarios. Hasta ese momento, iniciar tratamien-
to intensivo con metotrexato ha demostrado
mejorar la actividad de la AR de inicio y fre-
nar su destruccion articular en la mayorfa de
los pacientes. Por lo tanto, no parece sensato
usar terapias biolégicas como primera linea
de tratamiento en la AR, ya que en seis a
doce meses podemos identificar a los
pacientes que no responden y en este tiempo
metotrexato y otros FAME no biolégicos son
capaces de evitar una progresion de la enfer-
medad clinicamente relevante para el
paciente.
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BIOETICA Y PROFESIONALIDAD MEDICA EN EL SIGLO XXI

La profesionalidad es hase del contrato
de la medicina con la sociedad,
y es esencial recuperar la confianza

n el siglo XXI nuevos avan-
ces cientificos y técnicos
nos permitiran diagnosti-
cos y tratamientos mas pre-
cisos y efectivos, pero no servi-
ran de nada si se pierde lo que es
la quintaesencia de la medicina:
la capacidad de comprender al
ser humano que sufre y muere”,
asi conclufa su intervencion el
doctor Eloy Pacho Jiménez sobre
“Bioética y profesionalidad médi-
caen el siglo XXI”, en el XIl Con-
greso de la Sociedad Reumatol6-
gica de la Comunidad de Madrid
(SORCOM).

Se refirié el doctor Eloy Pacho al
cambio socio-sanitario marcado
por el envejecimiento de la pobla-
cion (un 45% de la poblacién espa-
nola serd mayor de 65 anos en el
2040) y el claro predominio de las
enfermedades crénicas, progresivas
e irreversibles que seran la causa
del 90% de la mortalidad.

También comenté el “tabd”
hacia la muerte que impera en la
sociedad actual lo que explica
que se haya pasado de morir en
casa, acompanado, a morir en el
hospital, muchas veces solo y en
un ambiente mas frio y deshuma-
nizado.

Sefialé que en los modernos
hospitales los pacientes siguen
valorando mas el trato humano del
personal sanitario que la alta tecno-
logia utilizada en el diagndstico y el
tratamiento. La relacion clinica ha
evolucionado del paternalismo tra-
dicional, al autonomismo, donde el
paciente tiene un papel muy impor-
tante en la toma de decisiones.

Dr. Eloy Pacho

HAcCIA UN A MAYOR
HUMANIZACION DEL A MEDICINA
El Dr. Pacho describié bases para
una mayor humanizacién de la
medicina desde la bioética, poten-
ciando la autonomia del paciente
(consentimiento informado e ins-
trucciones previas), también desde
la profesionalidad con un nuevo
codigo de la profesion médica vy
desde la ética del cuidado, con el
desarrollo de la geriatria y los cuida-
dos paliativos.

Desde estas disciplinas insisti6 en
que la “tecnologia punta” méas
importante para el diagnéstico es la
valoracion integral del paciente en
los aspectos médico, funcional,
mental y social y que deberian evi-
tarse pruebas diagndsticas invasivas
que no fueran imprescindibles. El
tratamiento, en la mayoria de los
casos, deberia incorporar un enfo-
que mas paliativo con objetivos rea-
listas, buscando la calidad de vida,
control del dolor, proporcionando
apoyo psicoldgico y “cuidando”
también a la familia. Para todo ello,
propone un equipo interdisciplinar
del que formen parte médicos,

enfermeras, auxiliares, trabajador
social, psicdlogo, y asistente espiri-
tual para las distintas creencias.

Es necesario, a su criterio, una
actualizacién del Juramento Hipo-
cratico. “La profesionalidad es la
base del contrato de la medicina
con la sociedad, y es esencial recu-
perar la confianza. Partiendo de los
principios de altruismo del profe-
sional, autonomia del paciente y
justicia social, se establece una
serie de compromisos para mante-
ner el conocimiento a lo largo de
toda la vida profesional, honestidad
para dar informacion veraz y reco-
nocer los errores, garantizar la con-
fidencialidad, evitar ventajas de
cualquier tipo, reducir errores y
optimizar los cuidados, eliminar
barreras para la atencion sanitaria,
distribucion justa de recursos
(coste-efectividad), fomentar el
conocimiento cientifico (investiga-
cion y docencia), declarar los con-
flictos de interés, establecer estan-
dares y aceptar controles externos.

Es fundamental mejorar la comu-
nicacion, ya que empatizar con los
pacientes hace que se sientan mas
confiados y motivados para seguir el
tratamiento y conseguir mejores
resultados.

Citando al profesor Diego Gra-
cia, propone la inclusion de los valo-
res en la toma de decisiones clinicas
para mejorar la calidad asistencial.
En este proceso es fundamental deli-
berar, que consiste en tener en cuen-
ta todas las circunstancias, permitir
la intervencion de las diferentes par-
tes implicadas en el caso y admitir
que el otro puede tener razén.
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Los pacientes oncologicos
tienen el doble de posibilidades

de sufrir osteoporosis

n los Gltimos anos el trata-
miento de los pacientes con
céncer ha mejorado enor-
memente gracias a los avan-
ces en la investigacion y a la apli-
cacion de nuevas terapias. Este
hecho ha permitido prolongar la
supervivencia de estos enfermos,
lo que a su vez ha determinado
que lleguen a manifestar otras
comorbilidades de la enfermedad
como es la osteoporosis. Ademas,
algunos de estos nuevos farmacos
exacerban la perdida de masa ésea
y el desarrollo de osteoporosis.

“Esta patologia aparece de
forma mas comin en mielomas,
leucemias agudas y tumores soli-
dos, sobre todo, cdncer de mamay
de prostata, los mas frecuentes en
mujeres y hombres”, ha afirmado
el doctor Alberto Garcia Vadillo,
del Servicio de Reumatologia del
Hospital Universitario de La Prin-
cesa (Madrid), en el XIl Congreso
de la SORCOM.

La comunidad de Madrid es la
tercera en Espafia en niimero de
afectados de enfermedades reu-
maticas, segtn la doctora Mdnica
Vazquez, presidenta de la SOR-
COM, “con 3.760.000 pacientes,
aproximadamente, lo que supone
un alto consumo de recursos sani-
tarios y una causa frecuente de
incapacidad. Ademas, el mejor
conocimiento de las enfermeda-
des reumatolégicas y sus trata-
mientos contribuye a la mejorfa en
la calidad de vida de los pacientes
y a un uso racional de los recursos
sanitarios, y eso es lo que perse-
guimos con la celebracién de este
encuentro”.

EFECTOS ADVERSOS DE LOS
HORMONODEPRESORES

Como seial6 el doctor Garcia Vadillo,
en cancer de mama el tratamiento

X1l congreso de la SORCOM

coadjuvante a la cirugia, quimiotera-
pia y radioterapia convencionales, se
basa en los inhibidores de la aromata-
sa para los tumores con receptores
estrogénicos positivos, es decir sensi-
bles a los estrogenos. Estos inhibidores
de la aromatasa son hormonodepre-
sores, es decir, reducen mas del 90%
los niveles de estrégenos para que no
se desarrolle el tumor, reducen la apa-
ricion de metastasis y prolongan la
supervivencia de las pacientes; pero
tienen algunos efectos adversos entre
los que destacan la perdida de masa
dsea. Por este motivo, las mujeres con
tratamiento hormonodepresor tienen
el doble de riesgo de padecer osteo-
porosis que aquéllas que no toman
inhibidores de la aromatasa”.

En el caso de los hombres con can-
cer de prostata, el doctor Garcia Vadi-
llo ha explicado que lo que se intenta
es utilizar farmacos que reducen la

actividad de los andrégenos, ya que
este tipo de cancer es dependiente de
esta hormona masculina. “Los antian-
drégenos mejoran la supervivencia de

los enfermos con cancer de prostata,
pero la deprivacion hormonal hace
que los pacientes con cancer de pros-
tata sometidos a estos tratamientos
tengan 1,5 veces més riesgo de sufrir
osteoporosis que los que no sufren

esta carencia_hormonal”.

Los equipos multidisciplinares,
que en opinién del doctor Garcia
Vadillo estén empezando a generali-
zarse, son una gran baza en el aborda-
je de las complicaciones de estos
pacientes. “Los tumores producen
muchas citoquinas y destruccion dsea
de por si, y en los canceres de mamayy
préstata hay que afiadir el efecto de los
farmacos, por lo que tanto los oncélo-
gos como los urdlogos, cada vez més,
redirigen a sus pacientes hacia Reu-
matologfa, lo que facilita su segui-
miento y el abordaje de la osteoporo-
sis desde el primer momento, mejo-
rando, asf su prondstico”, concluyo..
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Las terapias a la carta son
una realidad en la
investigacion reumatologica

| hecho de que dos pacien-
tes con sintomas indistin-
guibles entre si respondan
de forma diferente a un tra-
tamiento se debe, en parte, a sus
diferentes expresiones de los
genes y de las proteinas. Hasta
ahora, antes de que el paciente
recibiera la terapia, no se podfa
saber de qué forma responderia a
la misma. Sin embargo, hoy la
terapia a la carta y, por tanto, la
clasificacion de los pacientes
seglin sus posibilidades de res-
ponder a un tratamiento determi-
nado, es casi una realidad en reu-
matologfa.

La terapia a la carta, ha expli-
cado durante el XII Congreso de
la SORCOM la doctora Virginia
Pascual, reumat6loga del Baylor
Institute for Immunology Rese-
arch y Texas Scottish Rite Hospi-
tal for Children, se basa en reco-
nocer la heterogeneidad de las
enfermedades reumaticas y en
identificar a los pacientes que, a
pesar de presentar sintomas clini-
cos similares, deben su enferme-
dad a genes y cascadas inflamato-
rias diferentes.

“Esto explica que incluso las
nuevas terapias bioldgicas no
controlen al 100% de los pacien-
tes con una determinada enfer-
medad. Por ejemplo hasta un 30
6 40% de pacientes con artritis
reumatoide no responde favora-
blemente al tratamiento con
agentes bloqueantes del TNF, a
pesar de que los sintomas de
estos pacientes son indistingui-
bles de los de los pacientes que sf
responden”.

CLASIFICACION EN SUBGRUPOS

La buena noticia es que “con el
uso de estudios genéticos, geno-
micos (analisis de la expresion de
los genes) y protedmicos (analisis
de la expresién de proteinas), se
puede clasificar o estratificar a
los pacientes en subgrupos que
tienen més posibilidades de res-

La terapia a la
carta, se basa en
reconocer la
heterogeneidad de
las enfermedades
reumaticas

ponder a un tratamiento determi-
nado. Las implicaciones son enor-
mes, no s6lo desde el punto de
vista médico, sino también, eco-
némico”, destacd.” Sin embargo.
aunque hoy por hoy la terapia a la
carta en reumatologia es una rea-
lidad dentro del ambito de la
investigacion, “para poder apli-
carla en la practica clinica diaria
todavia hay que realizar estudios
multicéntricos con los que com-
probar la validez de los marcado-
res que se estin encontrando y
que pueden llevar a seleccionar el
grupo de pacientes con mas posi-
bilidades de responder a un deter-
minado tratamiento”.

El problema, segin la doctora
Vazquez, presidenta de la SOR-
COM, radica en que esta labor
investigadora todavia no esta lo

suficientemente reconocida en
Madrid. “Hoy por hoy, los investi-
gadores deben sacrificar su tiem-
po libre y su vida familiar, ya que
realizan su labor fuera de las
horas de trabajo, y ademas, lo
hacen por una actividad que no
se ve remunerada. Esperamos que
esta situacion cambie en un futu-
ro no muy lejano gracias al
esfuerzo tanto de los especialistas
como de las Administraciones
Pablicas”.

Con respecto al tratamiento, la
doctora Pascual ha hecho refe-
rencia al uso de los agentes biol6-
gicos, “sin duda, el avance mas
importante ocurrido en los ulti-
mos anos”. El éxito de los bloque-
antes del factor de necrosis tumo-
ral (TNF alpha) en artritis reuma-
toide es quiza el mejor ejemplo,
ha afirmado, aunque existen
otros como los anticuerpos con-
tra los linfocitos B y citoquinas
como la interleukina 6, que tam-
bién estan demostrando eficacia
en el tratamiento de ésta y otras
enfermedades reuméticas.
Concluyd la experta que el uso
de los agentes bioldgicos, nos ha
ensefiado que ciertas citoquinas
(por ejemplo el TNF y la interleu-
kina 6) y ciertos tipos celulares
(por ejemplo los linfocitos B) son
mucho mas importantes de lo que
nos imagindbamos en la patogé-
nesis de la artritis reumatoide.
Otras citoquinas, como el interfe-
rén alpha, parece que juegan un
papel muy importante en la pato-
génesis del lupus, sindrome de
Sjogren’s y, quiza, también, en la
dermatomiositis.



LOS REUMATISMOS /| NOV-DIC 2008

j\ i ] Sociedades autonémicas / XIX Congreso de la SAR

Las terapias biologicas alivian
los sintomas de la EA que no
responden a ningun tratamiento

as terapias bioldgicas, que han

comenzado a administrarse

recientemente en pacientes

con espondilitis anquilosante
(EA), estan proporcionando resulta-
dos muy positivos en pacientes que
hasta ahora no encontraban respues-
ta en ningln tratamiento convencio-
nal, segiin han manifestado diversos
expertos durante la celebracion del
XIX Congreso de la Sociedad Andalu-
za de Reumatologia (SAR) en Punta
Umbria (Huelva), que ha congregado
a cerca de 150 reumat6logos.

Segtn el Dr. José Luis Andréu,
miembro del Servicio de Reumatolo-
gia del Hospital Universitario Puerta
de Hierro de Madrid, “el 40% de los
pacientes que actualmente padecen
espondilitis anquilosante en Espana
no encontraban hasta ahora ningtn
tratamiento, habitualmente asociado
alarealizacion de unaterapia fisicay
a la administracion de antiinflamato-
rios no esteroideos (AINES), que ali-
viara los sintomas de la enfermedad”.
Sin embargo, con la administracion
de los anti-TNF la calidad de vida de
estos pacientes mejora, por primera
vez, de forma significativa.

La EA, que se caracteriza por un
fuerte dolor de espalda y rigidez en
la columna, afecta al 0,5% de la
poblacién espanola (unas 200.000
personas) y repercute de forma muy
significativa en la calidad de vida
de quienes la padecen.

Para el Dr. Andréu, que particip6
en la reunion de la SAR con la
ponencia “Terapia Anti-TNF en
espondilitis anquilosante: la realidad
del control sintomatico y el suefio del
control estructural, “aunque se ha

Dr. José Luis Fernandez Sueiro

demostrado la gran mejora que los
anti-TNF suponen para los sintomas
de la enfermedad, de momento no se
ha podido probar que impliquen una
modificacion en su desarrollo estruc-
tural y, por tanto, en la evolucion de
la EA”. El problema podria residir,
segin ha senalado, en que hasta
hace poco tiempo, los anti-TNF se
administraban en periodos evoluti-
vos de la enfermedad tardios, “por lo
que hasta dentro de dos o tres afios

no podremos saber con certeza si
realmente este tipo de terapia biol6-
gica puede llegar a modificar el desa-
rrollo estructural de la patologfa”.

LA IMPORTANCIA DE MANTENER
EL TRATAMIENTO BIOLOGICO

El Dr. José Luis Fernandez Sueiro,
miembro del Servicio de Reumato-
logia del Complejo Hospitalario
Juan Canalejo de A Corufia, que
present6 la ponencia “Controver-
sias en las pautas de utilizacion de
los tratamientos bioldgicos en las
espondiloartropatias: jhasta cuan-
do tratamos?”, explicd que se ha
demostrado que la interrupcién de
este tratamiento supone una reapa-
ricion de los sintomas, tanto en el
caso de la espondilitis anquilosante
como en el de la artritis psoriasica.

En su opinion, al tratarse todavia
de un tratamiento costoso y con un
balance beneficio-riesgo ajustado,
una de las principales dudas que sur-
gen en torno a la aplicacion de estas
terapias bioldgicas es si deben sus-
penderse en alglin momento y qué
sucede al hacerlo.

En este sentido, el experto ha
senalado que al interrumpir el trata-
miento “en la mayoria de los pacien-
tes, los sintomas reaparecen al cabo
de unos meses; pero también se ha
observado que al hacerlo y, poste-
riormente, al volver a introducir el
mismo tratamiento, éste no pierde
efectividad, pues la respuesta del
paciente resulta muy similar a la ini-
cial”. Con estos datos, en la actuali-
dad el tratamiento con farmacos
anti-TNF en estos pacientes debe de
mantenerse de una forma crénica.
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DR. JOSE LUIS PABLOS
COORDINADOR DE LA RIER

Nace la Red de Investigacion
en Inflamacion y Enfermedades

on el objetivo de mejorar
el conocimiento de las
causas, el tratamiento y la
prevencion de las enfer-
medades reumaticas y del tejido
conectivo, mas de 150 reumat6lo-
gos, investigadores y cientificos de
23 grupos de investigacion del CSIC,
Universidades y Hospitales pertene-
cientes a 6 comunidades auténo-
mas, se han unido para poner en
marcha la Red de Investigacion en
Inflamacién y Enfermedades Reu-
maticas (RIER), la primera red temati-
ca que existe en Espana en éste area
de conocimiento. La RIER es una de
las RETIC (redes tematicas de investi-
gacion cooperativa) financiadas por
el Instituto de Salud Carlos Il1.
Coordinada por el reumatélogo
del Hospital 12 de Octubre Dr. José
Luis Pablos, la RIER esta constituida
por un conjunto de centros distribui-
dos por todo el territorio nacional
que realizan investigacion de cali-
dad en el &mbito de la inflamacion y
las enfermedades reuméticas. La red
promover la investigacion coopera-
tiva entre los grupos clinicos y basi-
cos que la componen y contribuird,
de esta forma, a desarrollar y articu-
lar actividades de investigacion de
excelencia, asi como a generar acti-
vidades formativas dirigidas al per-
sonal cientifico y a difundir este
conocimiento.

Reumaticas

LA INFLAMACION EN

EL PUNTO DE MIRA

“Desde un punto de vista cientifico,
el objetivo de esta red es profundi-
zar en el conocimiento bésico de
las causas y mecanismos de la infla-
macion. El conocimiento de la
inflamacion tiene implicaciones
transversales en amplias areas de la
medicina como el cancer, las enfer-
medades respiratorias o cardiovas-
culares, pero es en las enfermeda-
des reuméticas donde la inflama-
cién constituye el problema funda-
mental”, ha subrayado el doctor
Pablos.

Otro de los objetivos estraté-
gicos de la RIER se centra en la
articulacion de un grupo multi-
disciplinar que facilite a los gru-
pos a través de programas de
investigacion -basicos, epide-
mioldgicos, genéticos, clinicos y
traslacionales- “mejorar su com-
petitividad para abordar progra-
mas més ambiciosos de investi-
gacion, capaces de generar un
conocimiento mas (til para la
resolucion de problemas de
saludy para el desarrollo de acti-
vidades econémicas que contri-
buyan a generar riqueza en nues-
tro entorno”.

La RIER tiene también objeti-
vos de formacion que trataran de
desarrollar globalmente la forma-

cion de jovenes investigadores y
técnicos en el area de la inflama-
cion y las enfermedades asocia-
das a ésta, dirigida a estudiantes
pre-y post-doctorales, asi como a
reumatélogos MIR o post-MIR.
Asimismo, la RIER facilitard el
acceso de todos sus componentes
a informaciones novedosas y
relevantes en el ambito de la
investigacion clinica y experi-
mental en este area a través de la
organizacion de cursos, simpo-
sios y seminarios.

No hay que olvidar que las
enfermedades musculoesqueléti-
cas tienen un impacto socioeco-
némico enorme, de una magni-
tud igual o superior a las enferme-
dades cardiovasculares o el can-
cer, y se estima que su coste total
supone alrededor de un 2,5% del
PIB de los paises desarrollados.

Las enfermedades reuméticas,
que engloban todas las enferme-
dades musculoesqueléticas o del
aparato locomotor no traumati-
cas, de base generalmente infla-
matoria, junto al grupo de enfer-
medades sistémicas inflamatorias
0 autoinmunes denominadas
conectivopatias, afectan a casi el
25% de la poblacion. Es decir,
casi uno de cada cuatro espafio-
les sufre alguna de las diferentes
enfermedades reumaticas.
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En el ambito clinico habitual el uso que se hace de la radiologia
es fundamentalmente cualitativo, pero es necesario disponer de
métodos cuantitativos y normalizados de analisis radiografico

Medida de Ia
progresion radiografica
en la artritis reumatoide

a relacion existente entre los
cambios patolégicos y los
hallazgos radiograficos en las
articulaciones de los enfermos
con artritis reumatoide (AR), convier-
ten a la evaluacion radiografica en un
elemento muy importante no s6lo en
el diagnostico, sino también en la
valoracion de la gravedad y de la pro-
gresion de la enfermedad. La asocia-
cion entre la aparicion precoz de ero-
siones y un mal prondstico avalan su
utilidad como factor predictivo. La

perdurabilidad de las imagenes radio-
graficas permite la posibilidad de ree-
valuacion y de comparaciones poste-
riores. Estas razones apoyan su consi-
deracion como “estandar oro” en la
evaluacion de la AR. En la conferen-
cia OMERACT/ILARWHO se inclu-
y6 la evaluacion radiogréfica en el
conjunto de parametros necesarios
para evaluar la respuesta terapéutica
en ensayos clinicos de un afo o més
de duracién. En la actualidad no se
puede considerar un farmaco como

modificador de la enfermedad si no
ha demostrado su capacidad de dis-
minuir el ritmo de aparicion de nue-
Vas erosiones.

En el ambito clinico habitual el
uso que se hace de la radiologfa es
fundamentalmente cualitativo, tanto
con fines diagndsticos como de
ayuda en el seguimiento de la progre-
sion de la enfermedad. Sin embargo,
cuando interesa comparar los efectos
de diferentes tratamientos entre si,
examinar la evolucion de un grupo
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Puede haber

Tabla 1. Grados del método de Steinbrocker. Adaptado de Steinbrocker et al

Alineacion Normal Normal

o o s s

de pacientes a lo largo del tiempo, o
analizar el grado de relacién entre
hallazgos radiolégicos y otras varia-
bles, es necesario disponer de méto-
dos cuantitativos y normalizados de
analisis radiografico. El primer inten-
to, en este sentido, se atribuye a Stein-
brocker et al, quienes en el afo 1949
tuvieron el acierto de proponer un
método de medicion sencillo y rapi-
do, si bien pronto quedé claro que
sus cuatro categorfas de clasificacion
se solapaban en exceso (Tabla 1).
Desde entonces se ha experimentado
una notable progresion con la apari-
cion de diferentes métodos, muchos
de los cuales han aportado claras
ventajas sobre los anteriores, aunque
a expensas de introducir cierta hete-
rogeneidad en la evaluacion de los
resultados. Sus innovaciones han
contribuido a un mejor conocimiento
del comportamiento del analisis
radiografico en la evaluacion de la
AR. No debe extrafiar, por tanto, que
tal complejidad, como ocurre con la
evaluacion de la capacidad funcional
y la calidad de vida, a menudo deso-
riente e intimide al clinico. En las
siguientes lineas se revisan los aspec-
tos més relevantes de esta metodolo-
gia, considerada clave para demostrar
el caracter modificador de los nuevos
farmacos para el tratamiento de la AR.

1. METODOS DE MEDIDA DEL
DANO RADIOGRAFICO EN LA
ARTRITIS REUMATOIDE

Las alteraciones que se pueden eva-
luar en las radiograffas de los enfermos
con AR son: la pérdida de mineraliza-
cion dsea periarticular, la disminucion

del espacio articular —reflejo de la des-
truccion del cartilago hialino-, la pre-
sencia de erosiones, los trastornos en la
alineacion, y las anomalias en las par-
tes blandas periarticulares. La mayorfa
de los métodos incluyen una evalua-
cion de las erosiones y de la interlinea
articular, porque proporcionan infor-
macion independiente y complemen-
taria, y porque, ademas, poseen buena
reproducibilidad.

Las lesiones radiolégicas se estu-
dian fundamentalmente en las articu-
laciones de las manos, y en las articu-
laciones pequefias de los pies. Los
hallazgos en estas localizaciones
parecen ser representativos de lo que
ocurre de forma global en el conjunto
de articulaciones, aunque no reflejen
la evolucién individual de la enfer-
medad en las articulaciones grandes.
Las proyecciones que se utilizan son
la posteroanterior (PA) de manos y
carpos y la anteroposterior de pies.

Los diversos métodos desarrolla-
dos se diferencian en:

M a) La localizacion y el nimero de
articulaciones examinadas.

B b) Las alteraciones radioldgicas
estudiadas.

M o) El tipo de examen utilizado,
que puede ser global, cuando se eva-
lGan las diferentes alteraciones radio-
l6gicas de forma conjunta, o desglo-
sado, si el estudio se realiza de forma
independiente para cada tipo de alte-
racion.

B d) La escala empleada en la valo-
racion de cada alteracion radiolégica.
M ¢) La disponibilidad de patrones
radioldgicos (radiografias con las que
comparar).

1.1. SISTEMAS DE

EXAMEN GLOBAL

Con estos métodos se evaltian de
forma conjunta todas las alteracio-
nes radioldgicas estudiadas. En los
mas sencillos se da una puntuacién
de conjunto a todas las lesiones de
un paciente, mientras que en los mas
complejos se estudian por separado
las diferentes articulaciones (Figura
1). De todos los métodos de este tipo
el que més se utiliza en la actualidad
es el método de Larsen.

Figura 1.

R P

e e

Ejemplos de analisis global ( A y B) y desglosado (C).
A) Evaluacién en conjunto de toda la mano.

B) Analisis en conjunto de interlinea y erosiones
para cada articulacion. C) se estudian erosiones e in-
terlinea por separado en cada articulacién.
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Método de Larsen

Es junto con el método de Sharp
uno de los mas utilizados. Es un
método clasico que cuenta con
diferentes modificaciones. En su
descripcion original se incluyen
seis grados basados en la compara-
cién con radiografias estandar. Se
evalta el aumento del tejido periar-
ticular, la osteoporosis, las erosio-
nes y la pérdida del cartilago.

Fruto de los problemas detecta-
dos a través de la amplia experiencia
en su utilizacion, Larsen propuso en
el afio 1995 una modificacion del
método para adaptarlo mejor a ensa-
yos clinicos multicéntricos prolonga-
dos en el tiempo. EI método original
se topaba con las deficiencias técni-
cas en la realizacion de las radiogra-
fias que hacfan muy dificil detectar
el aumento de partes blandas periar-
ticulares y la osteopenia, por lo que
se opta por eliminar su valoracion. El
autor considera mas importante y
precoz la destruccion 6sea represen-
tada por las erosiones que la pérdida
de espacio articular, por ello en la
nueva escala va a tener menos rele-
vancia esta Gltima caracteristica. La
escala se basa en un esquema visual
sencillo apoyado en las siguientes
indicaciones:

B Grado 0. Superficies articulares
intactas y espacio articular normal.
B Grado 1. Erosiones de menos de 1
mm de didmetro o disminucion del
espacio articular.

B Grado 2. Una o varias erosiones
de mas de 1 mm de diametro.

B Grado 3. Erosiones marcadas.

W Grado 4. Grandes erosiones,
generalmente no queda espacio arti-
cular libre entre ellas; las lineas dseas
estan parcialmente respetadas.

B Crado 5. Destruccion articular,
las lineas 6seas estan destruidas.

Otra modificacion es la division
del carpo en 4 éreas, con la intencion
de aumentar la sensibilidad para
detectar progresion, que es muy baja
con la evaluacion global que se hace
en la version original. En total se eva-
lGan 16 areas de cada mano (8),
mufeca (4) y pie (4) (figura 2). Los
resultados se pueden expresar como
el valor medio de las lecturas realiza-
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En la actualidad no se puede considerar un
farmaco como modificador de la enfermedad si
no ha demostrado su capacidad de disminuir
el ritmo de aparicién de nuevas erosiones

das en manos (0-5), mufecas (0-5) y
pies (0-5), como el valor medio para
el conjunto de las 32 areas (0-5),
como lasumatotal de las 32 areas (0-
160), o como el recuento simple del
nimero de articulaciones con ero-
siones (0-32).

Sistemas de examen desglosado

Con estos sistemas cada caracteristica
radiolégica se estudia y puntta por
separado. Los distintos métodos de
este grupo se diferencian en el nime-
roy localizacion de las articulaciones
analizadas asi como en los pardme-
tros evaluados (Figura 1). De estos
métodos el que en los ltimos afios se
ha extendido es el método de Sharp
modificado porVan der Heijde.
Método de van der Heijde

Van der Heijde et al han descrito una
modificacién del método de Sharp,
que ha alcanzado una gran populari-
dad, y cuya principal novedad ha
sido la incorporacion de la lectura
sistematica de los pies. Con este
método se estudian las erosiones en
16 areas de cada mano y en 6 de
cada pie, y la interlinea articular en
15 é&reas de cada mano y en 6 de
cada pie (Figura 3).

Las erosiones se puntdian con una
escala de recorrido 0 a 5. Cada ero-
sion individual se puntia como 1,
perossi es grande la puntuacion puede
ser 2,y 3 en caso de que la lesion
ocupe mas de la mitad de la superfi-
cie articular. En los pies se utiliza la
misma escala (0-5) pero con la pecu-
liaridad que se aplica a cada una de
las 2 superficies articulares, base de la
falange y extremo del metatarsiano,
por lo que el valor maximo posible
para una metatarsofalangiana es de
10. La suma de las puntuaciones para
las erosiones podirfa alcanzar un valor
maximo de 160 para ambas manos y
de 120 para ambos pies.

La disminucién del espacio articu-
lar se evaldia de forma conjunta con la

Figura 2.

Articulaciones evaluadas en el método de Larsen.
Modificado de Larsen A.

Figura 3.

L=

Articulaciones evaluadas en el método de van der
Heijde para erosiones A) e interlinea B).
Modificado de van der Heijde D.

alineacion. Se puntta de 0 a 4 segin
la siguiente escala: 0 = normal, 1 =
disminucion dudosa o focal, 2 = dis-
minucion del espacio articular gene-
ralizado, inferior al 50%, 3 = dismi-
nucién de la interlinea articular de
forma generalizada en més del 50%
de su medida inicial o subluxacion, 4
= anquilosis o luxacion completa. La
suma de las puntuaciones del con-
junto de articulaciones puede alcan-
zar un maximo de 120 en las manos y
48 en los pies. Se han publicado dia-
gramas que facilitan su utilizacion.
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Este método se ha disenado para
evitar las dificultades de lectura,
tanto en el andlisis de las erosiones
como en la disminucién del espa-
cio articular, sobre todo a nivel de
algunas zonas del carpo. Por otra
parte, al introducir la lectura de las
articulaciones del pie, puede mejo-
rar la sensibilidad en la deteccion
de erosiones que a este nivel ocu-
rren en estadios iniciales de la
enfermedad.

Sistemas de mediida simplificaclos

En los dltimos afios se estd produ-
ciendo un notable esfuerzo por sim-
plificar los métodos mas consolida-
dos para hacerlos menos tediosos y
facilitar su realizacion, sin que ello
suponga merma alguna en su sensi-
bilidad para detectar la progresion.
Un buen ejemplo serfa la version
mas sencilla del método de van der
Heijde, en donde se reduce la escala
ala presencia (=1) o ausencia (=0) de
erosiones o disminucion del espacio
articular. En cambio para el método
de Larsen el camino seguido ha sido
disminuir el ndmero de articulacio-
nes evaluadas.

2. EVOLUCION RADIOLOGICA DE
LA ARTRITIS REUMATOIDE

La evolucién de las lesiones radiol6-
gicas a lo largo del tiempo en un
enfermo determinado es muy varia-
ble y dificil de predecir. Sin embar-
go, del estudio de grupos de enfer-
mos con AR si se han obtenido datos
relevantes de la progresion radiolo-
gica. Las erosiones y la pérdida del
espacio articular, aparecen en el
70% de los enfermos durante los
tres primeros afios de enfermedad.
Alrededor del 20 % de las articula-
ciones estan danadas y cada articu-
lacién presenta menos del 10% del
deterioro posible. La progresion
posterior se realiza en mayor grado
por aumento de las lesiones en las
articulaciones previamente altera-
das més que por la aparicion de
nuevas articulaciones dafiadas. Los
trastornos en la alineacién son
menos frecuentes y se inician mas
tarde Algunos autores han encon-
trado una progresion constante del
dano radioldgico, sin embargo otros
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datos indican que el deterioro es
mas rapido durante los primeros
arios de la enfermedad.

3. RELACION ENTRE DETERIORO
RADIOLOGICO Y OTRAS VARIABLES
En estudios transversales el dafio
radiolégico se relaciona sobre todo
con la duracién de la enfermedad, y
con parametros que miden deformi-
dad y limitacién de la movilidad arti-
cular. Los datos de laboratorio, las
escalas de dolory los indices de dolor
articular no guardan relacion con las
puntuaciones de los sistemas de
medida de dano radiolégico. En un
nivel intermedio encontramos la
edad, los indices de tumefaccion arti-
cular, los cuestionarios que evaltian la
capacidad funcional y las medidas de
capacidad fisica como la fuerza de
prension y el tiempo empleado en
andar una distancia determinada. La
relacion que existe entre la capacidad
funcional y las lesiones radioldgicas
aumenta con el tiempo de evolucion
de la enfermedad. El HLA-DR4 se ha
asociado a mayores alteraciones
radiograficas El deterioro radiolégico
en la AR se considera un indicador
objetivo de progresion clinica de la
enfermedad, pero que aparece con
cierto retraso respecto a la inflama-
cién articular. Por ello es interesante
conocer qué pardmetros de actividad
inflamatoria pueden predecir la pos-
terior evolucion radioldgica.

Cuando se realizan estudios
prospectivos en AR de reciente
comienzo se observa que la presen-
cia de factor reumatoide, los anti-
cuerpos antipéptido citrulinado, los
niveles de VSG y PCR, el nimero de
articulaciones tumefactas, y el HLA
DR4 y DR2, de forma independiente
o en combinacién, anticipan el cam-
bio radiolégico.

4. LIMITACIONES

Todos los métodos son muy sensi-
bles a las diferencias en la técnica
radiografica empleada en distintas
radiografias de un mismo estudio.
Un ejemplo lo constituyen los
pequeiios cambios en la posicion
debidos a la ligera flexién por una
articulacion dolorosa o la subluxa-

cion incipiente que dificultan la
valoracion tanto del espacio articu-
lar como de las erosiones provo-
cando errores en la lectura. La dife-
renciacién entre cambios degene-
rativos e inflamatorios es en ocasio-
nes complicado cuando se estudia
el espacio articular. Otro aspecto
relevante es su poca sensibilidad en
detectar lesiones al inicio de la
enfermedad, sobre todo si lo com-
paramos con la resonancia magné-
tica o la ecograffa.

5. ESTRATEGIAS METODOLOGICAS
La puesta en practica de estos méto-
dos plantea una serie de problemas
estratégicos que deben resolverse
previamente a la realizacién de un
ensayo clinico. Aspectos como el
nlimero y experiencia de los investi-
gadores que van a realizar la lectura,
el nimero de radiograffas y la dispo-
sicion cronoldgica o no de las mis-
mas en cada lectura, pueden condi-
cionar la variabilidad de la lectura y
la sensibilidad para detectar la pro-
gresion radiogréfica de la enferme-
dad. Otro punto importante es esta-
blecer cuando podemos considerar
que la progresion medida en un
paciente determinado es debida a un
deterioro real y no a la variabilidad
de la medida.

CONCLUSIONES

Disponemos de diversos sistemas
muy Utiles para medir la progresion
de las lesiones radiogréficas en la
artritis reumatoide. En general se eva-
[Gan las erosiones y la interlinea arti-
cular en manos y pies. La valoracion
de las lesiones presenta gran variabi-
lidad interobservador, por ello es
necesario calcular la fiabilidad del
sistema en cada caso concreto,
como paso previo para establecer la
minima diferencia detectable en la
progresion radiolégica.

Su utilizacion en la préctica clini-
ca es dificil a pesar que se han desa-
rrollado métodos simplificados.

En un futuro cercano la utiliza-
cion de la resonancia magnética y la
ecograffa pueden aportar su mayor
sensibilidad en la deteccion y pro-
gresion de erosiones.
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1446. Artritis séptica por Staphylococcus
Aureus meticilin resistente: un nuevo y
emergente sIndrome

S MINGUEZ, A MOLTO, E GARCIiA-MELCHOR, E GARCIA-
CASARES, D GRADOS, S MOLINOS, M JIMENEZ, L MATEO, S
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La artritis séptica por Staphylococcus Aureus meticilin
resistente (SAMR) se describe habitualmente en pacientes
ancianos con miltiples comorbilidades asociadas.

Los autores revisan 240 artritis sépticas y 9 de ellas
(3.7%) presentaban cultivos positivos a SARM. Todos los
casos de SARM fueron diagnosticados entre los afios 2000 a
2008. Cinco de los pacientes eran varones, media de edad 74
anos (rango:47-88 afos). La articulacion afecta més frecuen-
te fue la rodilla, con 6 casos, 3 de ellos con protesis. Presenta-
ron bacteriemia 5 casos. La comorbilidad asociada fue: hiper-
tension (8 casos), diabetes, cancer y cirrosis en 3 casos.

El nimero medio de leucocitos en liquido sinovial fue de
39.823/mm3. Todos los pacientes fueron tratados con Van-
comicina. Unodelos pacientes requiri6 recambio protésicoy
otro artrotomia.

Los autores concluyen, que la artritis séptica por SARM
es una infeccion de aparicion en la dltima década. Pacientes
de edad avanzada y comorbilidad asociada parece estar aso-
ciada. La rodilla es la articulacion mayoritariamente afecta.

N° 130. La region intergénica 6923 y
su gen TNFAIP3 contiene factores
genéticos independientes que
contribuyen a la susceptibilidad para
artritis reumatoide

IA GonzALez!, R DitGUEz-GonzALEZ!, M CaLazal, E
Perez-PAMPIN!, A BALsA2, FJ BLanco3, JD CARETE4, R
CALiZ3, L CARRENO®, A RODRIGUEZ DE LA SERNA7, B FER-
NANDEZ-GUTIERREZS, AM. ORTIZ9, G HERRERO-BEAU-
MONT!O, JL. PaBLos!l, J NARVAEZ!2, F Navarro!3, JL
MARENCO!4, J] GoMEZ-REINO!. TH. CLINICO UNIVERSITA-
RIO DE SANTIAGO.2H. LA PAz, MADRID; HOSPITAL JUAN
CANALEJO, A CORUNA; 4H. CLINIC, BARCELONA, SH. VIRGEN
DE LAS NIEVES, GRANADA; ®H. GREGORIO MARANON,
MADRID; 7H. SANTA CREU Y SAN PAU, BARCELONA; 8H. CLi-
NICO SAN CARLOS, MADRID; H. DE LA PRINCESA, MADRID;
10FUNDACION JIMENEZ Diaz, MADRID; 11H. 12 DE OcTU-
BRE, MADRID; 12H. DE BELLVITGE, BARCELONA; 13H. VIR-
GEN MACARENA, SEVILLA; 14H. DE VALME, SEVILLA.

Uno de los mayores hallazgos en estudios recientes del
genoma humano en la susceptibilidad en AR, ha sido la
identificacion de su asociacion con la region intergénica
cromosdmica 6q23. Los autores plantean la posibilidad de
que una variacion en el gen TNFAIP3 pueda contribuir a la
senal detectada en dicho locus intergénico. Para ello anali-

EN ESTE NUMERO LOS RESPONSABLES DE LA SECCION REPRODUCEN
CON COMENTARIO PARTE DE LOS ABSTRACTS DE REUMATOLOGOS
ESPANOLES PRESENTADOS EN EL CONGRESO DE LA ACR 2008,

SAN FRANCISCO. DADA LA NOTABLE CANTIDAD DE TRABAJOS
APORTADOSY LA IMPOSIBILIDAD DE EXPONERLOS TODOS EN ESTE
NUMERO, COMPLETAREMOS LA PUBLICACION EN EL SIGUIENTE.
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zan los genotipos de muestras de 1651 pacientes con AR y
1619 controles espanoles. Los autores demuestran que
ambas regiones intergénicas en 6q23 y en los locus
TNFAIP3 contribuyen de forma independiente a la suscep-
tibilidad genética de la AR.

N° 345. Asociacion del gen STAT4
con artritis reumatoide: estudio de
replicacion en tres poblaciones europeas

G Orozcol, BZ ALizADEH2, AM DELGADO-VEGA3, MA.
GONZALEZ-GAY#, A BALSA3, D PASCUAL-SALCEDO?, B FER-
NANDEZ-GUTIERREZ®, MF GoNzALEzZ-EscriBano?, IF
PETERSSONS, PLCM vAN RIELY, P BARRERAY, MJH COE-
NENY, TRDJ RADSTAKE?, C WyMENGA!0, BPC KOELE-
MAN2, M ALARCON-RIQUELME3, ] MARTIN!, 1INSTITUTO DE
PARASITOLOGIA Y BIOMEDICINA LOPEZ-NEYRA, CSIC,
ARMILLA, GRANADA; 2UMC UTRECHT, UTRECHT, NETHER-
LANDS; 3UpPSALA UNIVERSITY, UPPSALA, SWEDEN; 4HOSPI-
TAL XERAL-CALDE, LUGO; 5HOSPITAL LA PAZ, MADRID,;
6HOSPITAL SAN CARLOS, MADRID; "HOSPITAL VIRGEN DEL
Rocio, SEVILLA; 8LUND UNIVERSITY HOSPITAL, LUND, SWE-
DEN; 9UMC NyMEGEN, NJMEGEN, NETHERLANDS; 10UMC
GRONINGEN, GRONINGEN, NETHERLANDS.

En el presente estudio los autores confirman la asociacion
de la variante rs7574865 del gen STAT4 con la artritis reu-
matoide en tres cohortes europeas (p<0,0001, OR : 1.24;
intervalo de confianza (IC 95%):1.12-1.37).

La asociacion también es estadisticamente significativa
para en cada una de las tres poblaciones estudiadas : espa-
fola( P= 0.001, OR 1.26; 1C95%: 1.09-1.45), sueca(P=
0.03, OR 1.35; IC: 1.03-1.77) y holandesa (P=0.03, OR
1.45;1C95% 1.21-1.73)

N° 346. Estudio de las variantes funciona-
les del gen Bank 1 en la artritis reumatoide

G Orozcol, AK ABELSON2, E SANCHEZ!, MA GONZALEZ-
GAY3, A BaLsa%, D PascuAL-SALCEDO% A GArcia3, B
FERNANDEZ-GUTIERREZO, I PETERSSON’, B PONS-ESTELS, A
EMON9, S Paral0, HR ScHErBARTH!!, M ALARCON-
RIQUELMEZ, ] MARTIN!, 1INSTITUTO DE PARASITOLOGIA Y
BIOMEDICINA LOPEZ-NEYRA, CSIC, ARMILLA, GRANADA;
2RUDBECK LABORATORY, UPPSALA UNIVERSITY, SWEDEN;
3SHospPITAL XERAL-CALDE, Luco; 4HospiaL LA Paz,
MADRID; SHOSPITAL VIRGEN DE LAS NIEVES, GRANADA;
6HOSPITAL SAN CARLOS, MADRID; 7LUND UNIVERSITY HOS-
PITAL, LUND, SWEDEN; SSANATORIO PARQUE, ROSARIO,
ARGENTINA; 9CEMIC, BUENOS AIRES, ARGENTINA; 10HOs-
PITAL JOSE M. CULLEN, SANTA FE, ARGENTINA; 1 THOSPITAL
DR. OSCAR ALLENDE, MAR DEL PLATA, ARGENTINA.

Se ha evidenciado asociacion entre diferentes variantes del
gen Bank 1 con el LES. Este trabajo estudia la posible aso-
ciacion de tres variantes del gen BAK 1 (rs17266594,
1s10516487 and 1s3733197) con la AR en cohortes de
pacientes de Espana, Suecia, Argentina y Méjico. Los auto-
res encuentran una ligera asociacion entre variantes del gen
Bank1 rs10516487 ( P=0.008, OR (IC 95%) 1.15 (1.04-
1.27)] y la 1s3733197 [P= 0.001, OR (IC 95%) 1.17
(1.06-1.28)] y la AR cuando se analizan en conjunto las 4
cohortes. También encuentran asociacion con el haplotipo
TGG [P=0.01, OR (IC95%) 1.15 (1.04-1.27)].

N°917. La Jun N-Terminal Cinasa 1
(JNK) es necesaria para la expresion de
citocinas y para la destruccion articular
en la artritis inflamatoria

M Guma, M Corr, M Karin. UCSD, La Jolla, CA.

Las Jun N-terminal cinasas se expresan en la sinovial reu-
matoide y juegan un importante papel en la produccion de
citocinas y en la regulacion de la matriz extracelular a través
fundamentalmente de la produccién de metaloproteinasas.
La JNK2 es la isoforma que se expresa de forma predomi-
nante en los sinoviocitos. Los autores estudian el papel de la
isoforma JNK1 en la inflamacion sinovial en un estudio con
dos modelos de artritis en ratones normales y ratones con
carencia de esta isoforma de la JNK (JNK -/-).

En los dos modelos de artritis los ratones con JNK -/-
tenian menor puntuacion para artritis clinica, menos erosio-
nes y menor destruccion del cartilago. También se observo
una menor expresion de citocinas como la IL-6 e IL-1B y
diversas metaloproteinasas.

N° 943, Interacciones en 17 regiones
implicadas en la susceptibilidad a la
artritis reumatoide

L RODRIGUEZ-RODRIGUEZ, N PERDIGONES, ] VARADE, A
MARTINEZ-DONCEL, B FERNANDEZ-GUTIERREZ. HOSPITAL
CLiNICO SAN CARLOS, MADRID.

El objetivo del estudio fue evaluar la interaccion de 17
regiones genéticas seleccionadas que podrian intervenir en
la susceptibilidad para el desarrollo de la AR.

Se analizaron 45 SNPs de estas regiones en 528 pacien-
tes y 518 controles. Se observaron tres interacciones signifi-
cativas, dos de ellas implicaron al gen MIF.

Los autores concluyen que las interacciones genéticas
en este estudio demuestran diferencias genéticas entre los
pacientes con AR siendo el MIF un factor de susceptibili-
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dad para un subtipo de estos pacientes. Este hecho impli-
ca que el efecto protector/susceptible depende de su
bagaje genético.

N° 960. Efecto de poly (ADP-ribosa)
polimerasa-1 supresion (PARP-1) en la
apoptosis inducida por FAS en células
sinoviales reumatoides fibroblasto-like

C Conde, S Garcia, J] Gomez-Reino. Hospital
Clinico Universitario de Santiago.

La poly (ADP-ribosa) polimerasa-1 (PARP-1) es una
proteina que participa en el mantenimiento de la inte-
gridad gendmica y en la patogenia de varios trastornos
inflamatorios, basandose en estudios previos realiza-
dos por el mismo grupo. Los autores evaltian el impac-
to de la supresion de PARP-1 en la apoptosis inducida
por FAS en células sinoviales reumatoides fibroblasto-
like (FLS).

En células obtenidas de 6 pacientes con AR se supri-
mio la expresion de PARP-1 y posteriormente se evalud
la induccion de apoptosis. Al comparar con los contro-
les se observo una disminucion de la apoptosis en las
células deficientes en PARP-1, analizando los diversos
componentes implicados en el mecanismo de apopto-
sis, se observo que FLIP-S y Akt tenian un papel en la
resistencia a la apoptosis en las celulas deficientes en
PARP-1.

Los autores concluyen que la supresion de PARP-1
disminuye la apoptosis en células FLS y que este efecto
esta relacionado con el incremento de la fosforilizacion
de Akt y la expresion de FLIP-S.

N° 1015. Mecanismos por los que los
anti-TNF alfa mejoran la sensibilidad a
la insulina

V HERNANDEZ-HERNANDEZ, IA FERRAZ-AMARO, JC QUE-
VEDO, I AZNAR, B RivErO, C LUNA-GOMEZ, ] LOPEZ-FER-
NANDEZ, F DiAZ-GONZALEZ. HOSPITAL UNIVERSITARIO DE
CANARIAS, SANTA CRUZ DE TENERIFE.

Se ha constatado que el tratamiento con anti-TNF alfa
disminuye la resistencia a la insulina en pacientes con
AR. Los autores estudian si este efecto resulta de una
accion directa sobre los efectos bioldgicos de la insuli-
na, o de forma indirecta por modificaciones en la canti-
dad de grasa corporal o en el metabolismo de los aci-
dos. grasos.

Bibliografia comentada/ ACR § Eﬁ!

Se estudian en 16 pacientes con AR no diabéticos, el
peso corporal, medidas antropométricas, ingesta calo-
rica, perfil lipidico e hidrocarbonado, cuestionarios
nutricionales, porcentaje de grasa corporal mediante
impedanciometria y la resistencia a la insulina antes y
después de 6 meses de tratamiento con anti-TNF alfa.

Se observa descenso significativo de la hemoglobina
glicosilada y resistencia a la insulina tras el tratamiento,
sin detectar cambios en el otros pardametros. Concluyen
que el tratamiento con anti-TNF alfa influye directa-
mente sobre el efecto bioldgico de la insulina y no a tra-
vés de cambios en el metabolismo lipidico o de la pro-
porcion de grasa visceral.

N° 1266. ;Es la exposicion a los
antagonistas del TNF un factor de
riesgo para el cancer en la artritis
reumatoide?

L AisoLo!, L CARMONAZ2, J] GOMEZ-REINO3, BIOBADA-
SER StunY GROUP. 1HOSPITAL CLINICO SAN CARLOS,
MADRID; 2FUNDACION ESPANOLA DE REUMATOLOGIA,
MADRID; 3COMPLEJO HOSPITALARIO UNIVERSITARIO DE
SANTIAGO.

El objetivo del estudio fue evaluar si los pacientes con AR
tratados con farmacos anti-TNF presentan mayor riesgo
para el desarrollo de neoplasias

Los datos se obtuvieron de BIOBADASER (4.529
pacientes) y EMECAR (789 pacientes) utilizada como con-
trol. Se estimé la tasa de incidencia por 100.000 pacien-
tes/afo de cancer en los pacientes con AR y los pacientes en
el grupo control tratados con biologicos se eliminaron.

Se detectaron 99 casos con cancer: 29 en el grupo con-
trol y 70 en el grupo tratado con TNE. Los pacientes trata-
dos con biologicos fueron mas jovenes y tenian un DAS
superior basal. Sin embargo, la duracion de la AR fue simi-
lar en ambos grupos. Tras ajustar por edad, sexo, duracion
de la enfermedad y actividad no se encontraron diferencias
significativas en la incidencia de cancer. Por lo tanto los far-
macos que bloquean el TNF no parecen incrementar el ries-
go para el desarrollo de neoplasias en los pacientes con AR.

1541. ;Es seguro el metotrexato en el
periodo perioperatorio de pacientes con
artritis reumatoide?

E Lozal, JA MARTINEZ-LOPEZ2, L CARMONAZ, 3E INITIA-
TIVE 2007-2008. 1HospPITAL CLINICO SAN CARLOS,
MADRID; 2RESEARCH UNIT, FUNDACION ESPANOLA DE
REUMATOLOGIA.



LOS REUMATISMOS /| NOV-DIC 2008

—\.“_\i ] Bibliografia comentada / ACR

Con objeto de analizar la eficacia y seguridad del meto-
trexato (MTX) en pacientes con AR, en el periodo
perioperatorio, los autores realizaron una revision sis-
tematica. Se incluyeron ensayos clinicos controlados
(ECC) o estudios de cohortes de alta calidad, con grupo
control.

Se incluyeron 4 articulos de un total de 39. Los
pacientes eran mayoritariamente mujeres de alrededor
de 60 anos, que seguian tratamiento con una dosis
media de MTX entre 5 a 10 mg semanal. Los pacientes
que continuaron MTX, no cambiaron la dosis en el
periodo perioperatorio.

En 2 de los ECC, en los que los pacientes continua-
ron el tratamiento con MTX no presentaron mayor
namero de problemas con la herida quirargica, aunque
si menor namero de brotes de la AR. En un estudio de
cohortes prospectivo, se detectaron 4 infecciones en el
grupo en tratamiento con MTX y ninguno en el grupo
control. No se detectd en ninguno de los grupos brotes
de AR. Sin embargo, en un estudio retrospectivo, los
pacientes en tratamiento con MTX, presentaron menor
namero de casos de morbilidad en herida quirtrgica
(p=0.038), brotes de AR (p=0.05) y no hubo diferen-
cias respecto a la presencia de infeccion.

Los autores concluyen que el tratamiento con dosis
bajas de MTX en pacientes con AR no complicada, no
aumenta la tasa de complicaciones en el periodo perio-
peratorio.

N° 1662. ;Es la psoriasis una
complicacion del tratamiento con
anti-TNFs?

B PtREZ-ZAFRILLA!, M] GARCiA DE YEBENES!, E DAUDEN?,
JJ GOMEZ-RENO3: L CARMONA!, BIOBADASER StUDY
Group. !FUNDACION ESPANOLA DE REUMATOLOGIA,
MADRID; 2HOSPITAL DE LA PRINCESA, MADRID; 3COMPLEJO
HOSPITALARIO UNIVERSITARIO DE SANTIAGO.

Se han descrito casos de aparicion de lesiones de pso-
riasis en pacientes tratados con anti-TNFs alfa. Sin
embargo la psoriasis es una enfermedad con prevalen-
cia elevada, por lo que la asociacion podria ser casual.

Estudian si existe asociacion entre el tratamiento
con anti-TNFs y psoriasis en pacientes con AR. Por
otra parte también se pretende describir todos los
casos comunicados al registro BIOBADASER. Los
autores comparan los datos de BIOBADASER con los
obtenidos en la cohorte EMECAR.

Desde el afio 2001, ano de implantacion de BIOBA-
DASER, hasta diciembre de 2007 se han incluido
4,529 pacientes con AR tratados con anti-TNFs con un
tiempo de exposicion de 11.758 pacientes-afio. En la
cohorte EMECAR se incluyeron 789 pacientes con un

ARTROSIS

seguimiento de 2.243 pacientes afio. Se calculé la tasa
de incidencia de psoriasis en BIOBADASER y se com-
pard con la de la cohorte EMECAR.

Se identificaron 37 nuevos casos de psoriasis en
BIOBADASER con una edad media de 47+15 afios
(20 pacientes AR, 8 con artritis psoridsicas, 3 pacien-
tes con espondilitis anquilosante, 2 casos en enfermos
con artritis idiopatica juvenil, 2 pacientes con artritis
enteropatica, y 2 espondiloartropatias indiferencia-
das).La tasa de incidencia de psoriasis en pacientes
con AR tratados con bioldgicos fue de 3.0 por 1,000
pacientes —afio (95% IC: 1.4-6.4), y 1.8 por 1,000
paciente-ano (IC al 95%: 0.7-4.7) pacientes no
expuestos a anti-TNFs, con una razén de incidencia de
1.72 (IC al 95%: 0.44-8.02). La tasa de incidencia de
psoriasis para los distintos anti-TNFs fue para etaner-
cept de 1.3 (IC al 95%: 0.2-9.5), para infliximab de
2.7 (IC al 95%: 0.9-8.4), y para adalimumab de 7.1
(ICal 95%: 2.3-22.1).

Los autores concluyen que la tasa de incidencia en
pacientes con AR tratados con anti-TNFs puede estar
elevada respecto a los pacientes no expuestos.

N° 148. Papel de los haplogrupos del
DNAmt en la prevalencia de la artrosis
de rodilla y cadera

I REGO!, M FERNANDEZ-MORENO!, C FERNANDEZ-LOPEZ!,
A GONZzALEZ?, J] GOMEZ-REINO3, ] ARENAS3, F GALDO!,
FJ BLANCO!. 10STEOARTICULAR AND AGING RESEARCH
LAB. RHEUMATOLOGY DivisioN. INIBIC-HospITAL UNI-
VERSITARIO JUAN CANALEJO, CORUNA; 2LABORATORIO DE
INVESTIGACION 2 AND RHEUMATOLOGY UNIT, HOSPITAL
CLINICO UNIVERSITARIO DE SANTIAGO, SANTIAGO DE COM-
POSTELA; SUNIDAD DE INVESTIGACION. HOSPITAL 12 DE
OCTUBRE., MADRID.

Los autores estudian el papel del AND mitocondrial en
la prevalencia y la gravedad de la artrosis de rodilla y
cadera.

Los resultados muestran que los individuos porta-
dores del haplogrupo ] tienen un menor riesgo de
sufrir artrosis de rodilla (odds ratio (OR) = 0,46, inter-
valo de confianza (IC) al 95%: 0,282-0,748; p=0,002)
y de artrosis de cadera (OR = 0.661; IC al 95%: 0.440-
0.994; p=0.046). El riesgo de progresion grave de la
artrosis de rodilla también es menor para los portado-
res de este haplogrupo (OR = 0.351; IC al 95%: 0.156
- 0.787; p =0.012). En cambio los portadores del
haplogupo U presentan una progresion mas grave
(OR=1.788; IC al 95%:1.094-2.922; p=0.025).
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N° 1301. El papel de la autofagocitosis
en el proceso osteoartrosico

M'C DE ANDRES, F GALDO, F] BLANCO. OSTEOARTICULAR
AND AGING RESEARCH LABORATORY. RHEUMATOLOGY DIvI-
SION. BIOMEDICAL RESEARCH CENTER. INIBIC-HOSPITAL
UNIVERSITARIO JUAN CANALEJO, CORUNA.

El objetivo del estudio fue evaluar los niveles de autofa-
gia en condrocitos normales y osteoartrosicos. Para la reali-
zacion del estudio se utilizaron condrocitos normales y oste-
oartrdsicos, se evalud la expresion de dos genes relaciona-
dos con la autofagia, Beclin-1 y APG-7.

En los resultados se observo con microscopia Optica un
incremento de vacuolas citoplasmaticas en ambos grupos
de células, sin embargo el nimero fue mayor en los condro-
citos artrosicos, la expresion de Beclin-1 fue mayor en estas
mismas células. No hubo diferencias en la expresion de
APG-7.

Los autores concluyen que en las células artrosicas ade-
mas de la apoptosis existe un incremento de la autofagia, lo
cual sugiere un tipo de control que podria permitir a deter-
minadas células sobrevivir en condiciones suboptimas.

COLAGENOPATIAS

1130. Un analisis multicéntrico amplio
del polimorfismo CTGF -945 no
confirma su asociacion con
susceptibilidad o fenotipo a
escleroderma

B RuepA!, C SIMEON2, R HESSELSTRAND> A HERRICK?, |
WORTHINGTON*, N ORTEGO-CENTENO3, G RIEMEKASTENS,
V FoNoLLosA2, MC Vonk’, FHJ vaN DEN HOOGENS, |
SANCHEZ-ROMANY, MA AGUIRRE-ZAMORANO!?, R GAR-
cia-PorTALES!1, A Pros!2, MT Camps!3, MA GONZALEZ-
GAy14, M CoeNeN’, N LAMBERT!3, JL NELSON!6, T. RADS-
TAKE!7, ] MARTINL. 1IPBLN, CSIC, ARMILLA, GRANADA;
2HospITAL VALL DE HEBRON, BARCELONA; 3LUND UNIVER-
siTy HOSPITAL, LUND; #UNIVERSITY OF MANCHESTER;
5HospITAL CLINICO UNIVERSITARIO, GRANADA; OCHARITE
UNIVERSITY HOSPITAL, BERLIN; 7RADBOUD UNIVERSITY NIJ-
MEGEN MEDICAL CENTRE, NJJMEGEN; 8SINT MAARTENSKLI-
NIEK, NIJMEGEN, NETHERLANDS; YHOSPITAL VIRGEN DEL
Rocio, SeviLLA; 10HospitAL REINA SOFIA, CORDOBA;
ITHoSPITAL VIRGEN DE LA VICTORIA, MALAGA; 12HOsPI-
TAL DEL MAR, BARCELONA; 13HOSPITAL CARLOS HAYA,
MALAGA; 14HospiTAL XERAL CALDE, Luco; 15INSERM,
MARSEILLE; !OUNIVERSITY OF WASHINGTON; 17BOSTON
UNIVERSITY MEDICAL CENTER.
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El estudio, realizado en un grupo internacional de 1180
pacientes con escleroderma (SSc) y 1784 controles, no con-
firma que la variante genética 945 CTGF se asocie con la
susceptibilidad a SSc o a un fenotipo especifico (OR: 1.06
(95 % 1C0.93-1.21, P=0.37).

N° 1448. Incidencia de tuberculosis en
pacientes con enfermedades
autoinmunes en un hospital terciario
espaiiol. Papel de los tratamientos
biologicos

C VabpiLLo, L ABAsoLO, C HERNANDEZ, C LAjAs, C MARTI-
NEZ, E PATO, I MORADO, P MACARRON, JA JovER. HOSPI-
TAL CLINICO SAN CARLOS, MADRID.

Los objetivos del presente trabajo son describir la inciden-
cia y las caracteristicas clinicas de la tuberculosis (TBC) en
pacientes con enfermedades autoinmunes en un hospital
terciario, y valorar el riesgo de los pacientes tratados con
anti-TNF respecto a aquellos que no han sido tratados con
estos farmacos.

Se trata de un estudio longitudinal retrospectivo desde
enero de 1991 hasta diciembre de 2006. Los datos se encon-
traban en la base de datos Medilog en la que se registran las
caracteristicas demograficas, clinicas y terapéuticas de los
pacientes atendidos en el servicio de reumatologia desde el
afio 1991. Se estimé la densidad de incidencia (DI) por
100.000 pacientes/afio con el intervalo de confianza (95%)
de tuberculosis en pacientes con enfermedad sistémica
autoinmune. Ademés se calculo el riesgo relativo de inciden-
cia de los pacientes tratados con biologicos respecto a los no
tratados con estos farmacos mediante un modelo de Poisson.

Se incluyeron 5.532 pacientes con un seguimiento de
24.082 personas-afo. Se detectaron 30 nuevos casos de
TBC. E1 93% correspondia a mujeres y la edad media fue de
62 + 12 anos. En el 75% de los casos curs6 con manifesta-
ciones extrapulmonares, siendo la afectacion linfatica la
mas frecuente. La DI de TBC para los pacientes con AR fue
de 144 (intervalo de confianza al 95%:89,5-231.6), para el
LES fue de 261,2 (intervalo de confianza al 95%:98-
695,9). En espondiloartropatias la DI detectada fue de 34,4
(intervalo de confianza: 8,6-137,8). No se detectaron casos
de TBC en pacientes con S. de Sjogren, miopatias o esclero-
derma. El riesgo relativo de incidencia de TBC en pacientes
tratados con bioldgicos respecto a aquellos no tratados fue
de 9,1 (intervalo de confianza al 95%: 4,1-20,2).

Los autores concluyen que la TBC tiene una alta densi-
dad de incidencia en pacientes con enfermedades autoin-
munes sistémicas, siendo las manifestaciones extrapulmo-
nares muy frecuentes. La incidencia se modifica dependien-
do del diagnéstico y de la utilizacion de inmunosupresores
como los anti-TNF alfa.
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N° 1676. Evolucion cronica e insidiosa
de la afectacion pulmonar en el
sindrome de Sjogren primario: analisis
de 61 pacientes

M]J Soto!, R BELENGUER?, M PtRrez-DE Lis!, P Brito-
ZerON!, M Akassi!, A Bovel, A Siso3, M Ramos-
CasaLs!. 1HosPITAL CLINIC, BARCELONA; 2HOSPITAL 9 DE
OCTUBRE, VALENCIA; 3CAP LES CORTS, BARCELONA.

El objetivo fue estudiar las caracteristicas de la afectacion
pulmonar en 498 pacientes consecutivos con sindrome de
Sjogren primario.

La afectacion pulmonar se definié basandose en la pre-
sencia de signos y sintomas sugestivos de afectacion pulmo-
nar con al menos uno de los siguientes estudios pulmonares:
Rx torax, TAC pulmonar o pruebas de funcién respiratoria
(PFR). En 61 pacientes (12%) se detecto afectacion pulmo-
nar (93% mujeres). EI 82% presentaron disnea y el 79%
tos. En las PFR el patron predominante fue restrictivo. Los
estudios radiologicos demostraron bronquiectasias y un
patrén intersticial. En 24% de los pacientes se evidencio
progresion clinica o radiologica. Siete pacientes murieron
por neoplasias hematoldgicas (4) y progresion de la afecta-
cién pulmonar (3). Los pacientes que desarrollaron enfer-
medad pulmonar intersticial tuvieron menor de evolucion y
una mayor frecuencia de anticuerpos anti-Ro.

Los autores concluyen que las bronquiectasias la mani-
festacion pulmonar mas frecuente. La enfermedad intersti-
cial pulmonar se presenta temprano al inicio de la enferme-
dad. Tras un seguimiento de 10 afios, solo el 24% de los
pacientes demostraron progresion de la enfermedad, sugi-
riendo una evolucion insidiosa en contraste con otras enfer-
medades autoinmunes.

EPIDEMIOLOGIA

N° 1902. Evaluacion econdmica del
tratamiento cognitivo conductista precoz
en pacientes de baja laboral debido a
enfermedades misculo-esqueléticas

L LE6N!, M REDONDOZ, MA PEREZ-NIETOZ, L ABASOLO!,
E Lozal, D CLEMENTE!, JA Jover!. IHospITAL CLiNICO
SAN CARLOS; 2UNIVERSIDAD CAMILO JOSE CELA, MADRID.

Los autores estudiaron si es costo-efectivo el tratamiento
cognitivo-conductista en pacientes con incapacidad laboral
transitoria (ILT) de causa musculo-esquelética, de hasta 8
semanas, Con escasa respuesta a un programa especifico reu-
matoldgico. Para ello incluyeron 181 pacientes (115 de ellos

en el grupo de intervencion y 66 en el grupo control), que
generaron 222 episodios de ILT. Los costes directos e indi-
rectos fueron significativamente menores en el grupo de
intervencion (p<0.05), comparado con el grupo control, con
un ahorro de 1.796 $ por paciente. La mayor reduccion de
costes se relaciond con la productividad (1.545 $ por pacien-
te), medicacion (66 $ por paciente) y rehabilitacion (157 $
por paciente).El programa obtuvo un beneficio neto de
172.607 $. Para evitar un dia de ILT, hubo que invertir un
maximo de 13.5 $. En términos de costo-beneficio, cada
ddlar invertido produjo un ahorro de 4 $.

Los autores concluyen que el tratamiento cognitivo con-
ductista complementario, ofrecido de forma precoz a los
pacientes con ILT, debido a patologia musculo-esquelética
refractaria a un programa de atencion reumatoldgica especi-
fico, es costo-efectiva.

N° 1375. Analisis preliminar de los
resultados de un programa para reducir
la discapacidad de reciente comienzo en
ancianos, atribuida a enfermedades
musculoesqueléticas

L ABASOLO, C MARTINEZ-PRADA, C LAJAS, L CARMONA, E
LozA, JA Jover, C VADILLO. HOSPITAL CLINICO SAN CAR-
LOS, MADRID.

Se presentan los resultados preliminares de un programa de
cuidados para disminuir la discapacidad de origen masculo-
esquelética en ancianos mayores de 65 afios. Para ello se
seleccionan 93 pacientes desde atencién primaria que
hayan tenido un episodio reciente (menos de tres meses) de
discapacidad asociado a un problema masculo-esquelético.
Se asignan de forma aleatorizada a un tratamiento habitual
0 bien al programa de intervencion dirigido por reumatélo-
gos. El programa combina aspectos clinicos y de educacion.

Para evaluar la eficacia se plantea un seguimiento
mediante encuestas telefonicas mensuales durante dos
anos. Se analizan las diferencias entre ambos grupos de
intervencion en cuanto al nimero y duracion de los episo-
dios de discapacidad.

De los 93 pacientes el 86% son mujeres, con una edad
media de 78 + 7 afos. La causa mas frecuente de discapaci-
dad fue el dolor axial y/o periférico (69,5%), mientras que el
miedo a las caidas supuso el 28,4% de los casos. No se encon-
traron diferencias ni en el nimero de episodios de discapaci-
dad ni en la duracion de los mismos. Sin embargo el riesgo de
resolucion de un episodio fue mayor en el grupo que siguio el
programa de cuidados (1,74,1C: 1,1-2,7, p=0,015).

Los autores concluyen que el programa de cuidados es
més eficaz que la asistencia sanitaria habitual, para dismi-
nuir las situaciones de dependencia en ancianos con dis-
capacidad de origen masculo-esquelético.
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Reumaconsult:

atencion primaria pregunta

Reumaconsult es un proyecto Lahoratorios
Schering Plough, con el aval de la SER y SE-
MERGEN, que tiene como objetivo fomentar
la relacién y el intercambio de conocimien-
tos entre Reumatologia y Atencion Primaria.
El proyecto esta encontrando un amplio eco
y ha sido un rotundo éxito de participacion

en toda Espafia. Mil médicos de cabecera
han sido ya suscritos a “Los Reumatismos” y
sus cuestiones, con las correspondientes
respuestas, seran publicadas Gnicamente en
esta publicacion. El proyecto Reumaconsulit,
impulsado por la SER, se ha prolongado du-
rante todo el afio 2008.

P41. ;Debe tratarse la osteopenia
igual que la osteoporosis?

En general, en el enfoque del trata-
miento de la osteopenia se tendran
en cuenta varios factores:

M 1.La propia intensidad de la oste-
openia. No se va a considerar igual
un indice de T de la densitometria
6sea de -1.2 DE que otro de - 2.2
DE.

B 2.La edad de la paciente. En las
pacientes mayores de 70 afios la
pérdida de masa 6sea habitualmen-
te es menotr.

M 3.La presencia de factores de
riesgo de osteoporosis asociados,
como la toma de corticoides.

Sin embargo, si la paciente presenta
fracturas, sin duda en ese caso se
deberia tratar con la misma intensi-
dad que si presentara osteoporosis.
Por tanto se debera individualizar
el caso.

P42. ;Es totalmente asintomatica la
hiperostosis idiopatica?

Si bien en gran parte de los pacien-
tes puede cursar sin sintomas, pue-
den presentarse a lo largo de la evo-
lucion. Con frecuencia la hiperos-
tosis idiopatica es un hallazgo
radiolégico. Puede detectarse a
nivel vertebral (lo més frecuente) o
a nivel de articulaciones periféricas
como caderas, pie y hombro.

A nivel vertebral, en general no
suele provocar sintomas y en cam-
bio se puede acompanar de rigidez
vertebral, siendo este dato, rigidez
o envaramiento sin dolor en un
paciente mayor, lo que debe hacer
sospechar la enfermedad. No obs-
tante, la propia hiperostosis y calci-
ficacion ligamentosa puede provo-
car sintomas por compresion raqui-
dea e incluso medular. A nivel cer-
vical, en algunos casos incluso
puede provocar disfagia.

A nivel de articulaciones perifé-
ricas pueden originar clinica meca-
nica, incluso muy dolorosa, como
ocurre en la talalgia secundaria a
esta entidad

P43. Si un paciente presenta nédu-
los reumatoides y FR+ sin afecta-
cion articular, ;es necesario iniciar
tratamiento en ese momento?

Un paciente que presenta FR positi-
vo y nédulos reumatoideos es muy
probable que padezca artritis reu-
matoide (AR) y en estos casos con
frecuencia se acompana de mani-
festaciones clinicas propias de la
AR, especialmente artritis.

La indicacién de iniciar trata-
miento debe basarse en la presencia
de actividad de la enfermedad, més
que en la deteccion de los datos
indicados. Por tanto deberia reali-

zarse una exploracion articular cui-
dadosa, realizar analitica que inclu-
ya VSG y PCR y, si es preciso, una
ecografia articular con Doppler
para evaluar la presencia de infla-
macion articular de bajo grado que
puede ser dificil de detectar
mediante la exploracion fisica.

Sin duda, ante la demostracion
de actividad y/o deterioro articular
se deberia tratar al paciente lo antes
posible

P44. ;Cual es el mejor tratamiento
del sindrome de fatiga crénica?

En la actualidad no contamos con
un tratamiento especifico para los
pacientes con el sindrome de fatiga
cronica. S6lo se ha demostrado
beneficio con evidencia suficiente,
con técnicas de apoyo y afronta-
miento psicoldgico asociado a un
programa de entrenamiento fisico,
sies posible individualizado. Se
han utilizado gran cantidad de far-
macos (desde corticoides, antibioti-
cos, inmunoglobulinas, inhibidores
de la acetilcolinestersa, etc), sin
éxito.

P45. ;Como se diagnostica a un
paciente de espondilitis anquilo-
sante?

Las espondiloartropatias inflama-
torias incluyen a la espondilitis
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anquilosante, artritis psoriatica,
las formas asociada a enfermedad
inflamatoria intestinal y las formas
infantiles de las mismas. Diversos
criterios diagnosticos y/o de clasi-
ficacion han aparecido en los dlti-
mos afios, y todos se basan en la
presencia de una serie de datos
clinicos y de lesiéon radiolégica
estructural ya presente y por tanto
asumiendo un diagnéstico de la
enfermedad ya evolucionada y no
precoz.

Actualmente los criterios més
utilizados son los propuestos por el
Grupo Europeo para el Estudio de
las Espondiloartropatias, incluyen-
do al grupo de enfermedades ante-
riormente mencionado:

Presencia de raquialgias o dolor
axial inflamatorio (comienzo insi-
dioso, mas de 3 meses de evolu-
cién, empeoramiento con el repo-
s0) y/o sinovitis asimétrica o de pre-
dominio en extremidades inferiores
y alguno de los siguientes:

M Historia familiar positiva.

B Psoriasis.

B Enfermedad inflamatoria intesti-
nal cronica.

B Uveitis/iritis, cervicitis o diarrea
aguda en el mes anterior a la artritis.
B Dolor en nalgas alternantes
(derecha e izquierda).

B Entesopatia (talalgia, dolor toraci-
co esternoclavicular, espina iliaca).
B Sacroileitis.

P46. ;Cuales son las indicaciones
del tratamiento quirdrgico en los
pacientes con EA?

A nivel vertebral, las indicaciones
de cirugia en los pacientes con EA
son las lesiones inestables (luxacio-
nes C1-C2, etc), deformidades
dolorosas espinales funcional o
estéticamente inaceptables (cifosis
graves que dificultan la vision y
alteran en gran medida la calidad
de vida) y ante la presencia de com-
promiso neurolégico.

A nivel articular periférico, hay
indicaciones de cirugia cuando
aparece la afectacion incapacitante
anivel de la articulacion de la cade-
ra y/o de rodilla, precisando la
implantacion de protesis totales.

Manejo del paciente / Reumaconsult

P47. ;Cuales son las principales
manifestaciones clinicas y las mas
a tener en cuenta en la artritis

gotosa?

La artritis gotosa suele manifestarse
como una artritis aguda intermiten-
te habitualmente monoarticular,
aunque puede afectar en el mismo
episodio a varias articulaciones.
Afecta principalmente a articula-
ciones del pie (primera metatarso-
falangica, tarso o tobillo), rodilla y
codo. La presentacion suele ser de
forma aguda alcanzando maxima
intensidad inflamatoria en 24-48
horas. Suele acompaniarse de erite-
ma e intensos signos inflamatorios
que sugieren incluso la infeccion
en los pacientes sin antecedentes
previos.

La fiebre puede aparecer en un
brote agudo oligo/poliarticular o
ante la presencia de infeccion. Por
ello, siempre se debe enviar a culti-
vo muestra del liquido sinovial a
pesar de la presencia de cristales.

Con frecuencia se presenta en
pacientes con mala adherencia al
tratamiento hipouricemiante. Ade-
mas se deben buscar datos como
antecedentes familiares de gota,
episodios previos de artritis intermi-
tente, presencia de insuficiencia
renal, antecedentes de litiasis renal,

ingesta de alcohol, tratamientos
con diuréticos o de aspirina a dosis
bajas, que elevan el nivel en sangre
de acido drico.

P48. ;Cuando se debe sospechar
que una artritis puede ser causada
por hongos?

Las infecciones articulares por hon-
gos son infrecuentes y se producen
generalmente en zonas endémicas
en individuos expuestos por causas
laborales o en pacientes inmunode-
primidos. En los tltimos afos tien-
den a aumentar su frecuencia en
nuestro pais por el aumento del uso
de farmacos inmunosupresores y al
incremento de flujos migratorios de
poblacion.

La artritis por hongos suele ser
monoarticular, especialmente en la
rodilla. La etiopatogenia pude ser
diversa: diseminacion hematégena
tras una primoinfeccion pulmonar
(histoplasmosis, blastomicosis,
criptococosis, coccidiomicosis) o
de tejidos blandos por extension
ocal o por inoculacién directa
(esporotricosis, Candida albicans).

En nuestro medio la més fre-
cuente es la infeccion por Candi-
da albicans, provocando manifes-
taciones mucocutaneas, tras uso
de antibidticos de amplio espec-
tro, catéteres endovenosos o pro-
tesis en pacientes inmunodeprimi-
dos y consumidores de heroina
marrén que utilizan limén como
disolvente.

P49. Tengo un paciente diagnosti-
cado de artritis psoriasica por el
especialista.  ;Puede presentar
osteoporosis?, ;qué prueba diag-
nostica me recomienda?

En general, una enfermedad articu-
lar inflamatoria crénica como la
artritis psoridtica se considera un
factor de riesgo de osteoporosis. En
ello influye el propio estado infla-
matorio, tratamientos como la toma
de corticoides y la disminucién de
la actividad fisica. Por tanto, se
aconseja realizar en estos pacientes
densitometria 6sea a nivel lumbar
y/o cadera para evaluar la presencia
y en su caso, la intensidad de la
0steoporosis.
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DR. JOSE CARLOS ROSAS GOMEZ DE SALAZAR SECC. REUMATOLOGIA. H. MARINA BAIXA. VILLAJOYOSA. ALICANTE
DR. JOSE IVORRA CORTES SEcci6N REUMATOLOGIA. H. U. DR. PESET. VALENCIA
DR. JOSE LUIS FERNANDEZ SUEIRO SERVICIO DE REUMATOLOGIA. H. U. JUAN CANALEJO. A CORUNA

. Hay algtin
ejercicio que sea
bueno para
mejorar los
sintomas de la
fibromialgia?

Soy una mujer de 55
anos y me han diagnos-
ticado una fibromialgia.
El médico me ha reco-
mendado que haga ejer-
cicio pero no sé cual es
el mejor. Ademas, cuan-
do realizo un poco de
actividad fisica, me
suelo encontrar muy
mal; por eso creo que
no voy a poder hacer
ningn tipo de ejerci-
cio. ¢Ustedes qué opi-
nan?

M. Bellver. Valencia

Los ejercicios que
han demostrado mas efi-
cacia en la fibromialgia
son los denominados
ejercicios aerobicos. Es
decir, son aquellos en los
que se mueven la mayo-
ria de los masculos del
cuerpo durante un tiem-
po no inferior a 20
minutos. Estos ejerci-
cios deben realizarse de
forma intensa pero no al
limite de la resistencia.
Como ejemplos tenemos
el caminar de forma
rapida, la bicicleta esta-
tica o la natacion.
Deben  realizarse  al
menos tres veces por
semana.

Es normal que cuando
se inicie cualquier activi-
dad se tengan molestias
musculares por falta de
entrenamiento. En el
caso de los pacientes con
fibromialgia estas moles-
tias suelen ser mayores.
Por ello la actividad debe
planificarse como en
cualquier entrenamiento
y aumentar la intensidad
del ejercicio de forma
progresiva. Esto ayuda a
superar esos primeros
momentos. A la larga
nuestra la musculatura
soportara mejor la activi-
dad fisica.

En cuanto a la elec-
cion del tipo de ejercicio,
cada  persona  debe
encontrar el que se ajusta
mas a sus posibilidades y
caracteristicas. Hay per-
sonas que no se encuen-
tran comodas en el agua y
prefieren caminar, para
otras en cambio el agua
facilita la realizacion de
los ejercicios.

Estas son recomen-
daciones generales y es
verdad que hay pacien-
tes que encuentran
mejoria con otro tipo de
actividades como el
yoga, estiramientos o
pilates. Si bien tienen
una eficacia menos
demostrada, pueden
ayudar a  algunos
pacientes cuando no
toleran los ejercicios
aerdbicos mencionados
mas arriba.

Dr. José Ivorra Cortés

. Puedo tomar
bisfosfonatos
para la
osteoporosis si
padezco
arritmias?

Soy una mujer de 68 afios
y desde hace 4 afios me
han diagnosticado osteo-
porosis. Desde entonces
estoy en tratamiento con
una pastilla semanal y con
pastillas de calcio con vita-
minas D diariamente. En
la Gltima visita realizada a
mi médico de cabecera
para el control de la ten-
sion (porque soy hiperten-
sa), me comentd que que-
ria hacerme un electro del
corazon de control rutina-
rio y porque en ocasiones
este tratamiento de la
osteoporosis podria aso-
ciarse a una arritmia en el
corazon. ;Podrian expli-
carme si tendria que dejar
el tratamiento por el pro-
blema en el corazon?

Maria.A Corufia

Como probablemente
conoce, la enfermedad que
usted padece, la osteopo-
rosis (OP), se caracteriza
por un aumento en el ries-
go de poder sufrir fractu-
ras. Por otra parte, es muy
importante  comentarle
que la causa mas frecuente
en la poblacion de arritmia
cardiaca, denominada
fibrilacion auricular, apa-
rece con méas frecuencia en

pacientes  hipertensos,
especialmente en los que
no estén correctamente
controladas sus cifras de
tension arterial.

En la actualidad existen
diversos farmacos para el
tratamiento de la OP. El
tratamiento que usted esta
realizando pertenece a uno
de los grupos de farmacos
mas importante para tratar
esta enfermedad, genérica-
mente se denominan bis-
fosfonatos. Si bien para la
OP se han utilizado bisfos-
fonatos por via oral, bien
diario 'y cominmente
semanal, desde hace poco
tiempo contamos también
con bisfosfonatos de admi-
nistracion intravenosa.

En un estudio realizado
recientemente se encontrd
que aquellos pacientes que
recibieron un tratamiento
con el bisfosfonato acido
zoledronico, administrado
por via intravenosa, pre-
sentaron un riesgo mayor
para el desarrollo de fibri-
lacion auricular. Por otra
parte, en algin estudio
existian dudas acerca de si
con el uso de bifosfonatos
orales, especialmente el
alendronato, se podria
también incrementar el
riesgo.

Sin embargo, diversos
estudios posteriores, reali-
zados en poblaciones con
gran ndmero de pacientes,
no han demostrado que
ambos tipos de farmacos
bisfosfonatos  orales e
intravenoso, incrementen
el riesgo cardiaco.
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Por tanto, en cuanto a
su pregunta, le aconseja-
mos como a cualquier
paciente hipertensa que
debe mantener un estricto
control de la misma y que
en cuanto al tratamiento
de la OP, puede continuar
con la terapia oral con
bifosfonatos.

Dr. José Luis Fernandez
Sueiro

Si tengo el HLA-
B27 positivo,
;tengo riesgo

de sufrir
espondilitis?

Tengo 57 afios y padezco
de bronquitis cronica por
el tabaco. Hace meses
tuve dolor de espalda al
hacer un esfuerzo, que se
me quitd con analgésicos
normales. En las radio-
grafias que me hice, pare-
ce que sélo habia artro-
sis. Sin embargo, mi
médico también me hizo
analisis que incluia un
apartado genético, llama-
do HLA-B27, que ha sido
positivo. Me ha comenta-
do que este gen se rela-
ciona con un grupo de
enfermedades reumati-
cas de la columna y me
ha enviado al reumatdlo-
go para aclararlo. Yo
ahora vuelvo a estar bien,
como antes, pero me gus-
taria saber si puedo pade-
cer alguna de estas enfer-
medades.

Antonio M. Zaragoza

El grupo de enferme-
dades reumaticas rela-
cionadas con la presen-
cia del HLA-B27 se
denominan espondiloar-

tropatias. La enferme-
dad mas frecuente y
conocida de este grupo
es la espondilitis anqui-
losante (EA). La EA es
una enfermedad infla-
matoria, especialmente
a nivel de la columna y
sacroiliacas en la pelvis,
aunque también en arti-
culaciones, sobre todo
en miembros inferiores.
Afectan con mayor fre-
cuencia a varones jove-
nes y suelen provocar un
cuadro clinico de dolor
lumbar de larga evolu-
cion (mayor de 3 meses)
y se caracterizan, entre
otras, por detectarse en
las radiografias lesiones
caracteristicas, que no
son de artrosis.

El gen HLA-B27 esta
presente en el 90% de
los pacientes con EA.
Sin embargo, algunos
datos estadisticos refle-
jan la realidad: se detec-
ta en cerca del 8% de la
poblacion general y si
bien entre ellos el riesgo
de padecer EA esta
aumentado, solo el 2%
padeceran la enferme-
dad. No obstante, si tie-
nen algan familiar de
primer grado (padre,
hermano) que la padez-
ca, el riesgo pasa a ser
del 20%.

Por los datos que
aporta de su caso, aun-
que se detecte HLA-B27
parece muy improbable
que padezca una EA: su
edad (ha iniciado sinto-
mas de lumbalgia des-
pués de los 45 afios), el
cuadro de lumbalgia no
es del tipo inflamatorio
(comienzo agudo tras
un esfuerzo, ha desapa-
recido en unos meses),
no refiere antecedentes
familiares y no hay
datos radiologicos

caracteristicos. Su cua-
dro es compatible con
una lumbalgia aguda
mecanica tras un esfuer-
z0 o sobrecarga, lo que
se conoce coloquialmen-
te  como lumbago,
donde la artrosis puede
ser un factor a tener en
cuenta.

Si tomo
bisfosfonatos
Jpuede ser
perjudicial tomar
laxantes?

Tengo 37 afos y hace dos
me diagnosticaron osteo-
roporosis, por lo que me
estoy tratando con bisfos-
fonatos y suplementos de
calcio con vitamina D. Me
gustaria saber si el uso del
laxante Agiolax puede ser
perjudicial, ya que lo tomo
cada noche.

Maribel (remitida a Ia
web de Ia SER)

Los bisfosfonatos son
de los farmacos més utili-
zados para el tratamiento
de la osteoporosis en los
altimos anos. Como sabe,
se administran por la
manana en ayunas y para
su absorcion adecuada se
debe evitar tomar nada
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durante 30 a 60 minutos,
aunque si el paciente toma
antiacidos con magnesio,
deben separarse las tomas
al menos 2 horas.

El Agiolax es un
laxante eficaz, de uso
com(n, que contiene un
combinado de semillas
de plantago, frutos de
Cassia y de sen6sidos. No
se han descrito interac-

ciones con los bisfosfo-

natos. Puede usted seguir
con su pauta actual, dado
que usted lo toma por la
noche y el bisfosfonato
por la manana.

Por otra parte, aun-
que no lo refiere, por su
edad es probable que no
haya iniciado la meno-
pausia (premenopausia)
y por tanto mantendria
su ciclo hormonal intac-
to. Si es esa su situacion,
le aconsejamos consultar
con su médico y en todo
caso con su reumatdlogo
para valorar la indicacion
del tratamiento con bis-
fosfonatos. Aunque hay
cierta discusion cientifi-
ca, en general, en la pre-
menopausia se trata la
osteoporosis con farma-
cos como los bisfosfona-
tos ante causas secunda-
rias, como el tratamiento
con corticoides y otras
situaciones.

Dr. José Rosas
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Mas de 8.000 personas
recibieron formacion sobre
enfermedades reumaticas en Fisalud

La Dra. Rosario Garcia de Vicuiia y el Dr. Victor Martinez Taboada, presidenta y vicepresidente de la SER
respectivamente, en un momento de su ponencia

nas 30.000 personas visita-
U ron el stand de la Sociedad
Espafiola de Reumatologia
(SER) en la Feria Internacional de la
Salud (Fisalud), del 27 al 30 de
noviembre, donde la SER ofrecié
informacion sobre afecciones reu-
maticas como la artritis reumatoide,
el lumbago, la cidtica, la artrosis, el
lupus eritematoso sistémico, la
fibromialgia o la osteoporosis.
Asimismo, durante los cuatro
dfas de Feria la SER imparti6 cursos
formativos mas especificos sobre

reumatologfa, a los que asistieron
mas de 8.000 personas, y realiz6 de
forma gratuita cerca de 1.500 eco-
graffas y 2.000 densitometrias para
la deteccion de algunas de las prin-
cipales enfermedades reumaticas
como la artrosis, la artritis reumatoi-
de o la osteoporosis. Asimismo,
especialistas en reumatologia res-
pondieron a las dudas de los asis-
tentes sobre el aparato locomotor.
En el stand de la SER también se
dispuesto de un espacio dedicado
en exclusiva al hospital de dfa. En el

caso concreto de la artritis reuma-
toide este recurso asistencial ha lle-
gado a suponer un avance muy sig-
nificativo en la eficacia terapéutica,
con la consiguiente mejora en la
calidad de vida y el pronéstico de
los pacientes, dado que en una sola
visita se realiza la entrevista médica
y la extraccion de sangre para los
controles analiticos de la enferme-
dad y del tratamiento, se administra
la medicacion y se ofrecen cuida-
dos de enfermeria que en otras cir-
cunstancias no podrfan realizarse.
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VI Jornadas de Actualizacién en Enfermedades Autoinmunes Sistémicas y Reumatolégicas

Subclasificar a los pacientes con
fibromialgia es clave para mejorar

a fibromialgia es un problema
I—de salud grave debido a su ele-

vada morbilidad y prevalencia
—entre un 0,2% en hombres y un
4,2% en mujeres en Espaia, lo que
se traduce en hasta 2 millones de
afectados en nuestro pais-. Ade-
mas, esta patologfa, una de las que
provoca con mas frecuencia dolor
crénico en la poblacién y que se
caracteriza por un estado doloroso
generalizado, no articular, con
afectacion predominante de los
musculos y el raquis y por presen-
tar una hipersensibilidad exagera-
da en midltiples puntos predefini-
dos, sin alteraciones orgénicas
demostrables, genera un consumo
anual muy elevado de recursos
sanitarios.

Sin embargo, “la ausencia de
una enfermedad orgénica especifi-
ca demostrable, la carencia de una
prueba diagndstica confirmatoria
objetiva, su asociacion frecuente
con problemas psicopatoldgicos y
el gran impacto que provoca en
los recursos sanitarios del pafs,
provocan que la fibromialgia se
considere un proceso de trata-
miento complejo y, en ocasiones,
conflictivo”. Asi lo manifesté el Dr.
Rafael Belenguer, de la Unidad de
Fibromialgia del Hospital 9 de
Octubre (Valencia) y vicesecreta-
rio de la Sociedad Espafiola de
Reumatologia (SER), durante la
celebracion de las VI Jornadas de
Actualizacion en Enfermedades
Autoinmunes Sistémicas y Reuma-
toldgicas en Valencia.

El experto resalt6 la importan-
cia de disponer de una clasifica-
cién de la fibromialgia basada en
su asociacion con otras enferme-

su ahordaje

dades, una aproximacion, ha
explicado, cada vez mas utilizada
en el ambito de las enfermedades
autoinmunes sistémicas y reumati-
cas. “Este tipo de clasificaciones o
subdivisiones ha demostrado una
gran utilidad en la practica clinica
en el manejo de pacientes con
enfermedades altamente heterogé-
neas en su expresion clinica, ya
que permiten la identificacion de
subgrupos de pacientes mas
homogéneos, candidatos, por
tanto, a recibir unas pautas diag-
ndsticas y terapéuticas mas indivi-
dualizadas.”

Enla gota
siempre se debe
restringir el
habito alcohdlico,
sobre todo
de cerveza, ya
que contiene
guanosina

EN HIPERURICEMIA, EVITAR

LOS ALIMENTOS MUY RICOS

EN PURINAS

Varén, joven, obeso, buen come-
dor, dislipémico —con alteracio-
nes de las concentraciones nor-
males de lipidos plasmaticos- y
con habito alcohélico. Este es el
perfil del paciente hiperuricémi-
coy, por ende, con posibilidad de
padecer gota, segln explicé el
doctor José Francisco Pastor, de la
Unidad de Aparato Locomotor en
el Hospital de Denia (Alicante),

en las VI Jornadas de Actualiza-
cién en Enfermedades Autoinmu-
nes Sistémicas y Reumatolégicas.

El experto sefial6 que se deben
corregir las causas que inducen la
enfermedad, es decir: obesidad,
alcoholismo crénico, hiperlipide-
mia (aumento de los lipidos en san-
gre), uso de diuréticos, hiperten-
sién arterial... Ademas, afirmd, en
los pacientes con dietas hiperpro-
teicas “suprimiremos los alimentos
muy ricos en purinas —mollejas,
anchoas, higado, rifiones, sardinas
o extractos de carne- y restringire-
mos los moderadamente ricos en
purinas —carnes, pescados, maris-
cos, lentejas, habas, guisantes,
esparragos, coliflor, espinacas vy
setas-“.

Anadi6 que, “siempre se debe
restringir el habito alcohdlico,
sobre todo de cerveza, ya que con-
tiene guanosina, por lo que es una
de las bebidas que més incremen-
tan la sintesis de acido drico”. En
caso de que se sufra un ataque
agudo de gota, el doctor Pastor ha
afirmado que se debe prescribir
reposo absoluto, aplicar frio sobre
la articulacion afectada, hay que
seguir una dieta no excesiva en
purinas — visceras, carne roja, pes-
cado azul, marisco...-, evitar el
alcohol y mantener una ingesta
hidrica elevada —aguas minerales
bicarbonatadas-, con el objetivo
de prevenir la formacion de célcu-
los renales.

Otro elemento muy importan-
te, concluyo, es evitar los venda-
jes compresivos y las férulas
“debido al riesgo que se corre de
que se produzca un compromiso
de espacio”.
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on el objetivo de mejorar el

diagnostico precoz de las

espondiloartropatias en el
ambito pediatrico y el prondstico de
los pacientes, la Fundacién Espafiola
de Reumatologia (FER) y el Colegio
Mejicano de Reumatologia han
puesto en marcha el proyecto Mexes-
pa. Este proyecto ha sido uno de los
temas que se han abordado en el 3er
Foro de la Sociedad Espafiola de Reu-
matologia Pediatrica (SERPE), cele-
brado recientemente en Zaragoza y
en el que también han tenido gran
protagonismo los Gltimos avances en
artritis idiopdtica juvenil, los cuales
han llevado a los expertos a replante-
ar el tratamiento de la patologia,
seglin ha explicado la doctora Inma-
culada Calvo, presidenta de la
SERPE.

En relacion al proyecto Mexespa,
la doctora M?* Luz Gamir, investiga-
dora principal del proyecto, ha expli-
cado que en la actualidad “los sinto-
mas de las espondiloartropatias
pasan a veces inadvertidos y no se
consultan”, cuando  aproximada-

2\
Noticias SER

Los sintomas de las
espondiloartropatias pasan
a veces inadvertidos en
ninos y no se consultan

Tercer Foro de la Sociedad Espaiiola

de Reumatologia Pediatrica (SERPE)

mente el 20% de los nifios con
espondiloartropatia juvenil acaba
desarrollando criterios de espondilitis
anquilosante (EA) en 5 anos. “En
menores de 17 anos -ha anadido-
existen sintomas de espondiloartro-
patfas que pueden degenerar en una
verdadera EA, pero que como
comienzan de forma inespecifica “a
veces no se les otorga la suficiente
importancia”. Entre estos sintomas, la
doctora Gamir ha destacado la artritis
periférica, el dolor en el gltiteo, mani-

festaciones extraesqueléticas como
la diarrea, la psoriasis y la uveitis de
repeticion, o las infecciones de repe-
ticion que cursan con artritis reacti-
vas. “El objetivo del proyecto Mexes-
pa es el diagndstico mas precoz,
identificar a los pacientes desde el
principio del primer sintoma, aunque
s6lo sea una talalgia, algo muy fre-
cuente en los nifos pero que si no es
mecanica, sino inflamatoria, puede
ser, en un menor de 8 afios, el primer
sintoma de EA”.

En uveitis es fundamental la existencia
de grupos interdisciplinares en los hospitales

etectar un caso de uveitis
D demasiado tarde puede pro-
vocar en el paciente compli-
caciones graves e incluso, ceguera,
por lo que la formacién de reumaté-
logos en esta patologfa resulta funda-
mental. Y es que “muchas enferme-
dades reumaticas como las espondi-
loartropatias o la enfermedad de
Behcet, entre otras, pueden afectar a
los 0jos”, segtin ha explicado el reu-
matdlogo Dr. Ricardo Blanco con
motivo del Curso Uveitis, celebrado
en Madrid, y organizado por la
Sociedad Espafiola de Reumatologia
con el patrocinio de Schering
Plough.
La uveitis, ha afirmado la reuma-
téloga Esperanza Pato, coordinadora
junto al doctor Blanco del curso, es

una patologia con una prevalencia
aproximada del 0,1% en la pobla-
cion general y presenta una inciden-
ciade 52 casos por 100.000 habitan-
tes al afo. Ademas, esta enfermedad
es la responsable del 10% de los
casos de ceguera en los paises desa-
rrollados, lo que ofrece una idea de
la magnitud del problema de salud
que supone.

Ambos expertos han insistido
durante el curso en la necesidad de
contar con unidades multidisciplina-
res en todos los hospitales de Esparia.
En la actualidad se cuenta con dos
tipos de tratamiento: topico y sisté-
mico. En las uveitis mas graves “los
tratamientos de primera linea son los
corticoides e inmunosupresores”,
afirma el doctor Blanco, “mientras

que los anti-TNF estén indicados en
uveitis refractarias, pero no estan
incluidos en ficha técnica”. En opi-
nién de la doctora Pato, algunos tra-
tamientos bioldgicos “tienen mucho
que decir en esta patologia, aunque
hay pocos casos y por esta razon es
dificil pronosticar si en un futuro se
contara con estas terapias para la
uveitis como indicacién especifica”.

"En la actualidad, afiade, el trata-
miento consigue dejar la enferme-
dad inactiva en un gran niimero de
casos e incluso un porcentaje de
pacientes entra en remision y consi-
gue dejar la terapia" Sin embargo,
para que este tratamiento sea total-
mente efectivo, los pacientes tienen
que ser diagnosticados a tiempo, han
insistido ambos expertos.
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El programa ESPeranza,
Premio 2008 a las Mejores
Iniciativas de Servicio al Paciente

| programa ESPeranza, auspi-
E ciado por la Sociedad Espanola

de Reumatologfa (SER), la Fun-
dacion Espaiola de Reumatologia
(FER) y Wyeth Farma, recibio ayer el
premio de la Fundacion Farmaindus-
tria a las Mejores Iniciativas de Servi-
cio al Paciente en el apartado Socie-
dades Cientificas y Profesionales.
Este programa, que se puso en mar-
cha hace un afio, tiene como objeti-
vo consolidar una estructura que
permita disminuir a menos de dos
afios el tiempo de diagnéstico de la
Espondilitis Anquilosante, un diag-
nostico que en la actualidad puede
llegar a demorarse hasta una década.
Para conseguirlo, el programa, que
cuenta con la participacion de 28 uni-
dades de reumatologfa en 12 comu-
nidades auténomas, se basa, segtin la
doctora Loreto Carmona, directora de

la Unidad de Investigacion de la FER,
“en una gestion continua desde que el
paciente es atendido por su médico
de Atencién Primaria y derivado a la
Unidad de Espondiloartritis Precoz,
hasta que se ha controlado la enfer-
medad en su inicio”.

La red que integra el programa ESPe-
ranza ha conseguido detectar y deri-
var a unidades de reumatologia a
casi 300 pacientes que podrfan sufrir
la enfermedad gracias a un sistema
que se basa en la deteccion de
potenciales enfermos y derivacion
precoz a reumatélogos; la formacion
a médicos de atencion primaria, la
formacion a reumatélogos, el esta-
blecimiento de unos requisitos mini-
mos para la gestion adecuada de
unidades de espondilitis precoz y un
sistema de convocatorias para pro-
yectos de investigacion.

La guia GUIPCAR de la SER,
galardonada con el
premio MEDES

a guia GUIPCAR, la guia
L practica mas completa sobre

el manejo de la artritis reuma-
toide (AR) en Espafia, elaborada
por la Sociedad Espafiola de Reu-
matologfa, ha recibido el Premio
Medes a la Mejor Publicacion de
Investigacion Secundaria o de Sin-
tesis de Conocimiento, concedido
por la Fundacion Lilly.

GUIPCAR esta dividida en 10
capitulos en los que se aborda
desde la sospecha y deteccion de
la enfermedad hasta el diagnosti-
co, su evaluacion, la comorbili-
dad en AR, su tratamiento farma-
colégico, el tratamiento de la
patologia en situaciones especia-

les, monitorizacion, seguridad y
recomendaciones de los farmacos
modificadores de la enfermedad o
el tratamiento no farmacoldgico
de la AR. En la confeccion de esta
gufa, fundamentalmente practica,
han colaborado reumatélogos,
rehabilitadores,  traumatdlogos,
médicos de atencion primaria,
enfermeras y epidemiélogos. El
documento esta coordinado por
Pablo Lazaro de Mercado y M?
Dolores Aguilar Conesa, de Técni-
cas Avanzadas de Investigacion
en Servicios de Salud (TAISS), y la
Dra. Loreto Carmona, de la Uni-
dad de Investigacion de la Funda-
cion Espafiola de Reumatologia

Una radiografia
puede determinar
de forma rapida
y economica
el riesgo de
osteoporosis grave

n pacientes con osteopenia -dis-
Eminucién en la densidad mineral

6sea- puede resultar coste-efecti-
vo solicitar radiografias laterales de
raquis dorsal y lumbar para descartar la
presencia de fracturas vertebrales (FV)
y, por tanto, de una posible osteoporo-
sis. Esta es una de las conclusiones
principales del estudio Osteoxpress,
prevalencia de fracturas vertebrales en
mujeres con osteopenia  lumbar
mediante MorphoXpress®, realizado
en una serie de hospitales espanoles y
coordinado por el doctor Luis Arbole-
ya, de la Seccion de Reumatologia del
Hospital San Agustin (Avilés, Asturias),
y que ha sido presentado en la Interna-
tional Conference on Osteoporosis and
Bone Research, celebrada reciente-
mente en Pekin.

El estudio, que ha sido premiado por
la organizacion del congreso, partia de
la idea de que la presencia de una o
varias fracturas vertebrales, un subgru-
po de pacientes con el grado mas seve-
ro de osteoporosis, es un hallazgo muy
relevante que no se detecta en la densi-
tometria 6sea, siendo preciso realizar
radiograffas de columna lumbar y dor-
sal. “Si éstas no se realizan, muchas
pacientes con un grado muy avanzado
de osteoporosis quedaran sin diagnosti-
cary sin recibir tratamiento adecuado”,
afirma el doctor Arboleya.

“La osteoporosis postmenopausica
ocasiona un elevado riesgo de fractu-
ras. El objetivo del tratamiento es la
reduccion del riesgo de estas fracturas,
que van a ocasionar una considerable
repercusion en términos de morbilidad
y mortalidad. Tratar a la poblacién de
mayor riesgo supondrfa una reduccion
del 50% en la incidencia de fracturas,
lo que implicarfa una notable reduc-
cion de las consecuencias de esta epi-
demia silenciosa”.
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Resultados del estudio PREMIER

Noticias F

El uso inicial de HUMIRA
previene la progresion del daino
articular al cabo de cinco anos

uevos datos del estudio PRE-
N MIER  sobre terapia con

Humira (adalimumab) mues-
tran que la mitad de los pacientes con
artritis reumatoide precoz, de mode-
rada a grave, no mostraron progre-
sion del dafo articular al cabo de
cinco anos. Estos resultados se obser-
varon en pacientes tratados inicial-
mente con el anti-TNF de Abbott
combinado con metotrexato (MTX)
durante dos afos y que siguieron
recibiendo Humira durante otros tres
anos, en el estudio de extension
abierto. Dichos resultados fueron
presentados en la Gltima reunion
anual del American College of Rheu-
matology (ACR), en San Francisco.

Los datos sefalan
que los pacientes
con AR precoz
logran
mejores resultados
con el uso inicial de
Humira +
metotrexato

Los resultados del estudio PRE-
MIER después de cinco afios indican
que los pacientes con artritis reuma-
toide (AR) precoz, lograron mejores
resultados con una combinacién ini-
cial de HUMIRA y metotrexato. Se
consider6 que la AR era precoz si se
habia diagnosticado en los tres afos
anteriores. Los pacientes que empe-
zaron a recibir la combinaciéon de
HUMIRA y MTX cuando se incorpo-

raron al ensayo PREMIER, presenta-
ron menos progresion del dafo arti-
cular al cabo de cinco afios que los
que empezaron a recibir HUMIRA o
MXT por separado. Los pacientes que
recibieron la combinacién de HUMI-
RA y MTX presentaron el minimo
aumento promedio de la puntuacion
de Sharp total modificada (mTSS),
medicion que se emplea para deter-
minar el dafo articular. EI aumento
de la mTSS a los cinco afos fue de
2,9 en el grupo tratado con la combi-
nacién, de 9,7 en el grupo de mono-
terapia con MTX y de 8,7 en grupo de
monoterapia con HUMIRA.

“El tratamiento precoz e intensivo
de la artritis reumatoide de moderada
a grave, puede ayudar a prevenir la
progresion del dafio articular causa-
do por esta enfermedad”, declaré la
Dra. Desiree van der Heijde, del
Centro Médico Universitario de Lei-
den en los Paises Bajos y autora prin-
cipal del estudio. "Estos datos senalan
que el tratamiento inicial con la com-
binacion de HUMIRA y metotrexato
durante dos afios, es mejor que cual-
quier monoterapia por separado,
para inhibir la progresion radiografi-
ca durante un periodo de hasta cinco
anos".

DISENO Y DESARROLLO DEL
estubio PREMIER

El estudio PREMIER fue aleatoriza-
do, doble ciego y de dos afios de
duracioén y se siguié de una exten-
sion abierta de tres afos duracion.
En dicho estudio se evalud la capa-
cidad de HUMIRA de inhibir la pro-
gresion radiografica durante cinco
aflos como maximo, en pacientes
con AR precoz, de moderada a
grave. En la parte enmascarada de

PREMIER, 799 pacientes recibieron
HUMIRA mas MTX, HUMIRA s6lo
0 MTX sélo durante dos anos.

Los pacientes que completaron los
dos afios del periodo doble ciego del
estudio y que eligieron participar en
el estudio de extension, recibieron

“El tratamiento
precoz e intensivo
de la artritis
reumatoide de
moderada a grave,
puede ayudar a
prevenir la
progresion del dano
articular causado
por esta
enfermedad”

HUMIRA 40 mg en régimen abierto
en semanas alternas durante otros tres
anios. En total, 354 pacientes comple-
taron los cinco afos de tratamiento y
presentaron radiografias evaluables.
De ellos, 124 recibieron inicialmente
Humira méas MTX, 115, MTX sélo y
115, Humira sélo cuando empezaron
el estudio PREMIER de dos afios.

Se evalud la progresion del dano
articular en las radiograffas, medida
por la variacién de la puntuacion
mTSS con respecto al momento
basal. Més de la mitad de los pacien-
tes que recibieron inicialmente la
combinaciéon no mostraron progre-
sion del dano articular (aumento de
la puntuacién mTSS inferior a 0,5) a
los cinco afios.
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Tocilizumah, primer anticuerpo monoclonal que bloquea la accién de esta citoquina

Inhibicion de la IL-6, nueva diana
terapéutica en el tratamiento de la AR

Dres. José Maria Alvaro Gracia, Txaro Garcia de Vicuiia, Ricardo Blanco y Carmen Marqués en el acto de presentacion de tocilizumab.

a inhibicion de la interleuqui-
L na-6 (IL-6) es una nueva diana

terapéutica que ha demostrado
mejorar significativamente los sig-
nos y sintomas de la enfermedad e
incrementar las tasas de remisién en
un amplio perfil de pacientes, seglin
se puso de relieve en la presenta-
cion de tocilizumab, primer anti-
cuerpo monoclonal que bloque la
accion de esta citoquina.

La IL-6 desempena un papel
clave en la regulacion de la infla-
maciéon aguda y crénica. Sin
embargo, la sobreproduccién de
IL-6 e IL-6R desencadena una res-
puesta autoinmune y deriva en una
inflamacion articular y de otras
partes del cuerpo. “En compara-
cién con las personas sanas, los
niveles de IL-6 en pacientes con
AR se encuentran elevados. Esta
elevacion se correlaciona con
dafo articular irreversible ademas
de contribuir a manifestaciones sis-
témicas de la AR como la fatiga o la
anemia”, explicé el doctor José
Maria Alvaro-Gracia, del Servicio
de Reumatologia del Hospital Uni-
versitario de la Princesa de Madrid.

Por otro lado, se incrementa el
riesgo de padecer enfermedades car-
diovasculares debido al proceso
inflamatorio sistémico, como la esti-
mulaciéon de la proteina c-reactiva
(PCR) por parte de la IL-6, que tam-
bién se encarga de favorecer la acti-
vacion de osteoclastos, lo que esta
directamente relacionado con la
0Steoporosis.

esta citoquina multifuncional impli-
cada en el inicio y mantenimiento de
la respuesta inmune e inflamatoria. El
mecanismo de accién de tocilizu-
mab interfiere las vias de sefaliza-
cién de la IL-6 dirigiéndose de forma
selectiva a los receptores de la IL-6
solublesy a los receptores ligados a la
membrana. Mediante esta inhibi-
cion, se reduce la accion de esta sus-

“La inhibicion de la actividad de la IL-6 es,

por tanto, un enfoque atil para mejorar los

signos y sintomas de la AR e incrementar
las tasas de remision”

“La inhibicion de la actividad de
la IL-6 es, por tanto, un enfoque dtil
para mejorar los signos y sintomas de
la AR e incrementar las tasas de remi-
sion”, coment6 el doctor Ricardo
Blanco, adjunto del Servicio de Reu-
matologia del Hospital Marqués de
Valdecilla (Santander). Actualmente
tocilizumab, fabricado por Roche, es
el Unico anticuerpo monoclonal
humanizado que inhibe la accién de

tancia en la inflamacién y se minimi-
za la progresion de la AR en las arti-
culaciones y en todo el organismo.

“Con tocilizumab hemos conse-
guido tasas de remision de un 30 por
ciento en perfiles de pacientes varia-
dos”, informé el doctor Blanco.
“Ademas, un elevado nimero de
pacientes ha conseguido una inhibi-
cion significativa del dafo estructural
tras un ano de terapia.”
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