mayo-junio 2009

N™ 335 AND T

&
I

areu  d

: MROANADE FEU WATOLDGIA

T
=
=
m
=
=
b
e
A
s
e
m
==
=
=
L
——
il
L
S
o
L —_

; f » 1 d, S0

ENTREVISTA

_ Prof. litaki Sanz Paz: : - =
“En los pacientes con lupus :
es fundamental prevenir ; S—_ ; .-
las enfermedades cardiovasculares”

T

Cuenia con st propia, ; ..o =
unidad de investigaion .~ ™ N RE ER
La_Fundacion Espafiola de g

S’L e o Investlgar y Gunrdmar'_;

.I-I

—

&




LOS REUMATISMOS / MAY-JUN 2009

O
EDITORIAL F

LOS REUMATISMOS es una publicacién
oficial de la Sociedad Espafiola de Reumato-
logfa destinada a los profesionales sanita-
rios, buscando la actualizacion de los cono-
cimientos sobre las patologfas reuméticas.
Los Reumatismos no se identifica necesaria-
mente con todas las opiniones expuestas por
sus colaboradores.

Reflexiones a la luz

losreumatismos@ser.es
www.ser.es

del XXXV Congreso

ue el ndmero 35 de “Los Reumatismos” sea el portavoz del

XXXV Congreso de la Sociedad Espafiola de Reumatologia es,

sencillamente, pura coincidencia. No obstante, puede indicar
asimismo un signo paralelo de vitalidad de ambas actividades, cada una
por supuesto a su nivel.
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El Congreso de la SER, celebrado por vez primera este
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Dra. Rosario Garcia de Vicufa, Dr. Jordi
Carbonell Abello, Dr. Eliseo Pascual
Goémez, Dr. Feo. Javier Paulino Tevar,
Dr. Pere Benito Ruiz.

afo en Murcia, ha demostrado de nuevo su dinamismo'y
capacidad de convocatoria. La gran cantidad de temas
abordados durante las jornadas y su interés en los diver-

En el ambito de la

epidemiologia
sigue presente el
dramatico dato de
cerca de 10
millones de
espaioles con

sos campos de la Reumatologia no facilitan la tarea a la
hora de destacar determinados aspectos o aportaciones
novedosas. Aun asi, hemos querido resaltar algunos datos
en los terrenos de epidemiologia, investigacion y clinica.
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El dmbito de la epidemiologia sigue dando pabulo
para lamentar una dramética realidad reflejada en el
hecho de que cerca de 10 millones de espafioles

sufren alguna enfermedad reumatica, como destaca-
ba la presidenta de la SER, Dra. Rosario Garcia de
Vicufa, en el acto inaugural del Congreso. “A pesar
de estas evidencias —subrayaba completando su ana-
lisis- la Reumatologia y las enfermedades reumaticas
siguen siendo enormemente desconocidas para la mayoria de la pobla-
cion, lo que provoca continuos retrasos en el diagnéstico y, por tanto, en
el tratamiento.”
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fiola de Reumatologia, uno de cuyos objetivos es pro-

Redaccion:

Gabriel Plaza Molina,
Carmen Salvador Lopez,

Direccion de Arte:
GPG

Administracion:
Concepcion Garcia Garcia
Impresion:

Imprenta Narcea

DEPOSITO LEGAL M-42377-2003
SOPORTE VALIDO 18/03-R-CM

Entidades que han colaborado con
Los Reumatismos en este niimero:
Abbott | Bristol Myers Squibb
Gebro M Pfizer M Schering Plough
UCB M Faes Farma

En contraste con
esta desalentadora
realidad, el
dinamismo de Ia
investigacion
reumatoldgica
espaiiola ofrece un
panorama ejemplar
en todo el mundo

mover la formacidn y la investigacion en la especiali-
dad. Su tarea en este dmbito, en apoyo de las iniciati-
vas de los especialistas espafoles, viene siendo
modélica.

Finalmente, no debemos olvidar un plantea-
miento emergente de gran interés en el dmbito hos-
pitalario, como es el de la cooperacion multidiscipli-
nar entre especialidades, a la vista de la compleji-
dad que presentan para su diagndstico las enferme-
dades autoinmunes. El Dr. Santiago Mufioz, presi-
dente del comité cientifico del XXXV Congreso, ha
calificado de imprescindible la coordinacién con la
mayoria de los servicios del hospital, pese a la evi-
dencia de que se trata de un reto complejo, que exi-
gird buenas dosis de imaginacién y la mejor volun-
tad por todas las partes implicadas.
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Prof. Iiiaki Sanz Paz:

“En los pacientes con lupus

es fundamental prevenir

las enfermedades cardiovasculares”

s s XXXV CONGRESO SER

La Fundacion Espafiola de

s Investigar y Coordinar

Nuestra
Portada

Junto con la constatacion de la extensa
epidemiologia de las enfermedades reu-
maticas en nuestro pais y la persistente ig-
norancia generalizada en torno a ellas, el
XXXV Congreso de la SER, celebrado en
Murcia, ha puesto de relieve el sélido bha-
lance de la investigacion espafiola, asi
como la necesidad de coordinacién multi-
disciplinar con otras especialidades.

La habitual entrevista ofrece las opiniones
de un experto en lupus como el Prof. Ifiaki
Sanz Paz. Finalmente, la portada ofrece
merecida llamada al 10° aniversario de la
Fundacion Espaiiola de Reumatologia, au-
téntico soporte y vivero de la investigacion
a cargo de los reumatdlogos espaiioles.

Editorial
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Prof. Inaki Sanz Paz “En los pacientes con
lupus es fundamental prevenir ...
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11 Lo mejor del afio en Reumatologia (2007-08):
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0 Una erupcion cutanea pueden esconder una
enfermedad autoinmune
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impedimento para tener hijos
18 Experiencia de las unidades de
espondiloartritis precoz en Espafia
22 "la gota es curable, pero no hay un control
suficientemente correcto”
27 Indicaciones de la terapia bioldgica en 2009
para el tratamiento de las vasculitis
29 "Nuestro objetivo mas ambicioso seria tener
la especializacion de Enfermeria en Reumatologia”
30 La carpa de Reumasalud fue visitada por cerca
de 4.000 murcianos
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Entrevista / Prof. Inaki Sanz Paz | :@ h}

PROF. INAKI SANZ PAZ
SERVICIO DE ALERGIA, INMUNOLOGIA CLINICA Y REUMATOLOGIA. UNIVERSIDAD DE ROCHESTER.
ESCUELA DE MEDICINA. STRONG MEMORIAL HOSPITAL, ROCHESTER, NUEVA YORK

“En los pacientes
con lupus es
fundamental
prevenir las
enfermedades
cardiovasculares”

=
)
k=
<
=
©
(7]
=
)
£
=
<
o
—
o
(-

participé como uno de los mayores expertos en lupus eritematoso sistémico (LES) en el
XXXV Congreso de la SER, dentro de la mesa redonda sobre Deplecion de células B en el
LES, junto con la tamhién experta doctora mexicana Claudia Mendoza Pinto. EI LES tiene un
componente genético importante, pero su prondstico también depende de factores
socioecondmicos. Segun este experto, aunque el tratamiento y el prondstico son buenos,
“todavia hay un componente excesivo de mortalidad que se necesita mejorar”.
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_\1 ..: ] Entrevista / Prof. Inaki Sanz Paz

| Profesor Ifiaki Sanz naci6

en Santander y fue alli donde

cursé la carrera de Medicina;
la residencia de Medicina Interna
en el hospital Puerta de Hierro de
Madrid, y Reumatologia e Inmu-
nologia en Dallas. Durante seis
afios también ejerci6 en San
Antonio hasta establecerse defi-
nitivamente en Rochester (Nueva
York), en el Strong Memorial Hos-
pital. “La idea de trabajar fuera ya
me rondaba por la cabeza en los
Gltimos anos de residencia.
Cuando me fui sabia que iba a ser
para largo.” Lleva ya 24 afios en
Estados Unidos. Estd casado y
tiene dos hijos.

-;Por qué ha centrado su
atencion en el LES?

—Por interés cientifico en la
Inmunologia e interés clinico en
el lupus, que tiene una base
inmunolégica muy fuerte y de
hecho el interés clinico me llevé
al interés cientifico. El lupus es

una enfermedad con un pronésti-
co muy variable y no sabemos
muy bien el porqué. Sin duda hay
un componente genético impor-
tante; por ejemplo, en EEUU la
poblacién afroamericana tiene un
lupus mas severo que la poblacion
blanca. Pero el lupus es muy varia-
ble, hay lupus muy leves y otros
muy severos. Probablemente es
una combinacién de factores. En
EEUU un factor importante es el
socioecondémico. Hay un grupo
amplio de personas con un nivel
socioeconémico bajo, no tiene
seguro médico, por lo cual va al
médico menos, toma menos medi-
cinas porque en muchos casos no
pueden pagarlas... Es un factor
que interviene en el prondstico,
pero no el tnico.

MEJORA EN LA SUPERVIVENCIA

-3Es dificil el control de la
enfermedad con los tratamientos
actuales?

-Depende de como se mire,
desde hace 30-40 afios la super-
vivencia del lupus ha mejorado
muchisimo en los centros donde
son correctamente atendidos; a
los 10-15 afios la supervivencia
es del 90%. Por un lado la enfer-
medad se puede controlar bien,
por otro lado la alta superviven-
cia cuando se aplica a una perso-
na de 20 afos es, légicamente,
mas baja que en un adulto mayor.
Todavia hay un componente
excesivo de mortalidad que se
necesita mejorar, pero aln asf el
tratamiento y prondstico son bue-
nos.

Segln el Prof. Ifaki Sanz, en
los primeros 10 afos de la enfer-
medad la mayor parte de la mor-
talidad se debe a la propia activi-
dad del lupus, sobre todo a causa
de fallo renal. “Al cabo de ese
tiempo el elemento fundamental
es la enfermedad cardiovascular.
Hay mayor riesgo de complica-
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ciones que van aumentando con
los afios, desde infartos cardiacos
a ictus... Hoy en dia es funda-
mental el tratamiento preventivo
de las enfermedades cardiovas-
culares en los pacientes con
lupus, controles muy estrictos de
la hipertension, colesterol y utili-
zar farmacos como hidroxiclo-
quina que parece tener un efecto
protector a nivel cardiovascular
y, en general, en la enfermedad.”

-3Qué aportan las terapias
biolégicas en el LES?

-De momento estan aportando
mejoria de la enfermedad a corto
plazo. En el lupus todavia no
tenemos la experiencia que hay
con la artritis o la espondilitis
donde llevan varios afios... Por
ahora podemos decir que mejo-
ran la enfermedad a corto plazo,
pero todavia no tenemos expe-
riencia a mas tiempo.

-;Ha aumentado la inciden-
cia?

-Es dificil de saber. Hay estu-
dios que han sugerido que la inci-
dencia habia aumentado, pero los
estudios tienen varias deficiencias
y en algunos casos el diagnéstico
no ha sido el adecuado.

-3Qué se ha aprendido del
lupus en los tltimos 10 afios?

-Se ha aprendido y se esta
aprendiendo de genética, que
hay muchos genes implicados,
cémo es diferente de unos grupos
raciales a otros, la importancia de
la enfermedad cardiovascular
que antes se habfa ignorado, se
ha aprendido mucho de media-
dores de la enfermedad, como el
interferén, otras citoquinas...
acerca del papel de la célula B,
c6mo afecta a la enfermedad, no
sélo produciendo anticuerpos
sino con otro tipo de funciones
que son independientes de los
anticuerpos, y ahora que hemos
comenzado con los tratamientos
biolégicos.

Hay estudios que han sugerido que la incidencia habia aumentado,

pero los estudios tienen varias deficiencias y en algunos casos el

Entrevista / Prof. Inaki Sanz Paz Q@/ﬁ

DE TODO UN POCO

-3Qué es lo que mas le gusta de Nueva York?

-No vivimos exactamente en NY, sino en la parte alta, cerca de Cana-
da. Lo mejor es la naturaleza; el paisaje es impresionante, verdor,
lagos..., también mucha nieve en invierno.

-Lo mejor de su lugar de trabajo

-Lo bueno que tiene el sistema americano es el ambiente de cola-
boracién y las oportunidades, sobre todo para la gente joven. Tam-
bién la posibilidad de financiacién, aunque hay que luchar mucho
por ello.

Es un mito eso de que una vez que estas alli el dinero te lo dan.
No es asi, el dinero hay que conseguirlo continuamente, con becas
competitivas con el resto del pais que son muy duras, muy dificiles
de conseguir, pero si tienes éxito a ese nivel luego hay muchas ven-
tajas... Se trabaja duro y hay un nivel de colaboracién muy alto. Es
un sistema muy abierto, nadie te limita a qué es lo que puedes
hacer o no puedes hacer, siempre y cuando consigas tu propia
financiacion.

-35e ha planteado volver a Espafia?

-No.Y tampoco nadie ha mostrado ningtin interés en que vuelva. No,
no me lo he planteado. Serfa muy complicado volver. Estoy casado y
tengo dos hijos, de cinco y ocho afos.

-;En casa hablan espaiiol?

-Desgraciadamente no mucho. Mis hijos entienden algo, pero mi
mujer no habla nada de espafiol.

-De no ser reumatélogo, ;qué le hubiera gustado ser?

—(Lo piensa muchisimo). Probablemente algo relacionado con dos
cosas que me llaman la atencién: el periodismo y la masica.

-;Qué aficiones tiene?

—~Ademés de la masica, la lectura y el judo.

-Una comida favorita

~El marisco.

-;Vino o cerveza?

-Vino.

-3;Qué descubrimiento cientifico le gustaria que anunciaran?

-Una vacuna definitiva contra la malaria, el paludismo, el VIH...
-Una pelicula que le haya gustado mucho

—(No recuerda el titulo en castellano). Prefiero comedias o dramas.
-Un viaje que le gustaria realizar

-A Japon. Me atrae muchisimo y voy a ir dentro de poco.

—;En casa se habla mucho de Reumatologia?

-De Reumatologfa no, pero si de Inmunologia, porque mi mujer es
inmundloga.

-3C6mo ve la Reumatologia en Espaiia?

-Muy bien, creo que estd a nivel de los lugares mas avanzados en
cualquier otro pais desarrollado del mundo. El Gnico “pero” que le
pongo, a la Medicina en general o a la ciencia, es lo que vemos desde
fuera, la falta de oportunidades para la gente joven.

diagnéstico no ha sido el adecuado
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PRESIDENTA DE LA SER:

“Hay cerca de 10 millones
de espanoles con alguna
enfermedad reumatica”

De izquierda a derecha, Dr. Victor M. Martinez-Taboada, vicepresidente de la Sociedad Espaiiola de
Reumatologia; Dra. Rosario Garcia de Vicuiia, presidenta de la Sociedad Espafiola de Reumatologia; Dr. Manuel
Castario, presidente de la Sociedad Murciana de Reumatologia y presidente del comité organizador del XXXV
Congreso Nacional de la SER; y Dr. Santiago Muiioz, presidente del comité cientifico del XXXV Congreso de la SER.

“ n Espaia hay cerca de diez

millones de personas con
alguna enfermedad reumati-
ca, las de tipo crénico mas
prevalentes en nuestro pais. Ade-
mas, este grupo de enfermedades
causa cerca del 30% de las consul-
tas de atencién primaria, el 10% de
las urgencias hospitalarias y estan
implicadas en casi el 20% de las
incapacidades laborales de nuestro
pais. A pesar de estas evidencias, la
Reumatologia y las enfermedades
reumaticas siguen siendo enorme-
mente desconocidas para la mayo-
rfa de la poblacion, lo que provoca
continuos retrasos en el diagndstico

y, por tanto, en el tratamiento”. Tal
era el andlisis de la Dra. Rosario
Garcia de Vicufia, presidenta de la
Sociedad Espanola de Reumatolo-
gia (SER), en el XXXV Congreso
Nacional de la SER, que se celebré
por primera vez en Murcia y que
reuni6é a mas de 1.200 profesiona-
les sanitarios de toda Espaiia.
Sefal6 la Dra. Garcfa de Vicuiia
que “las enfermedades reumaticas
estan aumentando su incidencia de
forma exponencial en el mundo
occidental debido al envejecimiento
de la poblacion. Es imprescindible
concienciar a los ciudadanos de la
magnitud del problema, sobre todo

si tenemos en cuenta que, por ejem-
plo en artrosis, la enfermedad reu-
matica mas prevalente, en el afio
2017, con la prevision de envejeci-
miento que se maneja en la actuali-
dad, el nimero de afectados en
Espafia habrd aumentado, aproxi-
madamente, en 1.500.000 personas
y lo mismo ocurre con el resto de
patologias del aparato locomotor.”
Entre las novedades de este afo
del Congreso, el Dr. Martinez-Taboa-
da, vicepresidente de la Sociedad
Espafola de Reumatologia destaco la
inclusion de sesiones clinicas, en las
que un reumatélogo o reumatéloga
joven presentaron un caso. Posterior-

“Para evitar el retraso en el diagndstico se hace imprescindible la
coordinacion con la mayoria de los servicios del hospital”

(Dr. Santiago Muiioz)
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mente, dos expertos en la materia lo discutieron desde
diferentes perspectivas para dar paso, por tltimo, a la
discusién y preguntas por parte del auditorio. “Con
esta estructura hemos pretendido abordar casos clini-
cos de excepcional interés por sus caracterfsticas, pro-
blemas en diagndstico o por su manejo terapéutico,
fomentando la puesta en comtin de ideas de los asis-
tentes y el didlogo entre expertos.”

COMPLEJIDAD DE LAS ENFERMEDADES
AUTOINMUNES

El Dr. Santiago Mufoz, presidente del comité cienti-
fico del XXXV Congreso de la SER, destacé la com-
plejidad de las enfermedades sistémicas autoinmu-
nes, como lupus eritematoso sistémico (inflamacion
en la piel, articulaciones y otros 6rganos internos),
miositis (inflamacion del tejido muscular), uveitis
(inflamacion de la Gvea, lamina intermedia del ojo),
sindrome de Sjogren (sequedad en ojos y en boca
por una disminucién de la secrecién de las glandu-
las lagrimales y salivales), el sindrome antifosfolipi-
dico (el sistema inmunoldgico crea unos anticuerpos
que provocan trombosis y, por tanto, la oclusion de
vasos sanguineos) y vasculitis (inflamacién de los
vasos sanguineos). “Lo complejo de estas enferme-
dades -ha explicado- es que habitualmente presen-
tan sintomas confusos que se pueden corresponder
con mltiples dolencias, lo que suele provocar un
retraso importante en el diagnéstico definitivo. Para
evitar esto se hace imprescindible la coordinacién
con la mayoria de los servicios del hospital (Inmuno-
logfa, Oftalmologia, Dermatologfa, Ginecologia,
Cardiologfa, Neurologia, Neumologia, Medicina
Nuclear, Diagndstico por Imagen, etc.), pero esto no
siempre es facil.” Por esta razon, para el experto,
encuentros como este XXXV Congreso Nacional de
la SER, “son de suma importancia al convertirse
durante unos dias en foro comin para reumatélogos
y otros especialistas médicos que ponen sobre la
mesa las necesidades basicas de nuestra especiali-
dad'y, por tanto, de la poblacion”.

EN POCOS ANOS, EL NUMERO DE REUMATOLOGOS
SERA INSUFICIENTE

El Dr. Manuel Castano, presidente de la Sociedad
Murciana de Reumatologia y presidente del comité
organizador del XXXV Congreso Nacional de la SER,
sefialé que Murcia en la actualidad cuenta con 16
reumatdlogos en el Sistema Publico de Salud. Sobre
este punto, el Dr. Manuel Castafio ha asegurado:
“esta cifra en poco tiempo serd totalmente insufi-
ciente debido al paulatino envejecimiento de la
poblacién y a la complejidad creciente del manejo
6ptimo de muchos pacientes. Hay que recordar que
el 50% de los mayores de 65 afios esta afectado por
alguna dolencia reumética, y éste es el grupo de
poblacién que més crece afo tras afio”.
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XXXV Congreso SER / Conferencia Magistral | E h}

DR. LUIS FRANCISCO LINARES FERRANDO
SECCION DE REUMATOLOGIA. HOSPITAL UNIVERSITARIO VIRGEN DE LA ARRIXACA. MURCIA.

Dres: Maria Galindo Izquierdo y Luis Francisco Linares Ferrando

Artritis reumatoide: nuevos
farmacos y ensayos clinicos
con nuevas moleculas

La Conferencia Magistral del XXXV Congreso de la SER, “Lo mejor del afio en Reumatologia
(2007-08): Investigacidon hasica y aspectos clinicos”, corrié a cargo de los doctores Luis Fran-
cisco Linares Ferrando, del Hospital Universitario Virgen de la Arrixaca de Murcia, y Maria Ga-
lindo Izquierdo, del Hospital Universitario 12 de Octubre de Madrid.

odas las estrategias para

las artritis de inicio que se

basan en un control estre-

cho para conseguir la
remision o una actividad minima
de la enfermedad, consiguen bue-
nos resultados clinicos y en algu-
nos de estos pacientes puede
lograrse una remisién prolongada
sin farmacos. Gracias a la instaura-
cién de las consultas de artritis pre-
coz en Espana, poseemos informa-
ciéon exacta de la incidencia de
artritis precoz, que es de 25
casos/ano/100.000 habitantes,
mientras que la de AR es unas tres

veces menor. Estos resultados indi-
can que laincidencia de AR es mas
baja que en los paises de Europa
del Norte y algo inferior a los datos
conocidos en pafses del drea medi-
terranea.

La artritis reumatoide (AR) es la
enfermedad inflamatoria sistémica
en la que se han realizado més
progresos en su tratamiento. Se
han incorporado nuevos farmacos
que actian contra el anti-TNF,
como el certolizumab, un anti-
TNF pegilado, o golimumab, un
anticuerpo monoclonal completa-
mente humano, que permiten una

administracion mas cémoda vy
posiblemente con menos efectos
secundarios.

Existen nuevas dianas terapéuti-
cas como tocilizumab, un anti-
cuerpo humanizado que actda
contra el receptor de IL-6 y que
permite neutralizar la inflamacion
articular y sus efectos sistémicos
como la anemia, una rapida dismi-
nucién de los reactantes de fase
aguda (VSG, PCR) y que también
ha demostrado su eficacia en nifos
con la forma sistémica de artritis
idiopética juvenil (Al)). Denosu-
mab es también un anticuerpo

c;
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monoclonal humanizado que se
une al RANKL interfiriendo en la
maduracién y supervivencia del
osteoclasto; en un estudio multi-
céntrico se ha observado que tiene
un efecto importante evitando la
formacién de erosiones en pacien-
tes con AR.

También se han iniciado ensa-
yos clinicos con las denominadas
pequenas moléculas. Se trata de
péptidos de bajo peso molecular
que pueden  administrarse de
forma oral y que pasan con facili-
dad al interior del la célula, blo-
queando enzimas que participan
en la activacion y transmision de
citoquinas y otros productos que
median la inflamacién. Los ensa-
yos clinicos con estas moléculas
estan adn en fase muy inicial y es
necesario esperar los resultados de
los ensayos clinicos que actual-
mente estan en marcha. El reto de
los préximos anos sera encajar
estos avances en un nuevo algorit-
mo terapéutico.

LuPUS: ATENCION ESPECIALIZADA
Y MULTIDISCIPLINAR

Aunque la mortalidad y morbilidad
del lupus eritematoso sistémico
(LES) han disminuido notablemen-
te en las dltimas décadas, como
pone de manifiesto el estudio
canadiense del grupo de Urowitz,
que siguié una cohorte de mas de
1.000 pacientes durante 36 afos,
la mortalidad de esta enfermedad
sigue siendo superior respecto a la
poblacién general y la incidencia
de complicaciones cardiovascula-
res aumenta notablemente.

Los linfocitos B tienen un papel
muy importante en |a patogenia de
esta enfermedad, y existen farma-
cos que pueden bloquear esta
célula impidiendo su transforma-
cién a células plasmaticas y que
han mostrado su eficacia en la AR;
sin embargo, en el LES aGn no
tenemos datos definitivos. La expe-
riencia con rituximab en estudios
abiertos no controlados indica un
buen grado de eficacia clinica; no
obstante, estos datos no se han
constatado en los resultados preli-

Un estrecho control
de las artritis de
inicio consigue la
remision o una
actividad minima de
la enfermedad. En
algunos pacientes
puede conseguirse
una remision
prolongada sin
farmacos

minares de dos grandes ensayos
clinicos que finalizaran en el afio
2010.

La experiencia con rituximab es
similar a la de otros tratamientos
ensayados en esta enfermedad y
que han hecho replantear a la
comunidad cientifica que la causa
de estos fracasos, mas que a una
verdadera ineficacia de estos trata-
mientos, se deba a un mal disefio y
a duracién inadecuada de los
ensayos clinicos. Se pone asi de
manifiesto la complejidad de esta
enfermedad autoinmune sistémica
que precisa de una atencioén espe-
cializada y multidisciplinar.

Los ANTI-TNF EN LAS
ESPONDILOARTRITIS

En las espondiloartritis y en especial
la artritis psoriasica se ha constata-
do un aumento de arteriosclerosis
subclinica y del riesgo cardiovascu-
lar que es independiente de los fac-
tores de riesgo clasicos. Tenemos
datos recientes que demuestran la
eficacia y seguridad a largo plazo
de los farmacos anti-TNF en estas
enfermedades. También sabemos
que estos farmacos son eficaces en
distintos estadios de la enfermedad.
Golimumab es un nuevo farmaco
anti-TNF que puede mejorar el arse-
nal terapéutico de la espondilitis
anquilosante y la artritis psoriasica.
Sin embargo, los anti-TNF no han
demostrado alin que puedan neu-

tralizar la progresion del dafo
estructural; desconocemos si en
estadios muy iniciales de la enfer-
medad lo pueden conseguir. El pro-
grama Esperanza, con la instaura-
cién de consultas para atender
pacientes con espondiloartritis en
estadios muy iniciales, va a permi-
timos el diagndstico y tratamiento
precoz y nos va a facilitar el conoci-
miento de esta enfermedad.

ARTROSIS: LAS NUEVAS
TECNICAS DE IMAGEN
En la artrosis las nuevas técnicas de
imagen permiten el estudio in vivo
de las alteraciones funcionales del
cartilago antes de que se produz-
can cambios estructurales. Con la
ayuda de estas técnicas como la
RMN, RMNT1 rho, ecografia etc...
cada vez es més patente que en la
artrosis el dafio se produce en
todas las estructuras articulares y
no s6lo en el cartilago. Asi, cada
vez es mas evidente la participa-
cion del hueso subcondral y de la
sinovial en la patogenia de esta
enfermedad desde estadios inicia-
les incluso precediendo a las alte-
raciones del cartilago. Estas técni-
cas nos van a permitir monitorizar
de una manera mas fiable y precoz
que la radiologfa convencional los
resultados del tratamiento y de
otras intervenciones en pacientes
con artrosis. Y probablemente el
hueso puede ser una diana tera-
péutica mas precoz y con mejor
respuesta que el cartilago.
Respecto a la gota, los datos
obtenidos del estudio GEMA indi-
can que el grado de cumplimiento
de las recomendaciones EULAR
para su manejo clinico entre reuma-
télogos de diferentes centros de
Espana es bajo, por lo que debemos
mejorar la adecuacién diagndstica
y el tratamiento para lograr el obje-
tivo terapéutico. Disponemos en la
actualidad de dos nuevos farmacos
hipouricemiantes muy potentes
(febuxostat y pegloticasa) que pue-
den ser muy dtiles para casos de
intolerancia o respuesta inadecua-
da del tratamiento convencional de
los pacientes con gota.
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Lo mejor del aio en

Reumatologia (2007-08):

Investigacion basica

acer un resumen de lo
mejor que se ha hecho
en investigacion bésica
en Reumatologia es
complicado. En el dltimo afo se
han publicado cerca de 2.000 tra-
bajos potencialmente relaciona-
dos con la patogenia de la infla-
macién en general. Por tanto, el
cribado ha sido muy riguroso para
poder abarcar diferentes aspectos
de la patologia inflamatoria reu-
matolégica. Por establecer unos
limites, me basé en el concepto
general que tenemos de la etiopa-
togenia de la patologia autoinmu-
ne, que defiende que en indivi-
duos genéticamente susceptibles y
en presencia de determinados esti-
mulos ex6genos se desencadena
una respuesta inflamatoria altera-
da tanto en forma como en dura-
cion. En esta respuesta inflamato-
ria participan maltiples tipos celu-
lares que a su vez sintetizan
mediadores solubles que poten-
cian y perpetdan dicha reaccion.
Con los primeros trabajos de
GWAS (genome wide association
studies) publicados en el afo 2007,
surgi6 la descripcion de marcado-
res genéticos asociados a diferentes
enfermedades, entre las que se
encontraban la artritis reumatoide
(AR) y el lupus eritematoso sistémi-
co (LES). A lo largo del dltimo afo,
se han publicado numerosos traba-
jos que han confirmado aquellas

asociaciones en otros grupos
poblacionales. En general, los tra-
bajos describen asociacion entre
una determinada variante genética
y susceptibilidad a desarrollar una
enfermedad y cabe esperar que, en
un futuro no lejano, se encuentren
ademas asociaciones que permitan
definir perfiles de mayor severidad

En el dltimo aiio
se han publicado
cerca de 2.000
trabajos
potencialmente
relacionados con
la patogenia de
la inflamacién
en general

de la enfermedad. La mayoria de
las variaciones genéticas corres-
ponden a genes que codifican pro-
teinas directamente relacionadas
con la patogenia de las enfermeda-
des. En el caso de la AR, las varia-
ciones genéticas que se han descri-
to son de los genes PTPN22,
STAT4, region TRAF1-C5, region
6023, PADI4 y region 4q27. Cabe
destacar la contribucién espafiola
en este campo. En este sentido,
numerosos trabajos confirman la

asociacion de determinados poli-
morfismos de STAT4, TNFAIP3,
BANKT, IRF5, KLF2 con susceptibi-
lidad aumentada para desarrollar
AR en la poblacién espanola.

En cuanto al LES, la mayorfa de
las variantes genéticas asociadas
con una mayor susceptibilidad a
padecer la enfermedad estan rela-
cionadas con tres vias patogéni-
cas: procesamiento de inmuno-
complejos, funcién de los TLR
(toll-like receptor) y produccion
de IFN tipo I, y la transduccién de
la sefial inmune en los linfocitos.
La produccion cientifica en este
ambito ha sido también muy rica,
con numerosos trabajos de confir-
macion de asociaciones previas.
Ademas de las aportaciones en
relacion con ARy LES, otros traba-
jos han descrito variantes genéti-
cas asociadas con susceptibilidad
aumentada a desarrollar otras
enfermedades como artritis idio-
patica juvenil, espondilitis anqui-
losante, o esclerosis sistémica.
Una mencion especial para dos
nuevos estudios de GWAS realiza-
dos en gota y osteoporosis que
han descrito la asociacién de
determinados polimorfismos en
genes que codifican protefnas
implicadas en el metabolismo del
acido drico, y polimorfismos en
regiones préximas a los genes de
la osteoprotegerina y RANKL, res-
pectivamente.

@
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BIOLOGIA CELULAR:

MAXIMO INTERES

En el campo de la biologia celular,
las aportaciones han sido de maxi-
mo interés. La implicacion de los
linfocitos T es primordial en la
patogenia de las enfermedades
inflamatorias crénicas. Clésica-
mente, se aceptaba que estas
enfermedades eran del tipo Th1 o
Th2 en funcién del patrén de cito-
quinas que predominaba.

En los Gltimos aios hemos asis-
tido a la definicién de un nuevo
subtipo celular, Th17. Trabajos
recientes han caracterizado con
precision el patrén de mediadores
solubles que secretan (IL-17, IL-
17F, IL-21, IL-22 y CCL20) asi
como sus factores de transcripcién
caracteristicos (STAT3 e IRF4, y
posteriormente, RORa, y RORgt).
Quiza los trabajos mas relevantes
en este campo son los que hacen
referencia al término de plastici-
dad celular. Esta expresion se
refiere a que determinados subti-
pos celulares, como las Th17 o las
Th2, en funcion de las condiciones
del entorno, van a ser capaces de
modificar el patrén de citoquinas
que secretan. Asf, las Th17 son
capaces de sintetizar IL-17 o bien,
IL-17+ IFNg, citoquina caracterfs-
tica de las células Th1. En el caso
de las Th2, en presencia de TGFb e
IL-4, pueden diferenciarse a un
subtipo celular, Th9 con capaci-
dad para secretar IL-9 e IL-10 con
potencial proinflamatorio. Estas
células Th9, parecen més un subti-
po de células Th2 con capacidad

para modificar los mediadores
solubles que liberan, pero no un
tipo de célula Th diferente pues no
se han descrito unos factores de
transcripcion que sean especifi-
cos, a diferencia de lo que aconte-
ceenlasTh17.

Por otra parte, con la descrip-
cién inicial de las células Th17
cambié el concepto clasico de
enfermedades consideradas como
dependientes de Th1 de acuerdo
con modelos animales de artritis
inducida por colageno o encefali-
tis experimental autoinmune. Sin
embargo, trabajos recientes des-
criben que estas enfermedades
pueden estar mediadas tanto por
células Th1 como Th17. El fenoti-
po dominante puede estar deter-
minado, al menos en parte, por la
exposiciéon inicial del antigeno,
incluyendo la calidad e intensi-
dad de estimulacion de los TLR
y/o el tipo de células presentado-
ras de antigeno.

De gran interés son también
los trabajos que profundizan en el
conocimiento de los mecanismos
de accion de las células T regula-
doras (Treg). Las células Treg son
consideradas como los principa-
les mediadores de la tolerancia
periférica y aunque tienen un
papel esencial en la prevencion
de las enfermedades autoinmu-
nes, también pueden bloquear
respuestas beneficiosas evitando
la inmunidad frente a determina-
dos patégenos y tumores. Sus
posibles vias de actuacién son
muy variadas, desde la sintesis de

citoquinas antiinflamatorias (IL-
10, IL-35, TGFbeta), citolisis por
liberacion enzimética, bloqueo
metabdlico sobre otros subtipos
celulares o actuando directamen-
te sobre las células dendriticas.
En cualquier caso, requieren de la
expresion estable de su factor de
transcripcion Foxp3 a través de
sefnales recibidas por el receptor
de la célula T, moléculas de coes-
timulacién o seiales mediadas
por citoquinas.

Por Gltimo, las células T helper
foliculares de los centros germina-
les pueden ser un elemento esen-
cial en el desarrollo de una res-
puesta autoinmune, como han
demostrado los trabajos con el
modelo de ratén con lupus, roquin
san/san (sanroque).

Especial relevancia tienen los
trabajos que describen el papel de
factores solubles como la IL-21,
IL-23 0 HMGBP1 mediando malti-
ples efectos pleiotropicos sobre
células inflamatorias y células
residentes como los fibroblastos
sinoviales y que hacen de ellas
potenciales dianas terapéuticas.

Para finalizar, y como aplica-
cién préctica de los avances en el
conocimiento de la patogenia de
las enfermedades inflamatorias
crénicas y autoinmunes, surge la
extensa producciéon cientifica
centrada en la basqueda de nue-
vos tratamientos dirigidos funda-
mentalmente a bloquear diferen-
tes vias de sefializacién intracelu-
lar, citoquinas o determinados
tipos celulares.
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Tecnicas de neuroimagen
permitiran ver el dolor

a se puede preguntar al

paciente no solo si tiene

dolor, sino ver cémo res-

ponde su cerebro ante un
estimulo doloroso externo o bien
en qué estado se encuentra su cere-
bro sin recibir ese estimulo doloro-
so pero sintiendo dolor”, ha afirma-
do el Dr. Joan Deus Yela, de la Uni-
dad de Investigacion de Resonancia
Magnética de CRC-Hospital del
Mar del PRBB de Barcelona, duran-
te su intervencién en el Congreso
Nacional de la SER.

El dolor es un sintoma muy inca-
pacitante, que limita la calidad de
vida del paciente que lo sufre.
Poder medir el dolor facilitara el
diagnostico del médico, permitira
que éste valore la eficacia de un tra-
tamiento para el dolor y que haya
un seguimiento objetivo de la evo-
lucién del paciente con dolor.

Para el Dr. Joan Deus, “las técni-
cas de neuroimagen se utilizaran
como pruebas complementarias en
el diagndstico de los pacientes con
patologia de dolor y para valorar la
posible eficacia de farmacos para
su tratamiento”.

La utilizacién de técnicas de
neuroimagen no agresivas para el
paciente permitiré ver qué areas del
cerebro se activan cuando el
paciente sufre dolor. Gracias a esta
técnica —que hasta el momento esta
solo disponible para investigacion-
se adquieren fotografias del cerebro
que visualizan la respuesta de cier-
tas regiones del cerebro de un
paciente cuando éste padece dolor,
es decir, se realiza una medida
objetiva y cuantificable de la res-
puesta cerebral al dolor.

“La medicion se efectta de dos
formas. En primer lugar, determi-
nando qué estructuras neuroanaté-

micas —del circuito cerebral del
dolor- se activan cuando un pacien-
te percibe dolor. En segundo lugar,
cuantificando la extensién de la
activacion funcional de dichas
estructuras cerebrales”, ha explica-
do el especialista.

En las
enfermedades
reumaticas es el
principal sintoma y
la causa mas
frecuente de
consulta

EL DOLOR EN LOS PACIENTES CON
ENFERMEDADES REUMATICAS

El dolor es el principal sintoma de
las enfermedades reumaticas y es la
causa mas frecuente de consulta.
Su origen puede ser muy variado,
ya que no s6lo las articulaciones
pueden ser la causa de este dolor,
sino también todas las estructuras
musculo-esqueléticas  cercanas,
como tendones, musculos, bolsas
serosas, ligamentos y huesos. La
intensidad, localizacién, duracion
y caracteristicas del dolor osteoarti-
cular son muy variadas y con fre-
cuencia es necesaria la consulta
médica para establecer el origen y
gravedad de este sintoma.

En algunas enfermedades reuméa-
ticas, como la fibromialgia, el dolor
es uno de los sintomas que centran
la vida del paciente, que presentan
ademés un elevado niimero de bajas
laborales y de solicitud de incapaci-
tacion laboral porque el dolor condi-

ciona su autonomia y su rendimien-
to laboral. Incluso este estado produ-
ce una serie de alteraciones emocio-
nales al propio paciente que reper-
cuten negativamente en su dindmica
familiar y de pareja.

En otras ocasiones, en lugar de
dolor se producen molestias, pin-
chazos, sensacion de pesadez,
tirantez o cansancio localizados en
una zona del cuerpo (hombro, cue-
llo, region lumbar, piernas, etc.)
con dificultad para realizar las acti-
vidades de la vida diaria. Otras
veces la localizacién es mas impre-
cisa y el dolor se percibe en zonas
mas extensas del cuerpo, aunque
casi siempre es mas intenso alrede-
dor de las articulaciones y en las
zonas de insercion de los masculos.

Otros sintomas que pueden
presentarse en las enfermedades
del aparato locomotor son las con-
tracturas musculares, la rigidez
matutina, las alteraciones del
suefio y el descanso nocturno
poco reparador (levantarse peor
que estaba al acostarse).

El dolor es un mecanismo de
defensa del organismo que alerta
al individuo de la existencia de
un dano o disfuncién en alguna
parte de su cuerpo. No sélo esta
relacionado con el daio produci-
do, sino que se trata de una expe-
riencia personal que esta influen-
ciada también por factores psico-
sociales y afectivos del propio
enfermo. Este hecho origina gran
variabilidad tanto en la intensi-
dad de la sensacion de dolor
como en la respuesta de cada
individuo ante este dolor. Por eso,
la limitacion funcional, las quejas
frente al dolor y la ingesta de far-
macos son distintas en cada
paciente.

©>
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MESA “EN LOS LIMITES DE LA REUMATOLOGIA”

Una inflamacion crénica de oidos,
una uveitis o una erupcion cutanea pueden
esconder una enfermedad autoinmune

egln los especialistas que
participaron en la mesa “En
los limites de la Reumatolo-
gfa”, practicamente no hay
enfermedades autoinmunes que no
presenten manifestaciones dermato-
l6gicas, ORL u oftalmoldgicas en sus
primeros momentos, por lo que en
muchos casos a través de ellas se
puede llegar al diagndstico de las
mismas incluso antes de que aparez-
ca la enfermedad reumatica. Por eso
es tan importante que no sélo los
profesionales sanitarios, sino toda la
poblacidn conozca estos sintomas.
Segtin el doctor Jests del Pozo, del
Servicio de Dermatologfa del Com-
plexo Hospitalario Universitario de A
Coruna, “el diagnéstico precoz de las
enfermedades autoinmunes es clave
para intentar frenar cuanto antes la
progresién natural de la enfermedad
previniendo el dafio estructural y
mejorando la evolucién de la enfer-
medad a largo plazo”. La doctora
Mata, del Servicio de ORL del hospi-
tal Infanta Sofia de Madrid, afiade
que “la deteccion temprana es clave
para mantener la funcién del érgano;
por ejemplo, en el caso de la hipoacu-
sia inmunomediada pueden permitir
la conservacion de la audicion duran-
te afos antes de que la propia enfer-
medad destruya el oido interno de
forma irreversible y el paciente tenga
como Unica alternativa un audifono”.
El doctor David Diaz, del Servicio
de Oftalmologia del Hospital Clinico
Universitario San Carlos de Madrid,
destaco “la relacién que puede existir
entre los diferentes tipos de uveitis con
las espondiloartropatias, la artritis idio-
patica juvenil o la sarcoidosis, o entre
las vasculitis retinianas y las panuveitis
con la enfermedad de Behget, sin olvi-
dar la vinculacion del ojo seco grave
con el sindrome de Sjogren”.

En relacién con los sintomas
ORL, segin la doctora Mata, “una
inflamacion crénica en oidos, senos
paranasales, glandulas salivares o de
vias respiratorias que no responde al
tratamiento habitual o que reaparece
en el tiempo debe alertar al otorrino-
laringlogo. Los sintomas ORL tie-
nen mas o menos importancia, pero
en algunos casos son claros criterios
diagndsticos, como por ejemplo en
el sindrome de Sjogren, la granulo-
matosis de Wegener o la policondri-
tis recidivante”.

“Las manifestaciones cutdneas de
las enfermedades autoinmunes son
tan variadas —sefald el doctor Del
Pozo- que suponen practicamente
un repaso a toda la dermatologia; sin

cen el resto de manifestaciones cli-
nicas de las enfermedades autoin-
munes, lo que les impide relacio-
nar los sintomas entre sf.”

En el campo de la oftalmologa,
el doctor Diaz destaco la importan-
cia de realizar una aproximacion “a
medida”, de forma individualizaday
centrada en el patrén de inflamacion
ocular en cada caso, evitando la rea-
lizacion de extensos y costosos pro-
tocolos diagndsticos que en muchos
casos sOlo aportan elementos de
confusion.

Los participantes en la mesa
insistieron en la creacion de consul-
tas multidisciplinares como las que
ya se llevan a cabo en algunos hos-
pitales como el Infanta Soffa de

Los especialistas proponen la creacion de
mas consultas multidisciplinares, rotacion
de especialistas y nuevos comités de
coordinacion de enfermedades autoinmunes

embargo en enfermedades como el
lupus eritematoso, la dermatimiositis
y la esclerodermia, los problemas
cutaneos son clave para llegar al
diagnostico.”

ELEVAR EL INDICE DE SOSPECHA

Todos los asistentes a la mesa mos-
traron su acuerdo en cuanto al
correcto grado de conocimiento
que de estos sintomas se tienen
entre los diferentes especialistas,
pero del mismo modo han querido
destacar la necesidad que existe de
elevar el indice de sospecha para
relacionarlos con las enfermeda-
des autoinmunes.  “Podriamos
decir -sefial6 la doctora Mata- que
los otorrinolaring6logos conocen
bien su patologia, pero descono-

Madrid entre otorrinolaringélogos y
reumatdlogos, la rotacion de espe-
cialistas por las unidades que ya
estan en funcionamiento o los comi-
tés de coordinacién de Enfermeda-
des Autoinmunes, que permiten
comentar casos clinicos entre espe-
cialistas para orientar al paciente y
consensuar los tratamientos. Desde
Oftalmologia también se destaco la
necesidad de la creacién de una
Sociedad de Uveitis en el d&mbito
nacional que establezca una serie
de protocolos y gufas de actuacion
consensuadas y desde Dermatologia
el doctor del Pozo reclamé nuevos
congresos conjuntos de las Acade-
mias de Reumatologfa y Dermatolo-
gia como los que ya se han celebra-
do en alguna ocasion.



LOS REUMATISMOS / MAY-JUN 2009

XXXV Congreso SER | : h}
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Padecer una enfermedad reumatica
no es impedimento para tener hijos

uchos de los farmacos
que se utilizan para
tratar las diferentes
enfermedades reuma-
ticas son incompatibles con el
embarazo; sin embargo, con una
buena planificacién y control, mas
de la mitad de las mujeres con estas
patologfas estd en condiciones, por
su enfermedad y tratamiento, de
quedarse embarazada, segtin afirmé
el Dr. Eduardo Ucar, del Servicio de
Reumatologfa del Hospital de
Basurto (Bilbao), durante el XXXV
Congreso Nacional de la SER.

“El planteamiento de la gestacion
en enfermedades reumaticas se basa
en dos principios: seleccionar el
momento de la concepcién y contar
con un equipo multidisciplinar. A par-
tir de ahi, se construye toda la estrate-
gia de planificacién del embarazo.”
En su opinion, es labor del reumatélo-
go valorar cuando una mujer con una
enfermedad reumética quiere quedar-
se embarazada en un plazo de uno o
dos afios, qué medicacion se va a uti-
lizary cudl es la estrategia que se va a
seguir con el tratamiento, “porque
sabemos que en ese plazo vamos a
tener que retirarlo si la mujer esta en
condiciones”.

Para el doctor Ucar, una vez llega-
do el momento de la gestacion, la
mujer tiene que reunir las siguientes
condiciones: que la enfermedad
tenga poca actividad o la menor posi-
ble; que no sea imprescindible la utili-
zacion de medicacion inmunosupre-
sora, incompatible con el embarazo, y
que no sea imprescindible la utiliza-
cion de tratamientos bioldgicos
“sobre los cuales atin no hay expe-
riencia suficiente”. Y estas tres caracte-
risticas se dan, seglin sus palabras, en
un alto porcentaje de mujeres “si se lo

plantean con tiempo suficiente”, por
lo que “padecer una enfermedad reu-
mética no es un impedimento para
quedarse embarazada”.

LAs SISTEMICAS, LAS MAS
PROBLEMATICAS
Las enfermedades mas probleméti-
cas a la hora de planificar un emba-
razo son las inflamatorias sistémi-
cas, es decir, lupus, escleroder-
mia... “porque en ellas hay mas
actividad y brotes durante el emba-
razo que en el tiempo que las muje-
res no estan embarazadas”. Y todo
lo contrario, ha anadido, ocurre en
otras patologias como la artritis reu-
matoide o las espondiloartritis, “de
las que se suelen padecer menos
brotes durante la gestacion”.

En el caso de otras enfermedades
reumaticas més prevalentes como la

lumbalgia, la artrosis o la cervicalgia,
afiadi6 el especialista, el embarazo
no esta de ninguna forma contraindi-
cado ni va a existir ninguna compli-
cacién extra por la concepcion, “aun-
que si se requerira un plan de ejerci-
cios porque las mujeres van a sufrir
una sobrecarga de peso que deben
compensar”.

Y en cuanto a los farmacos, el
especialista aseverd que se restringira
el uso de antiinflamatorios no esteroi-
deos (AINE) a casos muy concretos.
“En general no los utilizamos, espe-
cialmente ni en la primera ni en la
Gltima fase del embarazo y tampoco
en la época en que la mujer ni el
hombre estan planeando el embara-
0 porque disminuyen levemente la
fertilidad en ambos sexos; ademas, en
el caso del varén, durante la planifi-
cacién tampoco se deberan utilizar
farmacos inmunosupresores por su
efecto teratogeno, es decir, de malfor-
maciones fetales.”

Asimismo, la concepcion, expli-
c6, esta contraindicada con préctica-
mente todos los inmunosupresores y
con dosis mayores de 10mg de pred-
nisona; y en cuanto a las complica-
ciones “en principio esta contraindi-
cada cuando existe afectacion visce-
ral, es decir, renal, cerebral o fenéme-
nos trombdticos recientes”.

Con respecto a la transmision
de la enfermedad, el doctor Ucar
insisti6 en que la herencia de estas
enfermedades  reumdticas  es
excepcional: “En general no se
transmiten.”

Uno de los principales retos de la
Sociedad Espaiola de Reumatologia,
sefialé el doctor Ucar, es la creacion
de unidades multidisciplinares para
poder llevar a buen término estos
embarazos. “Hoy por hoy, obstetras y

©
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A la hora de planificar un
embarazo, las inflamatorias
sistémicas (lupus,
esclerodermia...) son las
mas problematicas

reumatélogos estan realizando su trabajo por separado y
de lo que se trata es de buscar el estimulo para que trabajen
en equipo.” En su opinion, lo ideal serfa crear dos nuevas
unidades multidisciplinares cada afo.

RECURRIR A TECNICAS DE REPRODUCCION ASISTIDA

La doctora Paloma Vela, reumatdloga del Hospital
General Universitario de Alicante, abordé en el Congre-
so las técnicas de reproduccion asistida en mujeres con
patologia reumatica, las cuales al requerir la estimula-
cién ovérica con farmacos que suponen una sobrecarga
hormonal, pueden llegar a exacerbar el lupus o produ-
cir problemas trombdticos en mujeres con Sindrome
Antifosfolipidico (SAF).

En mujeres con enfermedad reumatica, ha explicado
la experta, pueden darse situaciones en las que esté
completamente contraindicado el tratamiento de fertili-
dad, pero también puede haber técnicas menos agresi-
vas y con menor sobrecarga hormonal a las que sf pue-
den optar. “Asimismo, en algunas ocasiones se puede
recurrir a tratamientos preventivos que pueden evitar el
desarrollo de complicaciones.”

Algo fundamental —ha insistido- y que muchas mujeres
no hacen a la hora de acudir a clinicas de fecundacion, es
advertir de su patologfa reumatica de base, “con lo que, a
veces, el ginecdlogo se encuentra con que no sabe que
esas persona puede presentar unos riesgos”. En ocasiones,
ha explicado, no comunican su enfermedad por descono-
cimiento de los riesgos que corren o por miedo a que el
ginecélogo no lleve a término el tratamiento de fertilidad
“probablemente porque no tienen una adecuada informa-
cion de los riesgos a los que se estan sometiendo”. Por esta
razén la doctora Vela ha abogado, al igual que el doctor
Ucar, por un abordaje multidisciplinar entre el ginecélogo
y el reumatélogo.

Asimismo, la reumatéloga ha explicado que en oca-
siones es la propia estimulacion ovérica la que pone de
manifiesto la enfermedad. “Existe un pequeio grupo
que no tiene diagnosticada la patologia reumatica y ésta
se pone de manifiesto a raiz de someterse a la estimula-
cién ovarica.” Sin embargo, este hecho, ha anadido, no
se puede evitar.

Por (ltimo, la especialista ha querido recalcar que las
pacientes deben hablar con su reumatdlogo antes de
someterse a ningln tratamiento para elegir el momento
mas adecuado, por la actividad de la enfermedad, por los
farmacos que estén recibiendo y para saber si esta indicado
0 no, “ya que hay personas en las que no esta contraindi-
cado, pero siempre bajo control”.
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Experiencia de las unidades de
espondiloartritis precoz en Espana

Xiste en todo el mundo un retraso
Econsiderable desde el inicio de

los sintomas hasta llegar al diag-
nostico de espondiloartritis (EspA), en
concreto de espondilitis anquilosante
(EA). Este retraso se ha evaluado que
es de mas de 6 afos en Espafia (1), lo
cual esta en consonancia con otros
paises de nuestro entorno.

LA PREGUNTA ENTONCES ES:
¢{PODEMOS DIAGNOSTICAR
PRECOZMENTE LAS
ESPONDILOARTRITIS?

Las claves para evitar el retraso diag-
ndstico pueden ser, entre otras:

El desarrollo de consultas multidis-
ciplinares con otros especialistas,
como las consultas de uveitis, por
ejemplo, en donde se pueden detec-
tar pacientes no diagnosticados pre-
viamente (2, 3).

El desarrollo de consultas de
EspA precoz en donde contribuya-
mos a desenmascarar sintomas
comunes, como la lumbalgia, ayu-
demos a concienciar de este pro-
blema a médicos de Atencién Pri-
maria (AP) y se evalte la relevan-
cia en el diagnéstico precoz de
pruebas de imagen (eco, RMN,
etc.) o el HLA-B27.

Hace unos afios se publicé un
estudio multicéntrico espariol que

trataba de determinar la validez de
distintos  criterios de clasificacion
para el diagndstico de EspA (4). Su
principal conclusién fue que este
diagndstico se mantiene en menos
de la mitad de los pacientes tras 5
afios de seguimiento, en el resto se
cambia. Se pudo también poner de
manifiesto por primera vez una edad
muy alta de inicio de los sintomas
(31,8 anos de media), una frecuencia
similar entre sexos y una baja fre-
cuencia de HLA-B27 (21%) y sacroi-
leitis (19%) en estos pacientes con
diagnéstico precoz.

Posteriormente, en el afio 2007,
se puso en marcha en el Hospital
Universitario La Paz el EStudio Pllo-
to de derivacion de Pacientes con
Espondiloartritis Precoz (ESPIDEP).
Durante 6 meses, se trabaj6 con 8
centros de AP que derivaron
pacientes con unos determinados
criterios. Dos de cada tres pacientes
remitidos fueron diagnosticados de
EspA, la mitad fueron indiferencia-
das, el 8% EA y también se encon-
traron artritis psoriasicas y asocia-
das a enfermedad inflamatoria
intestinal. La incidencia calculada
de las EspA fue de 62
caso0s/100.000 habitantes/afio,
siendo la de EA de 7,2
casos/100.000 habitantes/afio. Hay

que tener en cuenta que es previsi-
ble que pacientes con EspA indife-
renciada cambien a otro diagnosti-
co a lo largo del tiempo (5, 6). Se
confirmaron datos del estudio ante-
rior, como la edad llamativamente
alta al inicio de los sintomas (mas
de 30 anos de media), la frecuencia
similar de sexos, la baja prevalencia
de HLA-B27 (alrededor del 50% del
total) y la frecuencia alta de pacien-
tes sin sacroileitis (casi la mitad).

ProGrRAMA ESPERANZA

DE LA FER

Este estudio piloto dio paso al desa-
rrollo del programa de la Fundacion
Espafiola de Reumatologia (FER)
denominado ESPERANZA para la
puesta a punto y desarrollo de unida-
des de EspA precoz en todo el pais.
Los objetivos del programa son, bési-
camente, tres:

Proporcionar, de forma coordina-
da, la asistencia necesaria para el tra-
tamiento integral de los pacientes,

Mejorar la situacién funcional, la
calidad de vida de los pacientes y evi-
tar la progresion de la enfermedad.

Fomentar la creacion de proyectos
de investigacion en EspA.

Un grupo de especialistas en
EspA, gestion sanitaria e investiga-
cién definieron un plan gestor con

Parecen confirmarse la edad alta de inicio de los sintomas (33
anos de mediana), la casi igualdad de sexos y la baja frecuencia
de HLA-B27 (menos de la mitad)
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Figura 1 : Evolucién de la inclusién de médicos de AP y pacientes en el programa Esperanza a lo largo del tiempo.

indicadores concretos, para garanti-
zar los fines del programa. Se cre6
una plataforma informatica especifi-
ca para seguir en tiempo real la evo-
lucién de los indicadores de gestion.

A continuacién se convocd a
todos los servicios de Reumatologfa
para que, los interesados, solicitaran
su inclusion en el programa, seleccio-
nandose 25 centros en todo el pais.

Se realiz6 también un curso “on-
line” de puesta a punto en EspA para
médicos de AP y, tras la creacién de
las unidades, se convocaron proyec-
tos de investigacion dentro del pro-
grama. Se trata de que cualquier
socio de la SER pueda desarrollar y
solicitar un proyecto aunque no par-
ticipara en el programa.

Hasta la primera quincena de
mayo de 2009 se habian adscrito al
programa 1.746 médicos de AP de
los hospitales participantes, con un
total de 546 pacientes derivados a
las unidades (figura 1). De los
pacientes con datos recogidos, el
76% de los derivados ha sido diag-
nosticado de algin tipo de EspA,
siendo alrededor del 42% indife-
renciadas y el 24% EA. Estos datos
irdan cambiando segtin se complete
la recogida de datos. Parecen con-
firmarse datos mencionados ante-
riormente como la edad alta de ini-
cio de los sintomas (33 afios de
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y la baja frecuencia de HLA-B27
(menos de la mitad). Todo esto nos
da una idea de que la EspA precoz
es una entidad heterogénea, clini-
camente muy distinta a lo descrito
hasta ahora.

En el programa se estan llevando
a cabo 4 proyectos de investigacion,
dos de ellos acerca de técnicas de
imagen en el diagnéstico precoz (eco
y RMN), otro acerca de genética y el
Gltimo trata de estudiar la utilidad
prondstica de ciertos biomarcadores.
Actualmente se ha abierto una
segunda convocatoria de proyectos
de investigacion a todos los socios de
la SER, estén o no participando en el
programa.

En conclusion, se pueden definir
estrategias eficaces para detectar
pacientes con EspA precoz; como en
otros tipos de patologfas, se han
podido implementar en Espafa uni-
dades de EspA precoz y los resulta-
dos de los registros del programa
ESPERANZA y sus proyectos de
investigacion, van a generar datos de
gran interés en el futuro para el cono-
cimiento de las EspA.

El estudio ESPIDEP del Hospital Universi-
tario La Paz y el programa ESPERANZA
de la FER, han sido patrocinados con
becas no restringidas de Wyeth

Collantes E, Zarco P, Muioz E,
Juanola X, Mulero J, Fernan-
dez-Sueiro JL, et al. Disease pat-
tern of spondyloarthropathies in
Spain: description of the first
national registry (REGISPONSER).
Rheumatology 2007: 46:1309-15.
Munoz-Fernandez S, Martin-
Mola E. Uveitis. Best Pract Res
Clin Rheumatol. 2006;20: 487-505.
Fernandez-Mel6n ], Mufoz-
Ferndndez S, Hidalgo V et al.
Uveitis as the initial clinical mani-
festation in patients with spondylo-
arthropathies. The Journal of Rheu-
matology 2004; 31: 524-527.
Collantes E, Veroz R, Escude-
ro A, et al. Joint Bone Spine
2000; 67 : 516-20
M. Steinerova, S. Mufoz-Fer-
nandez, T. Cobo-lbafez, et al.
A pilot study with referred
patients suffering early spondylo-
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study. ~ Ann Rheum  Dis
2007;66(Suppl 11): 410.
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dep study. Ann Rheum Dis
2007;66 (Suppl 11): 392.
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“La gota es curable, pero no hay
un control suficientemente correcto”

agota es una enfermedad cura-
ble, pero no siempre se ha tra-
tado como tal”, sefialé el doc-
tor Eliseo Pascual, jefe de Sec-
cién de Reumatologfa del Hospital
General Universitario de Alicante,
durante el XXXV Congreso de la SER.

En su opinién, esta enfermedad,
que se debe a la formacion de cristales
de una sal de 4cido rico (urato
monosédico monohidratado) en el
interior de determinadas articulacio-
nes y que habitualmente se manifiesta
con inflamacién de articulaciones
intensa y dolorosa, estd mal tratada en
la mayoria de los casos. “Los trata-
mientos estan disponibles, pero hay
una falta colectiva de interés”, ha
explicado. Sefialé que lo importante
es insistir en que la gota es curable y
tratarla desde Reumatologia, no desde
Atencién Primaria, como estd ocu-
rriendo en el 80% de los casos. Y es
que, ha asegurado, “el tratamiento
sobre el papel parece facil, pero no se
lleva a cabo correctamente porque no
se conoce”.

El especialista ha insistido en que
los pacientes deben demandar al
médico una curacién, ya que “proba-
blemente se podria curar més del 90%
de las gotas, pero en la actualidad esta
enfermedad estd mal llevada y no se
consigue alcanzar estas cifras”.

Anadié que los médicos deben
tomar conciencia de que los cristales
se disuelven y la gota queda curada.
Ademés, se trata de una patologia de
gran importancia porque puede poner
de manifiesto otras enfermedades
latentes y porque en la actualidad se
ha demostrado que los pacientes con
gota tienen mayor probabilidad de
sufrir infarto de miocardio.

NUEVOS FARMACOS

El doctor Fernando Pérez, del Servicio
de Reumatologfa del Hospital Univer-
sitario de Cruces (Vizcaya) y consultor
de las empresas IPSEN y Savient Phar-
maceuticals, que han desarrollado
nuevos medicamentos para la reduc-
ci6n de la uricemia, abordé en el Con-
greso las nuevas opciones terapéuti-
cas en gota. Se refirié a febuxostat,
registrado en la Uni6n Europea desde
marzo del afio pasado pero adn no
disponible en el mercado espafiol, y
pegloticasa, en registro en Estados
Unidos y que acaba de terminar los
ensayos en fase |Il.

Febuxostat, explico, es un inhibi-
dor selectivo de la enzima xantino-
oxidasa a nivel de las dos isoformas de
la enzima, no sblo una de ellas. El

medicamento es mucho mas selectivo
y bloquea los dos sistemas, de tal
forma que es mas potente en las dosis
que estan registradas en Europa —entre
80 y 120 miligramos al dia-. Otra de
sus ventajas es que presenta una ciné-
tica lineal: a mas dosis mayor efecto,
hasta las dosis mas altas registradas, y
que no es dependiente de la funcién
del rifién ni del higado siempre que
exista una funcién aceptable, es decir,
“es un farmaco relativamente facil de
utilizar”. Setrata, seglin sefial6, de una
opcién para los pacientes que no res-
ponden bien a los tratamientos dispo-
nibles hoy en dia, entre los que se
puede destacar aquellos con cifras de
4cido Grico muy altas de entraday con
insuficiencia renal.

En cuanto a la pegloticasa, se trata
de una enzima recombinante que se
puede infundir por via intravenosa,
unida a la molécula polietilenglicol.
“Los resultados en fase Ill muestran
que los pacientes con casos muy gra-
ves de gota reducen bien el acido
Grico con este farmaco, aunque tanto
su eficacia como su seguridad estan
limitadas por la aparicién de anticuer-
pos frente al polietilenglicol, por lo
que su uso estaria restringido a aque-
llos pacientes con un perfil de gota
mas severa.”

El arsenal terapéutico es, por tanto,
eficaz. Sin embargo, “atin no existe un
control suficientemente correcto de la
enfermedad porque se considera una
patologia de escasa importancia, aun-
que para el paciente supone un gran
problema en términos de calidad de
vida”. El experto ha insistido en que se
debe concienciar a todos los profesio-
nales de que la forma de curar la gota
es bajar el acido Grico por debajo de 6.

“La enfermedad se puede curar siempre que se tenga claro que el
objetivo es reducir de forma adecuada y prolongada la uricemia”
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en 2009 para el tratamiento
de las vasculitis

| tratamiento de las vasculi-
tis sistémicas es hoy en dia
esperanzador. Los trata-
mientos  convencionales
que demostraron ser efectivos en
muchos estudios prospectivos se
utilizan hoy dia. Desde hace dos
o tres décadas se intenta manipu-
lar la respuesta inmune para
alcanzar la remision o la curacion
de las vasculitis, con el uso de la
plasmaféresis y las inmunoglobu-
linas intravenosas (IglV). Recien-
temente, nuevos farmacos que
tienen como diana a citocinas o a
los linfocitos B, han aparecido y
merecen ser evaluados en pacien-
tes en quienes la enfermedad se
comporta resistente a los trata-
mientos convencionales y quizas
también en los pacientes diagnos-
ticado de novo.

VASCULITIS ANCA
POSITIVOS
(GRANULOMATOSIS DE
WEGENER Y POLIANGEITIS
Microscorica)

INMUNOGLOBULINAS
INTRAVENOSAS

Por su eficacia, seguridad y buena
tolerancia, las IglV se deben con-
siderar en pacientes con recidivas
de la vasculitis y probablemente

también para mantener la remi-
sién en pacientes con vasculitis
asociados a la presencia de anti-
cuerpos citoplasmaticos anti-neu-
tréfilos (ANCA).

La efectividad de las IglV
administradas de forma aislada o
asociadas a otra terapia, ha sido
evaluada en las vasculitis asocia-
das a la presencia de ANCA. En
pequefios estudios prospectivos,
se observa respuesta parcial o
total en el 45% al 75% de los
pacientes en los que se utilizd
IglV como terapia aislada o com-
binado a otros tratamientos
inmunosupresores y/o a corticoi-
des. Un estudio controlado con
placebo, realizado en pacientes
con recidivas de vasculitis aso-
ciado a ANCA, demostré mejoria
del curso de la vasculitis en los
pacientes tratados con IglV. Este
estudio evalu6 la eficacia de un
curso aislado de IglV (0.5
g/kg/dia, durante 5 dias) en
pacientes con actividad de la
enfermedad persistente a pesar
de tratamiento convencional (al
menos durante 2 meses). Se alea-
torizaron 17 pacientes para reci-
bir un curso de tratamiento con
IglV'y 17 para recibir placebo. A
los 12 meses, se obtuvo respues-
ta en 14 pacientes del grupo IglV

y en 6 de los pacientes que reci-
bieron placebo.

Recientemente hemos realiza-
do un estudio prospectivo, abierto
y multicéntrico en pacientes fran-
ceses con vasculitis recidivante
asociada a ANCA, que recibieron
mensualmente 1gIV durante 6
meses, ademéas del tratamiento
convencional (Martinez et al,
2005). Se obtuvo remisiéon com-
pleta en 13 de 22 pacientes
(59%), sin detectarse efectos
secundarios. Por tanto, las Iglv se
pueden utilizar asociados a corti-
coides y farmacos inmunosupre-
sores en pacientes que presenten
brotes de vasculitis estando en tra-
tamiento, o brotes de forma pre-
coz después de finalizar el trata-
miento. Se ha demostrado que la
eficacia de las IglV para conseguir
una remisién prolongada en las
vasculitis asociadas a ANCA, se
asocia a la disminucién de los
niveles de estos anticuerpos.

ANTICUERPOS MONOCLONALES
Los anticuerpos monoclonales
dirigidos contra citocinas proin-
flamatorias y/o linfocitos, impli-
cados en la patogénesis de las
vasculitis, ofrecen una alternati-
va prometedora a los inmunosu-
presores.

©
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Infliximab, un  anticuerpo
monoclonal anti-TNF- humaniza-
do, en combinacion con tratamien-
to convencional, indujo la remision
clinica en el 88% de los pacientes
en un estudio abierto y prospectivo,
en pacientes con vasculitis activa
asociada a ANCA aguda o persis-
tente. Nuestro grupo también ha
comunicado nuestra experiencia
con infliximab en 10 pacientes con
vasculitis sistémica grave y refracta-
ria, incluyendo a 7 pacientes con
granulomatosis de Wegener. La
remision parcial o completa se
obtuvo en los 7 pacientes, con
erupcion cutanea como Unico efec-
to secundario.

Etanercept, otro anti-TNF-, ha
sido evaluado en vasculitis asocia-
das a ANCA, en combinacién con
tratamiento convencional, aunque
con un objetivo distinto, reducir la
tasa de recafdas. Comparado con
placebo (estudio WGET) y en com-
binaciéon con tratamiento de
induccién (con ciclofosfamida o
metotrexate para enfermedad limi-
tada), no obtiene ventajas para la
prevencion de la recaida (WGET,
2005).

Rituximab, es un anticuerpo
monoclonal  quimérico  (muri-
no/humano) 1gG1 kappa dirigido
contra el antigeno CD20 que se
encuentra en la superficie de los
linfocitos B. El tratamiento con
rituximab parece prometedor de
acuerdo con los resultados del
primer estudio abierto en pacien-
tes con vasculitis refractaria vy
recidivante asociado a ANCA. Sin
embargo, algunas diferencias
ocurren en la aparicién de la res-
puesta al tratamiento en las mani-
festaciones constitucionales vy
vasculiticas de la enfermedad,
comparado con lesiones granulo-
matosas como los nédulos pul-
monares o el pseudotumor orbita-
rio en la granulomatosis de Wege-
ner, la mejoria en este Gltimo
puede ser lenta, algunas veces de
hasta 3 a 6 meses.

Los resultados del estudio rando-
mizado norteamericano (RAVE),
actualmente en marcha determina-

ra si el rituximab puede ser adminis-
trado como farmaco inductor de la
remision, reemplazando a la ciclo-
fosfamida, y si puede evitar el uso
de otros farmacos imunosupreso-
res como tratamiento de manteni-
miento. Un estudio prospectivo
(MAINRITSAN), evalta en la
actualidad la indicacion de rituxi-
mab como terapia de manteni-
miento.

Por el momento, todas las tera-
pias bioldgicas deberfan quedar
restringidas para los casos refrac-
tarios y recidivantes. Sin embargo,
la dosificacion y el esquema de
tratamiento de estos farmacos,
especialmente el tiempo para la
reinfusion del rituximab no esta
claramente establecido.

ENFERMEDAD DE BEHCET Y
UVEITIS REFRACTARIAS

La enfermedad de Behcet es una
vasculitis que afecta a venas y
arterias de pequefio calibre. Los
sintoma mayores incluyen a aftas
orales y genitales recurrentes,
artritis, trombosis, uveitis y afec-
tacion del sistema nervioso cen-
tral. La uveitis puede ser grave
cuando se presenta como vasculi-
tis retiniana. Aunque la causa de

trataron con una Unica infusion y
el seguimiento fue de 14 dias. La
inflamacién ocular persistio 7
dias después del tratamiento en
los 5 pacientes. En nuestra expe-
riencia, la mitad de nuestros
pacientes respondieron favora-
blemente a infliximab; sin embar-
go, se necesitaron infusiones
repetidas para mantener la remi-
si6n y evitar la recidiva. Por otra
parte, el tratamiento con inflixi-
mab permitia disminuir la dosis
de corticoides. La mayor desven-
taja de infliximab, en las condi-
ciones estudiadas, fue la corta
duracién del efecto. Sin olvidar el
coste de este farmaco. Infliximab
podria ser considerado como
parte del tratamiento de la enfer-
medad de Behget, pero no debe
ser administrado como Gnico tra-
tamiento.

VASCULITIS REUMATOIDEA

Habitualmente los pacientes con
vasculitis reumatoidea reciben
tratamiento inmunosupresor con
ciclofosfamida y corticoides. La
eficacia de este tratamiento ha
sido demostrada. Estudios recien-
tes abiertos indican que los far-
macos anti-TNF pueden ser efec-

Aunque la causa de la enfermedad de
Behcet es desconocida, la patogénesis
de la uveitis se explica por una respuesta
anomala de los linfocitos T
a antigenos oculares

la enfermedad de Behcet es des-
conocida, la patogénesis de la
uveitis se explica por una res-
puesta anémala de los linfocitos T
a antigenos oculares. Los linfoci-
tos T de estos pacientes inducen
la produccién de numerosas cito-
cinas inflamatorias. Una de estas
citocinas, el TNF , juega un papel
crucial en la patogénesis de la
uveitis. Sfikakis et al, fueron los
primeros en administrar inflixi-
mab a 5 pacientes con enferme-
dad de Behget, aunque sélo los

tivos en la vasculitis reumatoidea
refractaria. Hasta la fecha, 11
pacientes con vasculitis reuma-
toidea han sido tratados con anti-
TNF- con éxito: 9 con infliximab
y 2 con etanercept o lenercept.
Sin embargo, se debe tener pre-
caucién porque se ha comunica-
do la apariciéon de vasculitis
necrotizante durante el trata-
miento con anti-TNF- . rituximab
0 abatacept.

Traducido por el doctor José Rosas
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XXXV Congreso SER

ISABEL PADRO BLANCH

ENFERMERA DE CONSULTAS EXTERNAS DE REUMATOLOGIA
DEL HOSPITAL DEL MAR, BARCELONA.

GTESER. GRUPO DE TRABAJO DE ENFERMERIA DE LA SER

“Nuestro objetivo mas ambicioso seria tener la
especializacion de Enfermeria en Reumatologia”

mpulsar cursos de formacién para

la enfermera de Reumatologia con

objeto de mejorar la calidad asis-

tencial, fomentar la investigacion
en nuestro campo, dar a conocer las
actividades de enfermerfa, participar y
colaborar en los diferentes grupos, y
conseguir gue no haya en nuestro pais
ningln servicio o unidad de Reumato-
logia (en hospitales o asistencia prima-
ria) sin la figura de una enfermera
especializada en la asistencia reuma-
toldgica. Todo ello con el objetivo de
conseguir una mejor y mayor calidad
asistencial para mejorar la calidad de
vida de los pacientes. Como objetivo
mas ambicioso, poder llegar a conse-
guir la especializacién en Reumatolo-
gfa. Estos son los objetivos principales
del Grupo deTrabajo de Enfermeria de
la SER (GTESER), un grupo joven ofi-
cialmente, aunque ya llevaba traba-
jando en esta linea desde principio de
los 90, cuando se celebraron las pri-
meras jornadas de Enfermeria de Reu-
matologfa en Barcelona.

Ya en los afios 80 y 90 en los Ser-
vicios de Reumatologia se dieron
cuenta de la necesidad de colabora-
cién asistencial de la Enfermeria,
dado que en la mayorfa de los casos
los reumatismos cronicos se benefi-
cian tanto de las técnicas de soporte
cémo del mismo tratamiento farma-
coldgico. Por este motivo, se vio la
necesidad de darle un papel mas
especifico, como el de colaborar y
dar soporte al tratamiento médico,
proporcionando informacién de la
enfermedad y ofreciendo la educa-
cion sanitaria correspondiente.

La enfermera de Reumatologia ha

sido autodidacta hasta hace muy poco
tiempo, pero gracias al esfuerzo por
nuestra parte'y por el apoyo de los reu-
mat6logos ha sido posible trabajar jun-
tos para conseguir una mejor calidad
de vida de nuestros pacientes.

Més tarde, con la colaboracién de la
industria farmacéutica asistiamos  a
cursos y congresos,  integrandonos
poco a poco a la SER. En el afio 2000
aparecieron nuevos tratamientos, las
terapias bioldgicas, y conellos la crea-
cion de los hospitales de dia. Con la
colaboracién y el apoyo de Schering,
empezamos a reunirmos un grupo de
enfermeras de distintos hospitales espa-
foles para poder marcar nuestros obje-
tivos y organizar las jornadas de Enfer-
merfa dentro de los congresos SER.

En el afio 2004 se solicitd poder for-
mar parte como socios de la SER, sien-
do a partir de entonces socios adscritos
de Enfermerfa.

EI GTESER se formé oficialmente en
el 2008 con 9 enfermeras socias ads-
critas y un reumatélogo socio numera-
rio, siendo la primera Jornada de Enfer-
merfa en el Congreso de La Corufia. En
la actualidad el grupo estd compuesto
por 12 enfermeras y 1 reumatélogo.

Durante el XXXV Congreso de la
SER, en Murcia, se present6 la web
del Grupo, http://www.ser.es/gteser/,
que ha contado desde el principio
con el apoyo de Abbott. En la web
disponemos de recursos de Enferme-
ria con documentacion de consulta,
guias de practica clinica y preguntas
frecuentes entre otras utilidades. Se
informara de la oferta educativa para
ampliar los conocimientos y de un
area dedicada a pacientes donde se

podra consultar los hébitos para
mejorar la calidad de vida. Ademas,
el portal servira de puente entre los
miembros del grupo para compartir
informacion, establecer reuniones e
informar de los avances.

Entre los proyectos de futuro esta
el Estudio SCORE, para un Segui-
miento y Control en Reumatologfa-
Enfermeria. Los objetivos son: defi-
nir la consulta de Enfermeria en Reu-
matologia y desarrollar estandares
que permitan caracterizarla; la efi-
ciencia de la consulta y comparar la
calidad asistencias de las consultas
de Enfermeria con las convenciona-
les de Reumatologfa.

LA ACTUAL JUNTA DIRECTIVA
GTESER ESTA FORMADA POR
Coordinador: Dr. Santiago Mufioz.

Hospital Infanta Sofia. Madrid.
Secretaria: Isabel Padrd. Hospital del Mar
IMAS (Barcelona).

Encarnacion Roncal, Hospital La Paz
(Madrid); Ana Bilbao, Hospital Dr. Negrin.
(Las Palmas de Gran Canarias); Matilde
Garro, Hospital  Torrecardenas-C.PE.
(Almerfa); Susana Fernandez, Hospital de
a Santa Creu i Sant Pau (Barcelona); Jenny
de laTorre, Hospital General Universitario
(Alicante); Dolores Beteta, Hospital Uni-
versitario Virgen de la Arrixaca (Murcia);
Maria Rusifiol, Hospital Universitario
Mutua de Terrassa. (Barcelona); Susana
Escanddn, Hospital Xeral-Calde (Lugo);
Amelia Carbonell, Hospital Universitario
de San Juan (Alicante); Montse Jordana,
Ciudad Sanitaria y Universitaria de Bellvit-
ge, L'Hospitalet de Llobregat (Barcelona);

Isabel Castro, Hospital Xeral-Calde (Lugo).
. /
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La carpa de Reumasalud fue visitada
por cerca de 4.000 murcianos

erca de 4.000 murcia-

nos se acercaron
hasta la carpa de Reu-
masalud para infor-
marse sobre las enfermedades
reumaticas. La carpa, instalada
por la SER, permaneci6 duran-
te dos dias en el Jardin Botani-
co-Paseo del Malecon de Mur-
cia. Desde las 10 de la mafiana
hasta las 7 de la tarde no solo
se ofrecié informacion sobre
las distintas enfermedades,
también sobre pruebas diag-
ndsticas como ecograffas o
densitometrfas.

Reumasalud, que ya ha
recorrido varias ciudades espa-
folas, fue inaugurada en Mur-
cia por la concejala de Juven-
tud y Empleo de Murcia, Marfa
Dolores Sanchez Alarcon; la
presidenta de la Sociedad
Espafiola de Reumatologfa,

Dra. Rosario Garcia de Vicuna;
el presidente de la Sociedad
Murciana de Reumatologia y
presidente del comité organi-
zador local, Dr. Manuel Casta-
fio, y el Dr. Carlos Marras, reu-
matdlogo de Murcia y repre-
sentante local en el comité
cientifico del XXXV Congreso
de la SER.

Segln la presidenta de la
SER, Reumasalud pretende
mejorar el conocimiento de la
poblacién sobre las enferme-
dades del aparato locomotor,
algo necesario porque aln hoy
existe un gran desconocimien-
to sobre ellas. “Uno de los
mitos mds comunes es que no
hay nada que hacer, probable-
mente derivado de incluir las
mas de 250 enfermedades reu-
maticas en una sola definicién
y con un nombre poco adecua-

do, reima, con una connota-
cién tan arcaica. Otros mitos
son que s6lo afectan a perso-
nas mayores o que no pueden
prevenirse”. Incrementando el
conocimiento de los pacientes,
se conseguira también un diag-
nostico y tratamiento mas tem-
prano, que puede evitar cam-
bios irreversibles en la enfer-
medad como las erosiones en
el hueso o deformidades.

En opinién del Dr. Manuel
Castafio, presidente del comité
organizador local, Murcia,
con un 17% de la poblacién
afectada de artrosis de rodilla,
mano o columna y un 16%
con cervicalgia, necesita mas
iniciativas como ésta, que den
a conocer las patologias reu-
maticas a la poblaciéon y la
mejor forma de tratarlas y pre-
venirlas

LOS REUMATISMOS / MAY-JUN 2009
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“EVALUACION DEL POTENCIAL CONDROGENICO DE CELULAS AISLADAS
DE MEMBRANAS AMNIOTICAS HUMANAS”,

Las céelulas madre de membrana
amnietica, solucion sencillay
efectiva para regenerar cartilago

no de los grandes retos,

no s6lo de la Reumato-

logia sino de la medici-

na en general, es la
reparacion del cartilago, ya que
en la actualidad con los medica-
mentos y técnicas quirdrgicas dis-
ponibles, se produce un tejido
que no soporta las presiones ni
rozamientos a las que estd some-
tida la articulacion e inevitable-
mente el tejido de reparacién se
acaba desprendiendo y perdien-
do. Sin embargo, estudios reali-
zados por reumatélogos espafio-
les, arrojan grandes expectativas
en este campo.

Uno de estos estudios es el rea-
lizado por los Dres. S. Diaz, I.
Fuentes y F. de Toro, de la Universi-
dad de A Coruia, y E. Muifos, C.
Cicone, F. Galdo y F. J. Blanco, del
Complejo Hospitalario Universita-
rio A Corufia: “Evaluacion del
potencial condrogénico de células
aisladas de membranas amniéticas
humanas”, presentado en el Con-
greso EULAR 2009.

“El objetivo de este estudio -ha
explicado el Dr. Francisco ). Blan-
co- se enmarca dentro de otro
objetivo més amplio que consiste
en buscar diferentes fuentes de
células  madre mesenquimales
adultas, con capacidad para dife-
renciarse a condrocitos. Dentro de
esta linea, hemos buscado células
con capacidad condrogénica en
distintos tejidos: en el musculo-
esquelético, en la médula 6sea, en
el cordén umbilical, en la mem-
brana sinovial y también en la
membrana amniética. En esta dlti-

Se inicia el estudio
“Evaluacion del
potencial
condrogénico de
celulas aisladas
e membranas
amnioticas
humanas”
ma hemos encontrado un tipo de
célula madre que tiene esta pro-
piedad, se diferencia hacia con-

drocitos.”
“El beneficio de este proyecto

radica en que hemos encontrado
una nueva fuente de células

madre, la membrana amnidtica, de
relativamente facil acceso, para
obtener, aislar y, en un futuro,
poder utilizar estas células como
terapia celular para reparar las
lesiones del cartilago en los
pacientes.”

Ademés, ha anadido el Dr.
Blanco, otra de las ventajas de
estas células madre es que como
no proceden del propio paciente
se evita una intervencion quirGrgi-
ca y se simplifica el proceso de
obtencién e implante celular.

Aunque adn no se ha iniciado
el ensayo clinico previo y necesa-
rio para que esta técnica llegue a la
practica clinica habitual, el Dr.
Blanco ha afirmado que en un
plazo de, aproximadamente, cinco
anos esta técnica podria estar dis-
ponible para los pacientes.

Una de las enfermedades mas
beneficiadas por este hallazgo
seria la artrosis, patologia en la
que se destruye el cartilago por
una sobrecarga de presién o por
factores bioquimicos que provo-
can su alteracién. Ambas situacio-
nes producen inicialmente fisuras
en la superficie del cartilago vy
posteriormente una pérdida pro-
gresiva de dicho tejido. Este
hecho puede provocar dolor arti-
cular, limitacién de los movimien-
tos, crujidos y, ocasionalmente,
derrame articular, rigidez y defor-
midad articular. La artrosis de
rodilla, mano o columna afecta
en la actualidad a cerca del 17%
de la poblacién espanola, lo que
se traduce, en la actualidad, en
casi 8 millones de pacientes.

>
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METOTREXATO

Controversias con la monitorizacion
de la toxicidad del metotrexato

FIBROSIS HEPATICA EN PACIENTES CON PSORIASIS Y ARTRI-
TIS PSORIASICA TRATADOS CON DOSIS ALTAS ACUMULATIVAS
DE METROTEXATO Y TERAPIA A LARGO PLAZO. RHEUMATO-
LOGY 2009; 48:569-572.

El metotrexato (MTX) es uno de los FAMEs mas efi-
caces en el tratamiento a largo plazo de la artritis
reumatoide (AR) y posiblemente también de la
artritis psoriasica (APs), siendo ampliamente utili-
zado en la psoriasis cutdnea. Se considera que la
fibrosis hepatica y la cirrosis pueden ser complica-
ciones de la terapia con MTX. Se ha sefialado que
estas complicaciones serian dosis dependientes y
mas comunes ante la presencia de factores de riesgo
como la diabetes, la obesidad, el consumo del alco-
hol y trastornos de la funcion renal. Dos enfermeda-
des hepaticas como la esteato-hepatitis y el higado
graso no alcohdlico estan aumentando su frecuencia
y podrian ser la causa de cirrosis si se asocian a fac-
tores de riesgo como el consumo de alcohol o la uti-
lizacion del MTX.

Las recomendaciones para la monitorizacion del
tratamiento con MTX en la psoriasis sugieren la
necesidad de una biopsia hepatica a los 2-4 meses
del inicio de la terapia si existen factores de riesgo y
posteriormente si existe una dosis acumulativa de 1-

1.5 gramos. Estas recomendaciones distan de las
actualmente recomendadas para la monitorizacion
del tratamiento de la AR. Se ha desarrollado un
marcador seroldgico de la fibrosis hepatica, el pépti-
do procolageno 3NTerminal (PIIINP), ampliamente
utilizado en Dermatologia. Sin embargo, no esta
validado en la AR y la APs.

Los objetivos de este estudio fueron determinar
la prevalencia de la fibrosis hepatica en un grupo de
pacientes con APs, e investigar la utilidad del
PIIINP en la monitorizacién de la fibrosis hepatica
en los pacientes tratados con MTX.

Se estudiaron 54 pacientes: 7 con psoriasis, 15 con
APs y 32 con psoriasis y APs. Se realizd una biopsia
hepatica en todos los pacientes y se evalud la presencia
de factores de riesgo como la obesidad, enfermedad
hepatica, diabetes y trastornos de la funcion renal.

La duracion media del tratamiento con MTX fue
de 6.6 afios y la dosis media acumulada del MTX fue
de 4.396 mg. El 65% de los pacientes tenian una
biopsia hepatica normal, el 13% cambios inflamato-
rios tempranos, y el 20% fibrosis leve temprana.
Solo tres pacientes presentaron anomalias en los
test de funcion hepatica (TFH), de ellos dos consu-
mian alcohol pero presentaron biopsias hepaticas
normales, el tercero no consumia alcohol y tenia
una fibrosis leve temprana. Ninguno de los factores
de riesgo individuales predijo la presencia de fibro-
sis temprana, aunque la presencia del nimero total
de factores se asocio con la probabilidad de fibrosis
en la biopsia hepatica. Con respecto a los efectos
adversos todos los pacientes presentaron dolor
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abdominal, se presentd un efecto adverso severo en
un paciente que requiri¢ hospitalizacion.

El PIIINP estaba elevado en 16 pacientes, 4 de los
pacientes que presentaban fibrosis leve tenian valores
normales de este marcador, en 7 pacientes los valores
estaban elevados pero en ningln caso se encontrd
enfermedad hepatica avanzada.

Los autores sugieren que las recomendaciones de
la ACR son tiles tanto para la AR como la APs. Por
tanto el seguimiento de los pacientes con TFH es apro-
piado para la monitorizacion de los pacientes tratados
con MTX. Si los TFH se encuentran dentro de los ran-
gos normales es improbable el desarrollo de una fibro-
sis hepética. El PIIINP esta elevado frecuentemente
en los pacientes con APs, por lo tanto no parece un
test fiable para la monitorizacion del riesgo de la
fibrosis hepatica en los pacientes con APs.

En nuestra opinion estos datos son relevantes para
la préctica clinica. Es una muestra de la forma de
entender la utilizacion de diversas terapias inmunosu-
presoras en los pacientes con inflamacion. La reciente
polémica suscitada por expertos dermatdlogos inter-
nacionales acerca de la toxicidad del MTX en los
pacientes con psoriasis no parece verse correspondida
con los datos y la experiencia de su utilizacion en los
pacientes con AR y APs. Si bien es cierto que puedan
existir matices entre las diversas enfermedades infla-
matorias como es la psoriasis, la APs y la AR, los
diversos resultados publicados reafirman la buena
linea de actuacion por parte de la reumatologia en el
uso de farmacos inmunosupresores y enfatizan la
experiencia del reumatdlogo, no sélo como médico
del aparato locomotor sino como un especialista en
tratar la inflamacion.

Dr. José Luis Fernandez Sueiro

Seguridad del metotrexato en el
tratamiento de la artritis reumatoide

SEGURIDAD A LARGO PLAZO DEL TRATAMIENTO EN MONOTE-
RAPIA CON EL METOTREXATO EN LOS PACIENTES CON ARTRITIS
REUMATOIDE: REVISION SISTEMATICA DE LA LITERATURA.
SALLIOT C Y VAN DER HEyDE D. ANN RHEUM Dis.
Do1:10.1136/ARD.2008.093690.

El metotrexato (MTX) es uno de los farmacos més utili-
zados y eficaces para el control de la AR. Un aspecto de
interés es conocer su seguridad a largo plazo. Los autores
de este estudio realizan una revision sistematica de la lite-
ratura del uso de MTX en monoterapia en pacientes con
AR. Definen monoterapia a largo plazo, aquella que se
mantiene al menos dos afios. Se evaluaron 88 estudios
publicados y 3 abstracts de congresos.

Bibliografia comentada \ E h}'

Se observo que las tasas de interrupcion por toxici-
dad con MTX fueron menores comparadas con sulfa-
salacina, D-penicilamina y oro, pero mayores que la
hidroxicloroquina. El 73% de los pacientes presenta-
ron un efecto secundario, siendo los mas frecuentes
los que afectaban el tracto gastrointestinal y la eleva-
cién de los enzimas hepaticos. La neumonitis por
MTX se present6 en el 0,43% de los casos aparecien-
do solo al inicio del tratamiento. Citopenia de una
sola linea celular se presentd en el 5.1% de los casos
mientras que la pancitopenia tuvo una incidencia del
0.96%-1,4%.

Las tasas de mortalidad fueron similares en los tra-
tados o no con MTX. Los resultados sobre reducciéon
de la mortalidad cardiovascular son contradictorios
existiendo datos a favor y en contra. No se encontrd
un incremento en el riesgo para las infecciones en
general, aunque a tres afios el 8,3% de los pacientes
presentaron infecciones graves, especialmente duran-
te los dos primeros anos. Por ausencia de datos ade-
cuados no se pudo estimar la presencia o no de un
riesgo incrementado para el desarrollo de enfermeda-
des linfoproliferativas como linfomas o tumores.

Con respecto a la toxicidad hepatica se observo
que la elevacion de las enzimas hepaticas es el segun-
do efecto adverso mas frecuente. El 20% de los 3.808
pacientes que recibieron una dosis baja de MTX
durante una media de 55,8 meses presentd al menos
un episodio de elevacion de estos enzimas, el 13%
tuvo una elevacion 2 veces por encima del limite supe-
rior de lo normal y el 3,7% tuvo que interrumpir el
MTX por toxicidad hepatica. Con respecto a la eva-
luacién de la toxicidad mediante biopsia hepatica, un
metaanalisis sugiere que el 3% de los pacientes pue-
den desarrollar una fibrosis o cirrosis hepatica espe-
cialmente si se consume alcohol; sin embargo otros
estudios no confirman estos datos.

Los autores concluyen que el MTX en monoterapia
a largo plazo no incrementa el riesgo de eventos car-
diovasculares, mortalidad o infecciones. Aunque los
pacientes presentan efectos secundarios, en general
son leves y la suspension del tratamiento es inferior a
la de otros FAMES; no hay datos concluyentes con res-
pecto al desarrollo de malignidades y de cirrosis. En la
discusion los autores comentan ciertos aspectos acer-
ca de las limitaciones de la revision, los estudios son
heterogéneos, solo se ha revisado el MTX en monote-
rapia y la dosis media de los estudios fue de 10.7 mg
por semana y no se evalda el impacto que puede tener
el acido félico.

En nuestra opinién los datos acerca del MTX estan
demostrando paulatinamente que éste farmaco es de
una gran utilidad en el tratamiento de la AR y, auque
con cautela, refleja un perfil muy seguro.

Dr. José Luis Fernandez Sueiro

©>
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Reumaconsult F

Reumaconsult:

atencion primaria pregunta

Reumaconsult es un proyecto de Laborato-
rios Schering Plough, con el aval de la SER
y SEMERGEN, que tiene como objetivo fo-
mentar la relacion y el intercambio de co-
nocimientos entre Reumatologia y Atencidn
Primaria. El proyecto esta encontrando un

amplio eco y ha sido un rotundo éxito de
participacion en toda Espafia. Las pregun-
tas de este colectivo seran publicadas (ni-
camente en Los Reumatismos. El proyecto
Reumaconsult se inicio en el 2007 y aiin
continda vigente.

COORDINACION PARA LR: DR JOSE ROSAS

61. ;Cudles son los primeros sintomas
a destacar en la AR para derivar al
paciente al reumatélogo?

La artritis reumatoide (AR) es la artropa-
tia inflamatoria crénica mas frecuente,
con una incidencia en nuestro pafs de
8 casos por cada 100.000 habitantes.
Todo paciente con sospecha de AR, y
en general ante cualquier artritis no
filiada, debe ser remitido al reumatdlo-
go lo antes posible para confirmar el
diagndstico e iniciar lo precozmente el
tratamiento, dado que hoy en dfa con-
tamos con farmacos y estrategias muy
eficaces en el manejo de laAR. El debut
suele ser de forma poliarticular.

La caracterfstica principal que nos
debe hacer pensar en la AR, es la pre-
sencia, durante mas de 4-6 semanas,
de dolor e inflamacién de afectacién
simétrica, especialmente en manos.
Suele acompaniarse de rigidez matuti-
na de una duracién superior a 30
minutos. La presencia en sangre de fac-
tor reumatoide y/o de anticuerpos anti-
péptidos citrulinados nos ayudaran
para confirmar el diagnéstico.

62. ;Existe alguna tabla de ejercicios o
deportes recomendados para los
pacientes con AR?

No existe una tabla especifica para
los pacientes que padecen de artritis
reumatoide, por lo que a continua-
cion sefialamos algunas normas
generales sobre el ejercicio para
pacientes con artritis.

Se aconseja realizar ejercicio de
forma regular, incluyendo de forma
diaria los que incluyan flexibilidad y de
movilidad articular. Si es posible, reali-
zarlos en grupo y bajo supervision. Se
deben evitar actividades o de deportes
de impacto (como correr) y en cambio
es aconsejable el paseo, bicicleta o la
natacion y especialmente ejercicios
que sean agradables para el propio
paciente. No se debe olvidar utilizar
calzado adecuado a la actividad a
desarrollar. Se debe tener en cuenta
que el objetivo es hacer el ejercicio y
no tanto la intensidad del mismo, que
debe ser moderada. En situaciones de
brote de la enfermedad se debe evitar
la sobrecarga y mantener actividades
suaves asf como de corta duracién.

63. ;Es cierto que el tratamiento psico-
I6gico puede ayudar mucho en la evo-
lucion de pacientes afectados por
fibromialgia?
La mayoria de los expertos en fibro-
mialgia apoyan un abordaje multidi-
mensional al tratamiento de esta enfer-
medad que incluye una combinacion
de terapias farmacoldgicas y no farma-
colégicas. Entre estos ltimos se inclu-
yen el ejercicio, la educacién con
informacion y estrategias psicoldgicas
de tipo cognitivo-conductual.

A nivel cognitivo-conductual los
objetivos son:

1) Ayudar a los pacientes a compren-
der los efectos que de las cogniciones

(ideas, creencias y expectativas) y las
conductas tienen sobre sus sintomas.

2) Enfatizar el papel fundamental
que tienen los pacientes para controlar
sus sintomas.

3) Ensefiar estrategias cognitivas y
conductuales especificas. Por ejemplo,
ensefiar a priorizar el tiempo y las acti-
vidades.

Diversos estudios realizados en este
sentido demuestran mejorfa en los
pacientes, aunque no en todos ellos,
comparados con el grupo control.

64. ;Cudl es la edad promedio en la
que habitualmente aparecen los sinto-
mas del LES?

En los Gltimos anos ha aumentado la
deteccion de casos de LES, probable-
mente por la mejoria de la asistencia
sanitaria y su facilidad de acceso. La
prevalencia del LES en la poblacién
adulta espafiola (estudio EPISER) se
estima en 91 nuevos casos por cada
100.000 habitantes (IC 95%: 30-390).

Respecto a la edad de comienzo
del LES:

M El 65% de los pacientes comienzan
entre los 16y los 55 afios.

M El 20% la enfermedad aparece en la
edad infantil, antes de los 16 afos.

M El 15% restante aparece en pacien-
tes mayores de 55 afios.

La media de edad de comienzo de
la enfermedad es superior entre los
varones (50 a 59 afios), respecto a las
mujeres (37 a 50 afios).

©>
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actualizacion bibliografica
en Reumatologia

La numerosa informacién hibliografica que se genera
en el entorno de la Reumatologia dificulta al médico
especialista mantenerse actualizado sobre la multitud
de novedades cientificas que se publican continua-
mente. Consciente de esta realidad, ha iniciado su

andadura el Proyecto ReumaUpdate, como un servicio
“on line” de actualizacion bibliografica en Reumatolo-
gia, en el que participan un amplio nimero de reumato-
logos espaiioles, en colaboracion con Abbott Immuno-
logy y declarado de interés cientifico por la SER.

| objetivo principal es facilitar la
actualizacion bibliografica
periédica con las referencias
mas importantes en Reumatolo-
gia, agrupandolas en cinco areas:

Artritis reumatoide

Espondiloartropatias

Conectivopatias

Reumatologia Pediétrica

Investigacion Basica Reumatologica

Ademas, permite acceder a un curso
acreditado de formacién continuada
con 5,8 créditos, reconocidos por la
"European accreditation council for
CME” de la UEMS.

A continuacién se muestra una
seleccion de articulos comentados por
expertos de la SER procedentes de
ReumaUpdate.

COLAGENOPATIAS
AMPUTACION DE DEDOS O MIEMBROS EN
PACIENTES CON SINDROME ANTIFOSFOLIPIDO.
Asherson RA, Cervera R, Klumb E,
Stojanovic L, Sarzi-Puttini P, Yinh ],
Bucciarelli S, Espinosa G, Levy R,
Shoenfeld Y.
Semin Arthritis Rheum 2008;38:124-31
Resumen: La gangrena secundaria a
enfermedad vascular periférica puede
condicionar la amputacién de dedos o
miembros y es una grave complicacion
en pacientes con sindrome antifosfolfpi-
do (SAF). Resulta dificil distinguir la causa

subyacente responsable de la oclusion
vascular (arteriosclerosis, vasculitis, o
trombosis secundaria a antifosfolipido) en
ausencia de histopatologfa; pueden
incluso coexistir diferentes fenémenos.

Los autores analizan los hallazgos cli-
nicos, seroldgicos e histopatolégicos (si
los hubiera) de 21 pacientes con amputa-
cién secundaria a patologfa oclusiva arte-
rial en el seno de SAF: 9 padecian lupus
eritematoso sistémico (LES), 8 SAF prima-
rio, 3 enfermedad “lupus-like” y 1 lupus
discoide. En 5 enfermos ocurrié un SAF
catastréfico definido y en 2 més, proba-
ble. En 7 pacientes se encontré vasculitis
y en 5 vasculopatia asociada a antifosfoli-
pido (vasculopatia con trombosis blanda
asociada). 2 enfermos presentaban arte-
riosclerosis precoz, otro arteriosclerosis
coronaria en el seno de un LES y otros 2
infarto de miocardio en la treintena. La
aparicion de livedo reticularis precedien-
do a la trombosis arterial sucedi6 en 9
casos (43%) y en 1 paciente se objetivd
crioglobulinemia.

Comentario: Basandose en las mani-
festaciones clinicas y la histopatologia de
los 21 enfermos, los autores sefialan 10
puntos a destacar en los casos de amputa-
cion en pacientes con SAF:

1. La presencia de anticuerpos antifos-
folipido deberia ser considerado un factor
de riesgo mayor para el futuro desarrollo
de oclusiones vasculares. 2. La insuficien-

cia vascular puede ocurrir temprano en el
curso de la enfermedad o afios més tarde.
3. Encuentran una alta frecuencia de SAF
catastrofico en esta serie. 4. La vasculopa-
tia asociada a antifosfolipido puede
demostrarse histopatol6gicamente.  La
coexistencia con vasculitis es posible. 5.
La enfermedad arteriosclerdtica puede
estar presente en otros vasos.

6. El abandono de la anticoagulacion
es peligroso. 7. La livedo reticularis
puede predecir la aparicién de insufi-
ciencia vascular. Su aparicion stbita en
un paciente asintomatico con antifosfo-
lipido debe ser vigilada estrechamente.
8. El fendmeno de Raynaud puede tam-
bién predecir la oclusion arterial, sobre-
todo en los dedos de las manos. 9. Se
deben evitar otros factores riesgo para
trombosis (tabaco, terapia hormonal,...)
en pacientes con antifosfolipido positi-
vos. Recomiendan control estricto de
hiperlipemia e hiperhomocisteinemia.
10. Se deben tratar agresivamente las
oclusiones vasculares (anticoagulacion,
vasodilatadores, esteroides, inmunosu-
presores) para prevenir la gangrena que
condiciona la amputacion.

Las recomendaciones de los auto-
res del articulo resumen perfectamente
el mismo, y suponen unas indicacio-
nes practicas a seguir en la clinica
habitual ante este tipo de situaciones
de gravedad manifiesta.
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Climay
enfermedades
reumaticas

Soy una mujer de 62 afios
y tengo una artrosis de
rodilla. Cuando el tiempo
va a empeorar me duele
mucho més la rodilla y
necesito tomar mas medi-
camentos para el dolor.
Vivo en un clima htimedo
y tengo posibilidades de
pasar largas temporadas
en un pueblo del interior,
con un clima mas seco en
el que me encuentro
mejor. ;Qué me aconseja?
A veces pienso que esto
son tonterias.

A. Poveda (Requena)

Muchos pacientes
notan aumento del dolor
con los cambios del clima,
incluso determinadas per-
sonas predicen los cambios
climaticos dependiendo de
las molestias que tienen.
Por ejemplo, saben que vaa
llover o que va a hacer mal
tiempo porque notan mas
dolor. No existen muchos
estudios que hayan evalua-
dolainfluencia del clima en
las enfermedades reumati-
cas, y los que se han realiza-
do muestran resultados
contradictorios. En el
clima influyen muchas
variables, como son la
humedad, la presion
atmosférica, la temperatu-
ra y las precipitaciones.
Por eso es dificil saber
como influye en una enfer-
medad reumatica el clima

de un determinado lugar.
Ademés en general los
pacientes estan protegidos
de condiciones climaticas
extremas mediante la uti-
lizacion de calefaccion,
aire acondicionado o ropa
de abrigo. Como idea
general parece que los
cambios en las condicio-
nes climéticas que provo-
can variaciones en la pre-
sion atmosférica y la tem-
peratura tienen influencia
sobre el dolor en las enfer-
medades reumaticas.
Contestando a su pre-
gunta le dirfa que no es
una tonteria, el clima si
que parece influir. Lo difi-
cil es saber como va a
afectarle de forma concre-
ta a usted el clima de un
determinado lugar, por-
que influyen muchos fac-
tores. Otro factor puede
ser la estacion del afio; en
verano, por ejemplo, el
clima es menos variable.
Por ello la tnica forma de
saber si usted va a estar
mejor es hacer la prueba.

Dr. José Ivorra Cortés

Artritis por
cuerpos extranos,
ciertos riesgos de
la jardineria

Recientemente me han
diagnosticado una infla-
macién en un dedo que el
reumatologo tras diversas
pruebas denomind artritis

por cuerpo extrano. Real-
mente lo que tengo es una
espina clavada de un cac-
tus y me comento que una
vez extraida la espina con
toda probabilidad se cura-
ria esta inflamacion. Yo
me pregunto si esto es asi
y si cuando se extraiga la
espina se me curard la
inflamacion

Rosa, Laracha, La Corufia

La sinovitis o artritis
por cuerpo extrafio es una
patologia bien conocida
en la reumatologia, de
hecho se han descrito por
mdltiples tipos de mate-
rial, espinas de cactus,
rosas, palmeras, vidrio,
plastico, plomo, etc.

En términos generales
cuando se evalGa en la
consulta a un paciente que
presenta una inflamacion
localizada en una articula-
cién  (monoartritis) es
importante realizar una
historia cuidadosa tenien-
do en cuenta esta posibili-
dad. Como en ocasiones
no existe una respuesta
inflamatoria inmediata a
la lesion, es importante
tener presente esta posibi-
lidad a la hora de realizar
la historia clinica.

Generalmente tan solo
existen sintomas locales en
el area afectada, no suele
existir fiebre ni otro tipo de
sintomatologia, siendo las
localizaciones més  fre-
cuentes en las manos,
munecas o rodillas, se pre-
senta de forma més fre-

cuente en nifios y en adul-
tos que desarrollan su acti-
vidad profesional en la
construccion, en el campo
o en la jardineria.

Para realizar el diagnés-
tico es necesario sospechar
que pueda ser este el pro-
blema; desde el punto de
vista analitico no se
encuentra ningln tipo de
alteraciones; sin embargo,
con diversas prucbas de
imagen pueden en ocasio-
nes detectarse estos cuer-
pos extrafios. Para ello sera
necesario realizar radio-
grafias u otras pruebas de
imagen como la tomogra-
fia computerizada o la
resonancia magnética
nuclear. El tratamiento
consiste en la extraccion
del cuerpo extrafio. Una
vez retirado el cuerpo
extrafio el proceso se
resuelve.

En el caso que usted
nos comenta no dispone-
mos de informacion acerca
de cual es el tiempo de evo-
lucion del proceso; por lo
tanto,salvo que este proce-
so se haya mantenido
durante un tiempo prolon-
gado y por lo tanto la infla-
macion haya producido
lesiones Oseas, la extrac-
cion de la espina permitira
que la inflamacion se
resuelva totalmente y la
articulacion funcione nor-
malmente sin ningln tipo
de secuelas

Dr. José Luis Fernandez
Sueiro
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Hasta cuando
tengo que estar
con la terapia
bioldgica para la
espondilitis
anquilosante

Me llamo José Antonio y
tengo 42 anos. Desde los 24
me diagnosticaron  una
espondilitis anquilosante.
Comonoibanada biendela
enfermedad, hace 6 afos
me pusieron un tratamiento
con un farmaco que blo-
quea el TNE Con el medica-
mento me encuentro muy
bien y no he tenido ningn
tipo de sintomatologia.
Como me encuentro bien y
el medicamento no esta
exento de riesgos me gusta-
ria saber si se puede suspen-
der el tratamiento. Muchas
gracias.

José Antonio, La Coruiia

La espondilitis anquilo-
sante es una enfermedad que
se caracteriza por la inflama-
¢ién de la columna vertebral,
presentando en ocasiones
otras manifestaciones como
la artritis periférica, inflama-
cién ocular o incluso infla-
macion intestinal.

Es esta una enfermedad
crénica que no presenta
hasta el momento una cura
conocida; sin tratamiento la
enfermedad sigue un curso
crénico y puede ser invali-
dante, de tal manera que
podria ocasionar una fusion
completa de la columna ver-
tebral con severas limitacio-
nes fisicas en los pacientes.

Hasta la llegada de los
farmacos bioldgicos, aque-
llos que bloquean el TNE,
no existian realmente trata-
mientos eficaces para el
control de la sintomatologia
de los pacientes que padeci-

an la enfermedad. Actual-
mente con estos tratamien-
tos se controlan los signos y
los sintomas de la enferme-
dad en un gran nimero de
pacientes pero no en todos.

Una de las preguntas
que nos hemos hecho los
reumatdlogos es qué hacer
con el tratamiento cuando
se controla de forma ade-
cuada la enfermedad en
los pacientes con espondi-
litis anquilosante; pues
bien, a esta pregunta no
existe una respuesta del
todo satisfactoria.

En diversos estudios se
ha observado que cuando se
suspende el tratamiento en
aquellos pacientes que pre-
sentan una espondilitis
anquilosante controlada, la
mayoria de los pacientes tie-
nen una recidiva de la sinto-
matologia a lo largo de los
12 meses siguientes a la sus-
pension del tratamiento.
Esto indica que de alguna
manera para el control de la
sintomatologia es necesario
mantener el tratamiento.

Desde el punto de
vista clinico y utilizando
un adecuado juicio clini-
co, en aquellos pacientes
en los que la enfermedad
esta controlada durante
al menos un ano, podria
intentarse suspender el
tratamiento y observar
qué sucede, pero siempre
para evitar sufrir decep-
ciones por parte del
paciente debe tenerse
presente que lo mas pro-
bable es que la enferme-
dad recidive y por lo
tanto haya que readmi-
nistrar el tratamiento.

En el caso que usted nos
comenta una opcion razo-
nable serfa hablar de estos
aspectos con su médico reu-
matdlogo y entre ambos
tomar una decisién consen-
suada. Lo importante es

que usted debera seguir las
pautas que le indique su
reumatdlogo y no tomar
decisiones por su cuenta.

Dr. José Luis Fernandez
Sueiro

Informacion sobre
los tratamientos
biologicos

Mi pareja tiene artritis pso-
ridsica y desde hace un afio
toma metrotrexato y no
mejora. Quisiera informa-
cion sobre las medicinas
bioldgicas.

Silvia (remitida a web-SER)

El metotrexato, a dosis
de 15 a 25 mg, suele ser uno
de los primeros farmacos
que se utilizan en el manejo
de la artritis psoriatica
(APs). Otro farmaco es la
leflunomida (nombre
comercial Arava), que ha
demostrado ser eficaz en
esta  enfermedad.  Sin
embargo, es en los pacientes
en los que no se consigue el
control adecuado de la APs,
cuando se debe valorar el
inicio de terapia biologica,
habitualmente asociado a
metotrexato o leflunomida,
con buenos resultados en
gran parte de los pacientes.
En la actualidad estan auto-
rizados 3 farmacos biologi-
cos para su uso en APs con
eficacia similar. Dos de
ellos, se administran por via
subcutdnea semanal (Eta-
nercept) o quincenal (Ada-
limumab). El restante (Infli-
ximab), se administra por
via intravenosa en el hospi-
tal de dia (no tiene que que-
dar ingresado para su admi-
nistracién) cada 8 semanas.
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En su caso, desconoce-
nos la dosis de metotrexato
que se ha alcanzado y si se
ha utilizado leflunomida,
por lo que le aconsejamos
que comente con su reuma-
tologo las posibilidades de
tratamiento segin las carac-
teristicas de su pareja y la
situacion de la enfermedad.

Dr. José Rosas

Combinaciones de
farmacos

Soy una paciente mexicana,
diagnosticada del sindrome
de Reiter hace como afio y
medio. Sigo tratamiento
con Aralen® y metotrexate.
Ultimamente me dieron sin-
tomas como falta de aire y
mareos y me suministraron
fluoxetina y Tafil®. Me gus-
taria saber si no se contra-
ponen con lo que estoy
tomando.

Carmen (México. Remiti-
da ala web-SER)

Usted esta recibiendo en
México como tratamiento
de base para su enfermedad
metotrexato y cloroquina
(Aralén®). Para sus sinto-
mas de probable ansie-
dad/depresion, le han rece-
tado un antidepresivo
(Fluoxetina®) y un ansioli-
tico (Tafil®), que contiene
la benzodiacepina alprazo-
lan. En principio no hay
datos que contraindiquen
el uso de Tafil®, con el
resto de farmacos que
usted utiliza. Si bien, se
aconseja siempre utilizar la
minima dosis eficaz de los
farmacos que actan sobre
el sistema nervioso central.

Dr. José Rosas




LOS REUMATISMOS / MAY-JUN 2009

Enviar las consultas a losreumatismos@ser.es

;Cual seria el tratamiento aconsejable en los pacientes con AR
activa que han desarrollado neumopatia intersticial?

Con respecto al efecto de los distintos farmacos que empleamos para el
tratamiento de la artritis reumatoide (AR) sobre el pulmén, siempre nos
movemos entre dos extremos: por un lado, la posible eficacia de dichos
farmacos en la afectacion pulmonar asociada a la enfermedad y, por otro,
dicha manifestacién como efecto secundario del tratamiento. A esto hay
que afadir que, en la practica clinica diaria, se presenta, en no pocas oca-
siones, la necesidad de distinguir si una neumopatia intersticial se ha
desarrollado en el contexto de la propia enfermedad o como efecto
secundario de alguno de los farmacos empleados para su tratamiento.

Se ha descrito el desarrollo de neumopatia intersticial en pacientes
con AR en tratamiento con metotrexato, sales de oro, sulfasalacina, leflu-
nomida y D-penicilamina. Sin embargo, lo que actualmente esta en
plena discusion es el papel de los nuevos farmacos biolégicos en dicha
manifestacion extraarticular. En los tltimos afios, distintos autores han
planteado la posibilidad de que los agentes anti-TNF pudieran inducir
patologia pulmonar inflamatoria o exacerbarla en casos previamente
diagnosticados.

Seg(in la revision sistematica llevada a cabo recientemente por la
Dra. Gonzélez Crespo, desde el afio 2002 se ha descrito en la literatura
un total de 35 casos de aparicién o empeoramiento de enfermedad pul-
monar inflamatoria (EPI) en pacientes con AR tratados con los tres agen-
tes anti-TNF disponibles en el momento actual (18 con infliximab, 13
con etanercept y 4 con adalimumab). Aspectos comunes a todos los
casos publicados son la edad superior a 60 afios, una enfermedad seve-
ra con un tiempo de evolucién variable, el diagndstico previo de patolo-
gfa pulmonar intersticial en més de lamitad de los casos, la relacion tem-
poral con el tratamiento  la rdpida instauracion y severidad del cuadro
pulmonar con resultado de muerte en el 37 % de los casos.

Cuando se analizan los datos de BIOBADASER, se han registrado 11
casos de neumopatia intersticial de nueva aparicion y 9 casos de exa-
cerbacion tras el inicio del tratamiento con el agente anti-TNF. Cuando
se compara la incidencia en BIOBADASER y EMECAR no se puede
hablar de diferencias estadisticamente significativas aunque s6lo es posi-
ble la comparacion para los casos de nueva aparicion ya que, por el
disefio del estudio EMECAR, no se han registrado las exacerbaciones de
neumopatias intersticiales previamente diagnosticadas. Tampoco hay
diferencias entre ambas cohortes en cuanto a la mortalidad.

Por lo tanto, la informacién disponible hasta ahora no nos permite
confirmar que el desarrollo o la exacerbacion de EPI en pacientes con
AR tratados con agentes anti-TNF sea un efecto secundario del farmaco
y por lo tanto, en el momento actual, no hay datos suficientes para con-
traindicar un agente anti-TNF en un paciente con neumopatia intersti-
cial en el contexto de su AR. Sin embargo, sf es aconsejable, en estos
pacientes, un seguimiento exhaustivo de su sintomatologfa respiratoria
ya que lo que si parece es que los pacientes con AR que desarrollan
patologfa inflamatoria pulmonar en el contexto del tratamiento con
agentes anti-TNF tienen un perfil “especial” y que el cuadro pulmonar
desencadenado podria ser mas severo de lo habitual en estos pacientes.

DRA. ANA ORTIZ

SERVICIO REUMATOLOGIA
HOSPITAL DE LA PRINCESA
MADRID
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ACTUALIDAD REUMATOLOGICA

La Fundacion Espaiola de Reumatologia
celebra su 10° aniversario

ace diez afos la Sociedad
H Espafiola de Reumatologfa

ponia en marcha la Funda-
cion Espanola de Reumatologfa (FER)
para promover laformacién y la inves-
tigacion en Reumatologfa, fomentar la
prevencion y el tratamiento de las
enfermedades reumaticas, defender la
calidad asistencial en la atencién sani-
taria y difundir la especialidad de Reu-
matologfa entre la sociedad.

En este tiempo ha cumplido con
creces sus expectativas a través de
diversas acciones, entre las que se
puede destacar la convocatoria de las
becas FER. En concreto, desde el esta-
blecimiento en 2003 de estas ayudas,
dirigidas a la ampliacion de estudios
en el extranjero, la realizacién de
estancias cortas en Espafia o en el
extranjero, la colaboracion en proyec-
tos de investigacion ya financiados y la
realizacion de doctorado en proyectos
SER, se han podido beneficiar de ellas
cerca de medio centenar de especia-
listas. Ademas, se ha podido incre-
mentar la cuantia de estas becas desde
los 60.000 euros con los que se
comenzé en 2003 hasta los 120.000
que se han otorgado en 2008.

Es importante destacar que la
concesién de las becas FER es eva-
luada por la Agencia Nacional de
Evaluacién y Prospectiva (Anep), lo
que otorga a estas ayudas un caracter
totalmente independiente de la FER y
les dota de una mayor calidad cienti-
ficay técnica.

Asimismo, la FER mantiene un
extenso programa formativo dirigido
a los socios de la Sociedad Espaiiola

de Reumatologia y a todos los espe-
cialistas interesados en este campo
de la Medicina. De hecho, durante
2008 se han impartido casi medio
centenar de cursos en toda Espafia,
en los que se ha abordado desde las
patologias reuméticas en general
hasta aquellas enfermedades menos
prevalentes, como las autoinmunes.
Entre todos los cursos, se podria
destacar la Escuela de Ecografia
(que se ha llevado a cabo en Barce-
lona, Madrid, Sevilla y Alicante), el
Curso de artritis reumatoide para
residentes de 3° y 4° afio, el Curso
de Biologia Molecular aplicada a la
Reumatologia, las Jornadas de
Actualizacién para Reumatélogos,
el Curso de enfermedades reumati-
cas autoinmunes: lupus eritematoso
y sindrome antifosfolipidico o el
Curso SER sobre Técnicas de Eva-
luacién Clinica e Instrumental del
Fenémedo de Raynaud y la Esclero-
dermia, entre otros.

LA UNIDAD DE INVESTIGACION

DE LA FER

La FER es una de las pocas fundacio-
nes que cuenta con su propia unidad
de investigacion. La Unidad de Inves-
tigacion de la Fundacion Espariola de
Reumatologfa (UIFER) es una iniciati-
va pionera que tiene como mision
promover la investigacion de calidad
en Reumatologfa, proponiendo, ayu-
dando, ejecutando y difundiendo pro-
yectos de investigacion, desarrollando
y adaptando a la Reumatologfa espa-
fiola herramientas de investigacion o a
través de acciones de formacién.

En palabras de la Dra. Loreto Car-
mona, directora de la UIFER, “en
estos anos hemos superado el objeti-
vo que impulsé el nacimiento de esta
unidad de investigacion: mejorar la
calidad de la investigacion clinico-
epidemiolégica en Espafia, pero
todavia queda mucho por hacer.
Debemos redoblar esfuerzos, por
ejemplo, en la lucha por que se reco-
nozca la figura del investigador clini-
co, para que se justifique su presen-
cia en el hospital sin tener que ver
pacientes todos los dias o hacer de
lobby en los lugares en los que se
deciden los temas a investigar”.

En estos momentos la UIFER tiene
6 proyectos en activo en los que tra-
bajan directamente més de un cente-
nar de reumatdlogos y en los que
colaboran los principales hospitales
de nuestro pais: El registro espariol de
acontecimientos adversos de terapias
biolégicas en enfermedades reuméti-
cas (Biobadaser), la creacion de uni-
dades para el diagnéstico y segui-
miento de la espondiloartritis de
reciente comienzo (ESPeranza), el
registro nacional de espondiloartritis
(Regisponser), la evaluacién de un
modelo de atencidn de la artritis en
Esparia (SERAP) o el estudio del indi-
ce combinado de afectacion en
pacientes con fibromialgia (ICAF).
Mencién especial merece el proyec-
to sobre factores pronésticos de las
espondiloartritis juveniles, el primero
que la UIFER desarrolla con caracter
internacional al realizarse en colabo-
racién con investigadores y hospita-
les mexicanos.

Cuenta con su propia unidad de investigacion, con una filosofia
similar a la de las unidades de apoyo a la investigacion

clinica de los hospitales
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Anadir una pomada al tratamiento
de la psoriasis con adalimumab no
aporta heneficio sostenido

| tratamiento con adalimumab

(Humira), el anticuerpo mono-

clonal de Abbott para la psoriasis
moderada o grave, es a las 16 semanas
igual de efectivo con o sin el uso
simultaneo de un tratamiento tépico
(pomada), de acuerdo con los resulta-
dos del estudio BELIEVE, que acaba de
presentarse en el simposio de prima-
vera de la Academia Europea de Der-
matologia y Veneorologia (AEDV) en
Bucarest (Rumanta). Los datos demos-
traron también que los pacientes que
no tenian éxito con otros tratamientos
sistémicos podian lograr una alta res-
puesta con Humira.

"Los nuevos datos confirman que
la psoriasis se puede tratar de mane-
ra eficaz con Humira sin el uso
simulténeo de pomadas, que los
pacientes consideran a menudo
pringosas e incomodas", ha declara-
do el Dr. Diamant Thagi, director de
investigacion clinica de la Universi-
dad Goethe de Frankfurt e investiga-
dor principal del estudio.

De acuerdo con el estudio, des-
pués de cuatro semanas, el uso de una
pomada tépica (calcipotriol/betame-
tasona) ademés de Humira no afiadié
ningln efecto beneficioso en compa-
racién con el uso de sélo Humira.

El estudio pretendia ser un reflejo
de la préctica clinica diaria. Se incluy6
a730 pacientes de 15 paises, y se llevo
a cabo en 133 centros. Todos los
pacientes del ensayo recibieron
Humira; un grupo recibio tratamiento
combinado (Humira més una pomada
) y otro, monoterapia (Humira méas un
placebo topico).

Humira obtiene unas tasas de res-
puesta altas en pacientes que no res-
ponden a tratamientos sistémicos pre-
vios. Todos los pacientes habian utili-
zado miltiples tratamientos sistémicos
antes de su incorporacion al estudio;
el 70% habfa recibido metotrexato y
casi la mitad habfa recibido otro far-
maco bioldgico.

PSORIASIS: UNA AMENAZA A

LA AUTOESTIVMA

La psoriasis es una enfermedad
autoinmune crénica caracterizada por
|a presencia de zonas escamosas grue-
sas en la piel que a menudo producen
picor o dolor. Se calcula que la psoria-
sis afecta a 125 millones de personas
en todo el mundo. La gravedad de la
enfermedad varfa de unas personas a
otras. El 25% aproximadamente de
quienes sufren psoriasis presenta una
afectacion moderada o severa.

La psoriasis puede aparecer en
cualquier parte de la piel, y con mucha
frecuencia lo hace en el cuero cabellu-
do, las rodillas, los codos y la zona
lumbear. Incluso puede aparecer en las
manos y los pies y en las uiias. Aunque
la psoriasis se presenta a todas las eda-
des, lo mas caracteristico es que apa-
rezca por primera vez en personas de
entre 15y 25 afios. La psoriasis es una
enfermedad que puede provocar el
aislamiento del paciente, y es posible
que las personas con una afectacién
moderada a severa tengan una mala
imagen de sf mismas y un mayor riesgo
de presentar otras enfermedades.

ANTICUERPO MONOCLONAL
COMPLETAMENTE HUMANO

Humira es el Ginico anticuerpo mono-
clonal completamente humano auto-
rizado para el tratamiento de la artritis
reumatoide (AR) moderada a grave, la
artritis psoridsica (APs), la psoriasis en
placas moderada a grave, la espondili-
tis anquilosante (EA), la enfermedad
de Crohn grave y la artritis idiopatica
juvenil (Al)) poliarticular moderada a
grave en los Estados Unidos y Europa.
Humira se parece a los anticuerpos
que hay normalmente en el organis-
mo. Actlia bloqueando el factor de
necrosis tumoral alfa (TNF- ), una pro-
tefna que, cuando se produce en exce-
so, desempefa una funcién esencial
en las respuestas inflamatorias de
muchas enfermedades inmunitarias.

EXITO DE LA TERAPIA CON EL
ANTICUERPO MONOCLONAL
ADALIMUMAB EN PACIENTES
NO RESPONDEDORES A OTROS
TRATAMIENTOS

El tratamiento
estricto y precoz
reduce las
complicaciones
por uveitis
asociada a artritis
idiopatica juvenil

n el Hospital Infantil Universi-

tario Nifio Jesus, profesionales

de los servicios de Oftalmolo-
gfa y Reumatologia coordinan el
seguimiento continuo de un grupo
de 40 pacientes con uveitis, aso-
ciada a la artritis idiopatica juvenil
(Al)). El objetivo es conocer y ana-
lizar las necesidades de este tipo
de pacientes para poder ofrecerles
el tratamiento y control més indi-
cado en cada caso. Oftalmélogos y
reumatélogos trabajan conjunta-
mente para prevenir y/o controlar
los problemas oculares que pade-
cen los nifios y los jovenes con AlJ.

Las complicaciones oculares de
la uveitis (complicaciéon oftalmo-
[6gica que consiste en la inflama-
cion de la capa media del ojo,
afectando al iris, cuerpo ciliar, la
pars plana y/o la coroides y por
extension a la retina) dan lugar a
mas de un 30 por ciento de inca-
pacidad visual y un 10 por ciento
de ceguera.

De aqui que el criterio en el
seno de la comunidad cientifica
sea coincidente en la recomenda-
cion de "tolerancia inflamatoria
cero" mediante un tratamiento
estricto y precoz, basado en princi-
pio en inmunomodulares, como
metotrexato, o, en los casos mas
resistentes, con medicamentos bio-
l6gicos inhibidores del factor TNF
(tumor necrosis factor), agente
inflamatorio implicado en la artri-
tis reumatoide.
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La tercera parte de
los nifios con esta
patologia inflamatoria
presenta uveitis
asociada

Las oftalmélogas Ana Clement e
Isabel Valls del Hospital Nifio Jests
han destacado el dato estadistico de
la reducciéon de complicaciones y la
mejora del control visual de los
pacientes cuando se administra pre-
cozmente este tipo de terapias. Estas
conclusiones son fruto de la experien-
cia clinica desarrollada en el centro a
lo largo de cuatro afios con una serie
de 20 pacientes de uveitis asociada a
All.

La necesidad especial de preven-
cion y terapia precoz en la poblacion
infantil tiene cumplida justificacion
dado que la uveitis en los nifos pasa
mucho mas inadvertida que en los
adultos, ya que no se expresa con
dolor ni ningtn otro sintoma.

EL EXITO DE LA TERAPIA CON
ADALIMUMAB, OBJETO DE UN
ESTUDIO

Por otra parte, las investigadoras del
Servicio de Oftalmologia del centro
infantil han desarrollado un trabajo
especifico sobre terapia bioldgica,
que han presentado en abril en el con-
greso de la Asociacién Americana de
Oftalmologia Pediatrica y Estrabismo.
En dicho estudio las especialistas des-
criben el éxito del tratamiento con el
anticuerpo monoclonal adalimumab
en pacientes no respondedores pre-
viamente a etanercept y metotrexato.
Seglin explican las doctoras Ana Cle-
ment e Isabel Valls, integrantes del
grupo investigador, se ha observado
una disminucién del nimero de bro-
tes (de 6 anuales a 0,7) en los ocho
pacientes tratados, "lo que nos lleva a
afirmar que adalimumab es una tera-
pia segura y eficaz en nifos con uvei-
tis asociada a artritis idiopatica juve-
nil, resistentes a metotrexato y otro
farmacos anti-TNF".
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TRATAMIENTO DE PACIENTES CON ARTRITIS REUMATOIDE
ACTIVA DE MODERADA A GRAVE

Certolizumab pegol, primer anti-TNF
PEGilado aprobado por la FDA

urante el XXXV Congreso
DNacionaI de Reumatologfa

de la Sociedad Espafiola de
Reumatologfa (SER), celebrado en
Murcia, expertos de prestigio han
participado en el simposio organi-
zado por UCB Pharma, “La PEGila-
cién: Innovando en el disefio de las
terapias bioldgicas”. Los expertos,
han debatido sobre el papel de la
PEGilacion en la terapia anti-TNF y
la evidencia clinica de certolizu-
mab pegol, el primer y Gnico anti-
TNF PEGilado sin region Fc en pro-
ceso de aprobacion para Europa por
parte de UCB Pharma. Estas nove-
dades innovaran el arsenal terapéu-
tico para el tratamiento de la artritis
reumatoide (AR).

La Doctora Blanca Hernandez, de
la Unidad de Investigacion del Servi-
cio de Reumatologia e [+D+i del
Hospital Virgen Macarena de Sevilla,
ha expuesto en su ponencia, “Una
nueva generacion de terapia anti-
TNF”, los beneficios de la PEGila-
cién, como por ejemplo: aumento de
la biodisponibilidad del agente bio-
l6gico, prolongacion del tiempo de
circulacién de las concentraciones
terapéuticas y mejora de la penetra-
cion y retencion del farmaco en el
tejido inflamado.

En palabras de la Doctora Blanca
Hernandez, “La PEGilacion, que es
la adicién de moléculas de polieti-
lenglicol como "transportador” de un
agente terapéutico, tiene diversas
ventajas que mejoran al farmaco
desde el punto de vista farmacociné-
tico y farmacodindmico”. Igualmen-
te, subray6 que “Certolizumab pegol
es un nuevo anti-TNF que, gracias a
su innovador mecanismo de accion
y su posologia mejorada, pudiéndo-

se administrar por via subcutanea
cada 2 6 4 semanas, aumenta nues-
tro arsenal terapéutico en una enfer-
medad tan compleja como la artritis
reumatoide”.

La PEGilacion es la modifica-
cién de anticuerpos monoclonales
y de fragmentos de anticuerpos,
incluyendo los fragmentos Fab,
como en el caso de certolizumab
pegol. Esta modificacion puede
cambiar las propiedades fisicas y
quimicas y mejorar el comporta-
miento del farmaco.

EVIDENCIA CLINICA EN ARTRITIS
REUMATOIDE

La segunda ponencia del simposio ha
sido a cargo del Doctor ). M. Alvaro
Gracia, del Hospital Universitario de
La Princesa de Madrid, que ha pre-
sentado “La evidencia clinica de cer-
tolizumab pegol en la artritis reuma-
toide”. El tema ha girado en torno a
las evidencias clinicas de certolizu-
mab pegol para el tratamiento de la
AR. En los estudios clinicos de Fase IlI
multicéntricos y controlados por pla-
cebo de certolizumab pegol, junto
con MTX o en monoterapia, los
pacientes mostraron una reduccion
de los signos y sintomas de la AR en
la semana 24. Algunos pacientes
mostraron una respuesta clinica ya
en la primera semana, en compara-
cién con MTX. Adicionalmente, los
datos radiogréaficos mostraron que
certolizumab pegol, junto con MTX,
inhibid la progresion del dafo estruc-
tural articular ya en la semana 16,
con cambios minimos significativos
desde el estado basal en el Indice
Total de Sharp modificado (mTSS) en
la semana 24 y 54, en comparacién
con MTX (p<0,001).

Segtin el Doctor Alvaro Gracia
“Estos estudios nos demuestran que
certolizumab pegol es un farmaco
eficaz para el control de las distintas
manifestaciones de la AR, tanto
desde el punto de vista de mejorfa de
los sintomas, como de frenar la pro-
gresion radiogréfica de la enferme-
dad. Ademés estos estudios muestran
que certolizumab pegol es capaz de
mejorar de forma muy significativa la
discapacidad y la calidad de vida de
los pacientes con AR. También, se
han obtenido datos sobre la mejora
en la productividad, tanto laboral
como doméstica, de los pacientes
que reciben este tratamiento”.

Igualmente el Doctor Alvaro Gra-
cia puso de manifiesto que “La prin-
cipal diferencia de certolizumab
pegol frente a otros anti-TNFs reside
en la pegilaciéon y ausencia de la
region Fc del anticuerpo. Desde un
punto de vista practico esto se tradu-
ce en una gran rapidez de accion del
farmaco, con muchos pacientes que
notan la mejorfa tras la primera
inyeccion subcutanea, y una posolo-
gia muy cémoda con inyecciones
subcutaneas mensuales”.

En base a la presentacion de
estos resultados, Certolizumab
pegol acaba de obtener la aproba-
cion de la FDA gracias a un extenso
programa clinico con la inclusién
de més de 2.300 pacientes. Certoli-
zumab pegol serd comercializado
con el nombre de Cimzia® en
EE.UU. y podra ser administrado en
una dosis inicial de 400mg en las
semanas 0, 2 y 4, seguido de una
dosis de 200mg cada 2 semanas,
pudiéndose también considerar una
dosis de mantenimiento de 400mg
cada 4 semanas.
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“PRESENTE Y FUTURO DE LA AR: HACIA
UN CONTROL ESTRICTO DE LA ENFERMEDAD”

Mejores tasas de remision en AR
con los nuevos farmacos hiologicos
tocilizumab y rituximab

ocilizumab ha demostrado
Televadas tasas de remisién en

distintos perfiles de pacientes
con artritis reumatoide (AR) y ha
probado superioridad frente al
metotrexato (MTX) en el tratamiento
de la enfermedad. El mecanismo de
accion de este farmaco bioldgico
reduce la inflamacion articular y
crénica de todo el cuerpo, incre-
mentando la calidad de vida del
paciente y mejorando efectos sisté-
micos de la enfermedad como la
anemia o la fatiga.

Asf se ha puesto de manifiesto
en el simposio “Presente y futuro
de la AR: hacia un control estricto
de la enfermedad”, que tuvo lugar
en el marco del XXXV Congreso
Nacional de la Sociedad Espafiola
de Reumatologia. “Hasta el
momento tocilizumab ha sido el

Gnico agente bioldgico que ha
demostrado ser superior a metotre-
xato -terapia base para el trata-
miento de la AR- en monoterapia”,
indica el doctor José Marfa Alvaro-
Gracia, del Servicio de Reumato-
logfa del Hospital Universitario La
Princesa de Madrid.

La eficacia de este anticuerpo
monoclonal, el primero de su clase
que actda inhibiendo el receptor de
la interleuquina-6 (IL-6), se amplia
también a diferentes perfiles de
pacientes con AR. “De esta forma,
también se ha mostrado que no sélo
en monoterapia, sino también en
combinacién con metotrexato, el
éxito en el tratamiento es amplio”,
contintia explicando el doctor Alva-
ro-Gracia. “Por lo tanto, tocilizu-
mab también es eficaz en pacientes
que han fracasado al tratamiento

con farmacos modificadores de la
enfermedad (FAMES), e incluso con
anti-TNF (bloqueadores de los fac-
tores de necrosis tumoral).”

La interleuquina-6 tiene una fun-
cién esencial en muchas de las
manifestaciones de la AR, como la
inflamacion sistémica o la destruc-
cion articular. Su efecto pleiotropi-
co, ya que es producida por un gran
nimero de estirpes celulares dife-
rentes, hace que esté relacionado
con la patogénesis de enfermeda-
des inflamatorias y autoinmunes.

“Este simposio ha sido el marco
idoneo para analizar los resultados
de eficacia y seguridad de los far-
macos empleados en el tratamiento
de la artritis reumatoide”, afirma el
doctor Alejandro Balsa, jefe de Sec-
cion de Reumatologia del Hospital
La Paz y coordinador del encuentro.





