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Ya esta disponible la
nueva GUIPCAR

La SER ha presentado la Guia de Practica
Clinica para el Manejo de Pacientes con
Artritis Reumatoide (GUIPCAR), que tiene
el objetivo de proporcionar a los profesio-
nales recomendaciones practicas basadas
en la evidencia cientifica para abordar el
tratamiento y seguimiento mas efectivo y
seguro de esta enfermedad.
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“Caso clinico: sindrome de activacion
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n esta seccidon se revisaran por
Eel comité editorial articulos des-

tacados publicados en los Ulti-
mos 3 meses anteriores al cierre de la
edicion de la revista. Por supuesto, el
hecho de destacar determinados arti-
culos siempre sera algo subjetivo que
depende de muchas variables entre las
que se incluyen cuestiones personales,
como no puede ser de otra manera. No
obstante, esperamos que esta sea una
seccion de interés para los lectores de
nuestra nueva revista.
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Dr. Santiago Muioz Fernandez.
Hospital Universitario Infanta Sofia.
Universidad Europea.

San Sebastidn de los Reyes (Madrid).
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CITA: Organ damage in patients trea-
ted with belimumab versus standard
of care: a propensity score-mat-
ched comparative analysis. Murray B
Urowitz et al. Ann Rheum Dis 2019; 78:
372-379.

RESUMEN: E| objetivo del estudio fue
comparar el dafio organico de dos co-
hortes de pacientes con LES, una del es-
tudio de extension BLISS en tratamiento
con belimumab (N=195) vs otra de pa-
cientes pareados en tratamiento con-
vencional (N=372). El objetivo primario
fue evaluar el cambio en 5 afios de indi-
ce SDI (Systemic lupus damage index).

El cambio de SDI a los 5 afios fue sig-
nificativamente menor en la cohorte
BLISS vs el control (p<0.001). Los pa-
cientes que recibian belimumab tenian
una probabilidad anual del 61% menor
frente al control de empeorar en SDI.
Entre los pacientes que progresaban
en dicho indice, el doble lo hacian en
el grupo de control frente al BLISS. Se

concluye que los pacientes que reci-
ben belimumab presentan una progre-
sién menor de dafio organico que los
pacientes con otros tratamientos.

COMENTARIO: Aunqgue hasta la fecha
no se ha demostrado que belimumab
pueda usarse para inducir remision de
dafo organico en el LES, este estudio
nos muestra que los pacientes con di-
cha terapia se benefician, ademas de
su indicacion terapéutica, de una me-
nor aparicion de dafio organico debido
a la enfermedad.

CITA: Efficacy and safety of low dose
Mycophenolate mofetil treatment for
immunoglobulin G4-related disease: a
randomized clinical trial. Fei Yunyun et
al. Rheumatology 2019; 58 (1): 52-60.

RESUMEN: Se trata de un ensayo clini-
co aleatorizado de un afio que compara
la eficacia y seguridad del tratamiento
con esteroides en monoterapia (grupo
1, N=35, dosis de prednisona o equiva-

PACIENTES
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lente de 0,6 a 0,8 mg/Kg/dia) frente al
tratamiento combinado con esteroides
y micofelonato mofetilo (MMF) (grupo
2,N=34, 1 a 1,5 g/d) en pacientes con
enfermedad relacionada con IgG4.

El indice de recurrencias en el primer
afio fue mayor en el grupo 1 (40%) que
en el 2 (20,6%). El indice de remision
fue menor en el grupo 1 (51,42%) que
en el 2 (76,47%). No se reportaron re-
acciones adversas serias en ninguno
de los grupos. Se concluye que el tra-
tamiento combinado es mas efectivo
gue la monoterapia y, ademas, que las
recaidas se asocian a niveles mas ele-
vados de 1gG4 y a una dosis menor de
mantenimiento del esteroide.

COMENTARIO: Con este estudio se
apoya el tratamiento combinado, con
inmunosupresores y esteroides para
prevenir las recidivas a largo plazo de
esta rara enfermedad. Destaca el he-
cho de que es dificil encontrar articu-
los de calidad en enfermedades raras
como esta que ayudan a los clinicos a
tratar mejor a sus pacientes.
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En los pacientes
con AR, una
estrategia

T2T reduce la
arterioesclerosis
clinica y subclinica”

ARTRITIS REUMATOIDE
CITA: Effect of a treat-to-target in-
tervention of cardiovascular risk
factors on subclinical and clinical
atherosclerosis in rheumatoid arthri-
tis: a randomised clinical trial. Ben-
jamin Burggraaf et al. Ann Rheum Dis
2019;0:1-7. doi:10.1136/annrheum-
dis-2018-214075.

RESUMEN: Es conocido que los pa-
cientes con AR tienen un aumento de
riesgo cardiovascular y que la supervi-
vencia a largo plazo estd aumentanda
con el uso de nuevos y eficaces trata-
mientos. El objetivo del trabajo es eva-
luar si una aproximacion al tratamien-
to con un protocolo pre-establecido
“Treat to target” (T2T) puede mejorar el
riesgo cardiovascular respecto a una
poblacion control con un tratamiento
no protocolizado.

Se diseid un estudio abierto, aleato-
rizado y controlado en 320 pacientes
con AR menores de 70 afios, sin enfer-
medades cardiovasculares previas ni
diabetes mellitus, distribuidos 1:1 en
dos grupos: con protocolo terapéutico
predefinido T2T y un grupo control de
tratamiento convencional no protocoli-
zado. El objetivo primario fue el grosor
de la intima de la carétida a los 5 afios y
como objetivo secundario se definio la
aparicion de eventos cardiovasculares.

Del total de pacientes, el 68,4% com-
pletd 5 afios de seguimiento. El grosor
de la intima de la caroétida fue signifi-
cativamente menor en el grupo T2T
comparado con el control (p<0,028).
Asi mismo, la aparicion de eventos
cardiovasculares fue menor en el gru-
po T2T (2 eventos vs 7; p<0,048). En
conclusion, el estudio muestra que la
intervencion T2T es beneficiosa para
la prevencion primaria de eventos car-
diovasculares.

COMENTARIO: Los pacientes con AR
tienen incrementado el riesgo cardio-
vascular y este es el primer estudio
que demuestra algo ya sospechado:
un tratamiento protocolizado con es-
trategia T2T reduce la arterioesclero-
sis clinica y subclinica.
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CITA: Dose tapering and discontinua-
tion of biological therapy in rheumatoid
arthritis patients in routine care—2-year
outcomes and predictors. Cecilie Hee-
gaard Brahe et al. Rheumatology 2019;
58 (1): 110-119.

RESUMEN: En este articulo se estu-
did una cohorte de 143 pacientes con
AR en tratamiento biolégico (91% an-
ti-TNF) y remision sostenida en la que
se realiza un protocolo de disminucién
de dosis segun una guia predefinida. El
objetivo fue comprobar la proporcién
de pacientes en los que se puede redu-
cir satisfactoriamente la dosis o sus-
pender el tratamiento y qué factores
pueden predecirlo.

Para ello, se redujo la dosis hasta dos
tercios de la dosis estandar en la visi-
ta basal, la mitad a la 16 semanas y el
tratamiento se interrumpio en la sema-
na 32 siempre que el DAS28-PCR fuera
menor de 2.6 y no hubiera progresion
radioldgica. Si el DAS se incrementaba
de 2.6, aumentaba mas de 1.2 puntos
de la basal, o se detectaba progresién
radioldgica por Rx convencional o
RMN, se escalaba a la dosis la previa.

Se pudo reducir satisfactoriamente la
dosis en el 62% de los pacientes y se
pudo interrumpir el tratamiento en el
16%. Se observd progresion radiolo-
gica en 9 pacientes (7%). El descenso
de dosis se pudo predecir de manera
independiente por los siguientes facto-
res: uso previo de tan solo un farmaco
biolégico, sexo vardn, bajo nivel basal
de inflamacion en RMN y FR negativo.

COMENTARIO: En pacientes con AR en
remision sostenida, se puede reducir o
incluso suspender la dosis de farma-
co bioldgico en determinados casos
como los descritos lo cual permitiria
reducir costes y efectos adversos. Pa-
rece necesario realizar una RMN para
apoyar esta decision.
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ESPONDILOARTRITIS

CITA: Genetic variation at the glyco-
saminoglycan metabolism pathway
contributes to the risk of psoriatic ar-
thritis but not psoriasis. Adria Aterido
et al. Ann Rheum Dis 2019;78:355-364.

RESUMEN: E| objetivo del trabajo fue
identificar factores de riesgo genético
para artritis psoridsica (APs) indepen-
dientes de la psoriasis. Para ello se
realizd un estudio de asociaciones del
genoma completo en 835 pacientes
con APs, 614 pacientes con psoriasis
exclusivamente cutanea y 1.558 con-
troles sanos reclutados de manera
multicéntrica en Espafia. Se realizd
también la comparacién con una co-
horte de 1.191 pacientes con AR.

Se logro identificar un nucleétido Unico
deriesgo para APs en el locus B3GNT2.
Se identificaron 14 vias genéticas rela-
cionadas con APs de las cuales, la via
del metabolismo de glycosaminogli-
canos resultd ser especifica para esta
enfermedad, una vez comparado con
los grupos de psoriasis cutanea pura
y AR. Se concluye que existen meca-
nismos genéticos moleculares especi-
ficos para APs que podrian tener impli-
caciones terapéuticas.

COMENTARIO: En este articulo se es-
pecifican vias genético-metabdlicas
propias de la APs de las que una de

ellas es especifica, lo cual abre puer-
tas a futuras terapias mas eficaces.
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En casos de APs
severa y activa

se recomienda
en primera linea

el uso de farmacos
anti-TNF”

CITA: Effect of Achieving Minimal Di-
sease Activity on the Progression of
Subclinical Atherosclerosis and Arte-
rial Stiffness: A Prospective Cohort
Study in Psoriatic Arthritis. Isaac T.
Cheng MSc et al Arthritis & Rheumato-
logy 2019; 71 (2): 271-280.

RESUMEN: E| objetivo del trabajo fue
investigar el efecto de alcanzar crite-
rios de minima actividad de la enfer-
medad (MDA) en la progresién subcli-
nica de la arterioesclerosis.

Para ello, se realizd un estudio pros-
pectivo de dos afios en 101 pacientes
con APs con un protocolo terapéutico
predefinido para alcanzar MDA. Se rea-
lizé anualmente una ecografia de alta
resolucion de cardétida para medir la
rigidez de la pared.

El 63% de los pacientes alcanzaron
MDA en el primer afio. No hubo dife-
rencias en la rigidez carotidea entre
los grupos que alcanzaron y no alcan-
zaron MDA. El 43% siguieron en MDA
a los 2 afios lo cual se relacion6 con
menor progresion de la placa de ate-
roma (OR 0.273; p<0.024), y del grosor
medio de la intima carotidea.

Se concluye que el hecho de alcanzar
una MDA sostenida previene de la pro-
gresion de arterioesclerosis subclinica
carotidea.

COMENTARIO: El estudio demuestra,
como en el sefialado en AR, que el
hecho de emplear una estrategia T2T
predefinida es util no solo para con-
trolar la actividad de la enfermedad,
también para mejorar el prondstico
cardiovascular. El siguiente paso seria
demostrar, como en el trabajo sefala-
do en AR, que esta estrategia tiene un
efecto en eventos cardiovasculares y
gque sea mejor respecto a esquemas
terapéuticos convencionales.
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CITA: 2018 American College of
Rheumatology/National Psoriasis
Foundation Guideline for the Treat-
ment of Psoriatic Arthritis. Jasvinder
A. Singh et al. Arthritis & Rheumatolo-
gy 2019; 71 (1): 5-32.

RESUMEN: E| objetivo del articulo fue
realizar una actualizacion de las reco-
mendaciones para el manejo de la APs
entre ACR y la Fundacién Nacional de
la Psoriasis. Para ello se realiz6 una
revision sistematica de la literatura
acerca de opciones terapéuticas far-
macolégicas y no farmacoldgicas tras
lo que se realizaron recomendaciones
por un panel multidisciplinar de espe-
cialistas médicos, profesionales de la
salud y pacientes. Entre las recomen-
daciones farmacoldégicas destacan las
de tratamiento en pacientes naive, en
las que en casos de APs severa y ac-
tiva se recomienda en primera linea el
uso de farmacos anti-TNF. Asi mismo
se define en primera linea el uso de
moléculas sintéticas (MTX, leflunomi-
da, sulfasalazina, ciclosporina o apre-
milast) en pacientes no severos.

Se establecen otras recomendaciones
segun la presentacion del caso (seve-
ro o no, naive o tratado previamente
con moléculas sintéticas, en fallo a an-
ti-TNF, etc..). Se revisan los farmacos
actualmente disponibles incluyendo
tofacitinib, ixekizumab y brodalumab.

COMENTARIO: Estas recomenda-
ciones rompen con lo anteriormente
establecido vy, por primera vez, se re-
comienda claramente aunque con un
nivel de evidencia pobre, el uso de far-
macos bioldgicos en primera linea en
pacientes con actividad severa naive
de tratamientos previos. A juicio de
este revisor, hubiera sido deseable un
trabajo colaborativo entre los distintos
grupos internacionales de interés y
haber contado con EULAR y GRAPPA
para esta actualizacion. Veremos si
las futuras actualizaciones de otras
sociedades cientificas caminan en la
misma direccion de tratar de ofrecer
farmacos bioldgicos en primera linea a
los pacientes con enfermedad severa.
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CITA: 2018 update of the EULAR re-
commendations for the manage-
ment of hand osteoarthritis. Margreet
Kloppenburg et al. Ann Rheum Dis
2019;78:16—24.

RESUMEN: El objetivo del articulo es
realizar una actualizacion de las re-
comendaciones para el manejo de
la artrosis de manos publicadas en
2007. Para ello se siguid el protocolo
operativo estandarizado de EULAR. Se
realizd una revision sistematica de la
literatura acerca de opciones terapéu-
ticas farmacoldgicas, no farmacoldgi-
cas y quirdrgicas tras lo que se reali-
zaron recomendaciones por un panel
internacional y multidisciplinar de 19
especialistas médicos, profesionales
de la salud y pacientes. Se elaboraron
5 recomendaciones generales y 10 re-
comendaciones terapéuticas (3 no far-
macolégicas, 5 farmacoldgicas, una
quirurgica y otra acerca del seguimien-
to). Entre las recomendaciones farma-
colégicas estan la del uso preferible
de AINEs topicos sobre otras opcio-
nes orales, el uso de condroitin sulfato
como farmaco de fondo preferente, la
recomendacion de evitar en lo posible
las inyecciones de corticoides y el uso
de FAMEs convencionales o bioldgicos
por su falta de evidencia terapéutica.

COMENTARIO: Este articulo deberia
ser de referencia por los médicos de
familia, reumatologos, rehabilitadores
y traumatoélogos que tratan pacientes
con artrosis de manos.
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OTRAS ENFERMEDADES
CITA: Oral versus Intravenous An-
tibiotics for Bone and Joint Infec-
tion Ho-Kwong Li et al. N Engl J Med
2019;380:425-36.

RESUMEN: E| objetivo del trabajo fue
comparar si el antibiético oral es 0 no
inferior al iv para el tratamiento de in-
fecciones ¢seas o articulares. Para
ello se disefi¢ un estudio multicéntrico
aleatorizado con dos grupos de trata-
miento, iv y otro oral (n=527 pacientes
por grupo) durante las primeras 6 se-
manas. Después de este periodo, se
podia continuar en ambos grupos con
antibioterapia oral si se estimaba ne-
cesario. El objetivo se definio como el
fracaso terapéutico en el primer afio
de tratamiento. Se definié como no in-
ferioridad un margen del 7,5%.

El tratamiento fracaso en el 14,7% del
grupo con terapia ivy en el 13,2% del
grupo con terapia oral con una dife-
rencia entre grupos que demostré no
inferioridad. Los pacientes incluidos
incluyeron osteomielitis vertebral ex-
tra-vertebral, artritis séptica, infeccion
de articulacion protésica o infeccidn
de otros dispositivos ortopédicos. Los
antibidticos usados fueron elegidos
sin seguir un protocolo previo segun
factores epidemioldgicos locales, sus-
ceptibilidad antimicrobiana, problemas
alérgicos o de tolerancia, contraindica-
ciones o incompatibilidades terapéuti-
cas. Se concluyd que la antibioterapia
oral no era inferior a la intravenosa.

COMENTARIO: Aunque ya se dispo-
nian de datos que avalaban un uso
corto de antibioterapia iv seguida de
oral para el tratamiento de infeccio-
nes graves del aparato locomotor, este
articulo muestra que la antibioterapia
oral se puede usar desde el inicio de
la infeccion. Esto puede ahorrar costes
directos de hospitalizacion y del trata-
miento en estos pacientes.
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Actualizacion clinica del
sindrome anti-sintetasa

Dra. Tatiana Cobo Ibaiiez

Hospital Universitario Infanta Soffa.
Universidad Europea.

San Sebastidn de los Reyes (Madrid).

LAS AMINO-ARNT- SINTETASAS

Las amino-ARNt-sintetasas son una fa-
milia de enzimas citoplasmicas que ge-
neran aminoacil-acido ribonucleico de
trasferencia. Aunque existen en nuestro
organismo hasta veinte sintetasas que
participan en la sintesis proteica y que
podrian resultar antigénicas, sin embar-
go solamente se han descrito hasta la
actualidad anticuerpos frente a Jo-1(an-
ti-histidil-ARNt sintetasa), PL-7 (anti-Treo-
nil-ARNt sintetasa ), PL-12 (anti-Ala-
nil-ARNt sintetasa), EJ (anti-Glicil-ARNt
sintetasa), OJ (anti-Isoleucil-ARNt sinte-
tasa),KS (anti-Asparaginil-ARNt sinteta-
sa), Zo(anti-fenilalanil-ARNt sintetasa), y
Ha/YRS (anti-Tirosil-ARNt sintetasa). La
frecuencia de cada tipo de anticuerpo
varia segun las poblaciones. En nues-
tra poblacién los mas prevalentes son
los anti-Jo1, seguidos de anti-PL-7 vy
anti-PL-12. El resto tienen escasa preva-
lencia, y por lo tanto un valor testimonial
en la practica clinica. Segun la nomen-
clatura ICAP (International consensus of
ANAs pattern) el patron por inmunofluo-
rescencia de los anticuerpos anti-Jo-1 es
citoplasmico granular fino, y de los an-
ti-PL-7 y anti-PL-12 citoplasmico granular
fino-denso.

EL SINDROME ANTI-SINTETASA

El sindrome anti-sintetasa (SAS) es un
sindrome de solapamiento en el que es
obligada la presencia de anticuerpos (Ac)

anti-sintetasa. Ademas, asocia alguna de
las manifestaciones de la denominada
triada clasica que incluye miositis, artri-
tis, y enfermedad pulmonar intersticial
difusa (EPID). Cuando un paciente tiene
las tres manifestaciones de la triada cla-
sica, se ha definido en la literatura como
forma completa, si sélo tiene una o dos
de las manifestaciones de la triada clasi-
ca se denomina forma incompleta. A su
vez, en el SAS pueden aparecer otras ma-
nifestaciones acompafiantes caracteris-
ticas pero no especificas como la fiebre,
el fendomeno de Raynaud, las manos de
mecanico o la erupcion tipica de la der-
matomiositis (DM).

LA TRIADA CLASICA

La miositis del SAS se manifiesta de for-
ma similar a la de la DM, debilidad fun-
damentalmente proximal y simétrica de
miembros superiores e inferiores y de la
musculatura flexora del cuello. Cursa con
elevacion de las enzimas musculares y
el electromiograma muestra un patron
miopatico caracteristico (1). También
puede haber disfagia originada por hi-
potonia secundaria a inflamacion de la
musculatura lisa del esfinter esofagico
inferior, segun se ha sugerido en una re-
ciente publicacion. Este hallazgo podria
ser diferenciador, ya que Unicamente se
detectd en pacientes con SAS compara-
do con pacientes con DM y polimiositis
gue no tenian Ac anti-sintetasa aunque

tuvieran otros Ac (TIF1gamma, PM-SCL, o
R0O52) (2). Supone una innovacion ya que
en las miopatias inflamatorias idiopaticas
(M) lo habitual era la afectacién por infla-
macion de la musculatura estriada de la
faringe y del esfinter esofagico superior.
L a evaluacion por resonancia magnética
nuclear no muestra hallazgos especifi-
cos en el SAS. Al igual que en las Mll, en
la fase inflamatoria se detecta edema y
cuando hay atrofia se detecta reemplazo
graso. El estudio histoldégico de la miosi-
tis, muestra hallazgos similares a los que
encontramos en la DM, sin embargo el
sello distintivo en el SAS es un porcenta-
je de necrosis perifascicular claramente
superior que en la DM, en la que hay mas
atrofia perifascicular. Este hallazgo es-
pecifico se ha identificado no sdlo en los
pacientes con anti-JoT1, también con anti
PL-7 y PL12. Ademas, también es un ha-
llazgo diferenciador la presencia de agre-
gados de filamentos de actina mionuclear
por microscopia electrénica. Se ha suge-
rido que no se originaria por aumento de
la produccion si no por una disregulacion
gue generaria los agregados (1).

El grupo colaborativo “American and Eu-
ropean NEtwork of Antisynthetase Syn-
drome” (AENEAS), ha intentado caracte-
rizar la artritis del SAS. En una reciente
publicacion del grupo, Gonzalez Gay et
al. mostraron que de los 636 pacientes
incluidos en la cohorte multicéntrica
retrospectiva, 445 pacientes ( 70%) pre-
sentaban artritis . A su vez, de los 445
pacientes, 386 (83%) tenfan artritis como
manifestacion de inicio de la enferme-
dad, y en el resto (17%) aparecia a lo
largo de la evolucion. La artritis al inicio
de la enfermedad con mas frecuencia
era poliarticular, simétrica, erosiva, con
factor reumatoide positivo y cumpliendo
criterios de clasificacion de 1987 para

artritis reumatoide (AR). Mientras que la
artritis que aparecia a lo largo de la evolu-
cion era con mas frecuencia oligoarticu-
lar, simétrica, seronegativa, y se asociaba
a las otras manifestaciones caracteristi-
cas del SAS como el fendmeno de Ray-
naud y las manos de mecanico (3). Ade-
mas, la prevalencia de la artritis aislada
como unica forma de inicio del SAS no es
infrecuente (24%-36%, segun las cohor-
tes), lo que supone un reto diagndstico si
sumamos que esta forma de inicio suele
ser similar en su presentacion a la AR. Se
podria plantear la hipotesis de que dife-
rentes mecanismos desconocidos pue-
den influir en la aparicion de la artritis en
diferentes fases de la enfermedad. Que
en las primeras fases se produciria una
superposicion entre SAS y AR, mientras
que durante la evolucién apareceria una
artritis mas relacionada con el SAS.

Es sabido que el riesgo de EPID esta in-
crementado por presentar Ac anti- sinte-
tasa. Cavagna et al, compararon las ca-
racteristicas clinicas entre los pacientes
que iniciaban la enfermedad con la triada
completa o las formas incompletas (uno
o dos elementos de la triada clésica) en
225 pacientes con anti-Jo-1. Al estudiar
la forma clinica de presentacion de la
EPID (aguda-subaguda, crénica o asinto-
matica) no encontraron diferencias entre
ambas formas de inicio. Sin embargo, en
un estudio posterior centrado en 58 pa-
cientes anti-Jo-1 que iniciaron el SAS con
artritis aislada, detectaron que si el inicio
de la artritis era oligoarticular asimétrico
la EPID era asintomatica con mas fre-
cuencia (61,5%) respecto a los que ini-
ciaban el SAS con poliartritis simétrica
(15%) (4). En una cohorte prospectiva
Japonesa dividida en grupo 1 de 284 pa-
cientes con neumonia intersticial idiopa-
tica (NII), grupo 2 de 18 pacientes con NIl
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y cualquier Ac anti-sintetasa , y grupo 3
de 20 pacientes con EPID, miositis y cual-
quier Ac anti-sintetasa; se encontré en el
TACAR de inicio de la enfermedad pulmo-
nar mas atenuacion en vidrio deslustrado
y consolidaciones en el grupo 3 que en
el 2 y mas panal de abeja en el grupo 2
respecto al 3. A su vez, el patron por TA-
CAR mas frecuente en el grupo 1 fue la
neumonia intersticial usual mientras que
en el grupo 2 y 3 la neumonia intersticial
no especifica (5). Estos resultados que
deben ser confirmados nos podrian ayu-
dar a diferenciar a aquellos pacientes con
formas idiopaticas de los que inician el
SAS con EPID.

EL FENOMENO DE RAYNAUD

El fendmeno de Raynaud es una de las
manifestaciones caracteristicas que pue-
de acompafiar al SAS. La prevalencia os-
cila entre el 20-62%, siendo la gravedad
también variable, aunque infrecuente
la isquemia digital grave. En un estudio
caso- control se detectd mas capilares
ramificados, dreas de ausencias, mega-
capilares, gravedad de los capilares ra-
mificados y de las microhemorragias por
videocapilaroscopia en pacientes con
SAS que en personas sanas. También se
mostrd que la duracion de la enfermedad
> 24 meses, la presencia de anti-Jo-1, y
el desarrollo tardio de EPID a lo largo del
SAS eran factores asociados a presen-
tar un patrén capilaroscopico similar al
de la esclerosis sistémica. Llamaba la
atencion que no hubo asociaciéon entre
el patron similar a la esclerosis sistémica
y el fendomeno de Raynaud, ya que sélo
el 47% de los pacientes con este patron
tenfan fendmeno de Raynaud (6).
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FENOTIPO SEGUN EL

PERFIL DE ANTICUERPOS

En el afio 2014 Lega JC et al, buscaron
manifestaciones asociadas al perfil de
Ac mediante un meta-analisis de 27 es-
tudios observacionales (9 estudios pros-
pectivos) que incluyd a 3.487 pacientes
de Europa, Norte América, Japon, Corea y
Australia con varios Ac anti-sintetasa (Jo-
1> PI-7-PI-12 > KS, OK, EJ). Concluyeron
que los pacientes con Ac anti-Jo1 tienen
mas riego de presentar artralgias/artritis,
manos de mecanico y miositis, mientras
que los pacientes con Ac no-Jo-1 tienen
mads riego de desarrollar EPID y fiebre (7).
Posteriormente se ha publicado un es-
tudio prospectivo monocéntrico en USA
que incluyd a 124 pacientes (73,4% JoT,
13,6% PL12; 9,5% PL7; 1,8% EJ y 1,8%
0J). A través de un analisis multivarian-
te se demostrd que la EPID evaluada por
la capacidad vital forzada y la difusion,
es mas grave en los pacientes con an-
ti-PL12-y PL-7 que anti-Jo-1. También se
mostré que la afectacion muscular eva-
luada por las concentraciones de CPK es
mas leve en los pacientes con anti-PI12
que anti-Jo-1. En este mismo estudio
se identificd que los sintomas de reflujo
gastroesoféagico a lo largo del tiempo son
mas prevalentes en los pacientes con an-
ti-PL-12 y PL-7 que anti-Jo-1, y que existia
asociacion significativa [ anti-Pl-12 (HR =
4,01C 95%: 1,5-10,4) y anti PL-7 (HR = 4,2
Ic 95%: 1,8-11,1): p=0,004) (8). También
se ha sugerido que los pacientes con
EPID y SAS tienen mejor supervivencia
a la largo del tiempo si presentan Ac an-
ti-Jo1 vs. no anti-Jo1 y que por lo tanto
tener Ac anti Jo1 se asocia a mayor su-
pervivencia (9).

ESPECTRO CLINICO

A LO LARGO DEL TIEMPO

Si algo define al SAS es la variabilidad
en su presentacion y en su evolucion.
Uno de los primeros estudios que en-
sefo el cambio del espectro clinico a lo
largo del tiempo fue de la cohorte AE-
NEAS. De los 225 pacientes incluidos
en la cohorte con Ac anti-Jo-1, la mayo-
ria eran formas incompletas de la triada
clasica (181 pacientes; 80,5%) al inicio
de la enfermedad. A su vez, de esas for-
mas incompletas la mayoria (110 pa-
cientes; 49%) se presentaban con una
manifestacion aislada (artritis, miositis,
o EPID). Tras la mediana de seguimien-
to de 80 meses, un gran numero de pa-
cientes alcanzaban la triada completa
(113 pacientes; 50,2%) y de las formas
incompletas que quedaban (112 pa-
cientes, 49,8%), la mayoria incluian dos
manifestaciones de la triada clasica
(87 pacientes; 38,6%). Por lo que, seguin
pasa el tiempo los pacientes sumarian
manifestaciones de la triada, y la EPID
seria la manifestacién de nueva apari-
cion mas prevalente (4).

Se ha identificado que el principal factor
asociado a desarrollar nuevas manifes-
taciones de la triada clasica, es iniciar
el SAS con una Unica manifestacion de
la triada (4). La aparicién a lo largo de la
evolucion de manifestaciones caracte-
risticas como el fendmeno de Raynaud,
la fiebre y las manos de mecanico estan
asociados a desarrollar nuevas manifes-
taciones de la triada en las formas in-
completas. Esto puedo ocurrir a la vez o
posteriormente a la aparicion de las ma-
nifestaciones caracteristicas (10).
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Cuando analizamos si la presentacion
y evolucion del SAS es diferente segun
el perfil de Ac encontramos que los pa-
cientes con Ac anti-PL-12 y PL-7 es mas
frecuente que presenten al inicio de la
enfermedad EPID de forma aislada y los
pacientes con anti-Jo-1 que presenten
miositis de forma aislada. En todos los
grupos el 60 % de los pacientes a lo lar-
go de la evolucion hacen EPID y miositis,
pero sigue habiendo una tendencia a que
los que mantienen una Unica manifes-
tacion sea miositis entre los anti-Jo-1 y
EPID entre los anti PL-12 y PL-7 (8).
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En el SAS, la afectacion En todos los pacientes que inicien el

muscular difiere de El perfil de Ac SAS con una Unica manifestacion de

otras miopatias en la podria ayudar la triada clasica, se debe hacer un Los hallazgos
inflamacion del esfinter al diagndstico despistaje periddico de las y patrones del
esofdgico inferior que del SAS enlas otras dos manifestaciones. TACAR al inicio

es més frecuente y en formas de inicio Sin olvidar que el fendmeno de de una EPID nos
la histologfa con mas con miositis aislada Raynaud, las manos de mecanico o pueden ayudar
necrosis perifascicular. 0 EPID aislada. la fiebre se asocian a su desarrollo. a diferenciar si

es idiopatica o en el
contexto de un SAS.

La aparicién de

Podemos identificar ha"aZQOS clinicos L? bﬁsqueda de Ac anti- -
nuevos durante el sintetasa deberia ser Cuando la artritis

for{mas de SAS seguimiento es un activa no sélo en los pacientes se presenta al
mas gravesy con sello tipico de SAS, lo que con miositis si no en los pacientes iniciode la
peor pronastico dificulta el diagndstico. con artritis aislada, aunque tengan enfermedad suele
segun el perﬁl de un perfil de AR, y en la EPID aislada. ser similar a la AR.
antlcuerpos.
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Bloqueo cardiaco
congénito autoinmune:
la vision del reumatologo

Dr. Angel Maria Garcia Aparicio
Seccidn de Reumatologia.
Hospital Virgen de la Salud (Toledo).

fortunadamente el bloqueo car-
Adl’aco auriculoventricular (BAV)

en los nifios es una entidad
poco frecuente, aunque de gran tras-
cendencia clinica ya que las decisio-
nes que se adopten con estos pacien-
tes tendran impacto a lo largo de toda
una vida, en ocasiones dependientes
de la estimulacion.

El bloqueo BAV en la edad pediatrica
puede aparecer en nifios con corazén
estructuralmente normal (BAV aislado)
0 en pacientes con cardiopatia congéni-
ta. EI BAV fetal es una arritmia cardiaca
debida a una anormalidad del sistema
de conduccidén del corazdn fetal; se ca-
racteriza por bradicardia, lo que puede
llevar ocasionalmente a descompensa-
cién hemodinamica, hidrops y muerte
fetal. EI BAV congénito se presenta con
una frecuencia de 1/11.000 - 1/20.000
nacidos vivos. En el caso de BAV aso-
ciado a autoanticuerpos, ocurre en
1/15.000 nacidos vivos'?.

El bloqueo cardiaco congénito sin mal-
formacién asociada tiene como principal
factor etioldgico la presencia de inmuno-
complejos contra las ribonucleoprotei-
nas Ro/SSA y La/SSB, de ahi que sea tan

importante conocer el manejo del BAV
mediado por el sistema inmunitario.

Los anticuerpos anti-Ro/SSA/ y La/
SSB pueden detectarse en varios pro-
cesos autoinmunes, por ello debemos
conocer la posibilidad de detectar un

BAV en el embarazo de una mujer con

las siguientes patologias:

+ LES: Los anticuerpos anti-Ro SSA
se detectan en un 40-60% de los pa-
cientes. Existe una variante cutanea:
el lupus eritematoso cutaneo suba-
gudo, en el que los anticuerpos an-
ti-Ro/SSA se pueden encontrar hasta
en el 90-100% de los casos.

- Sindrome de Sjogren (SS): se en-
cuentran en el 60-75% de los pa-
cientes con SS, pero este porcentaje
puede aumentar si se trata de un SS
secundario a otras patologias, como
LES, artritis reumatoide, etc.

+ Artritis reumatoide: 2-12%. Se aso-
cia con SS secundario.

- Cirrosis biliar primaria: 25% de los
pacientes puede tener anti-Ro/SSA.

- Enfermedad mixta del tejido conec-
tivo: Se detectan anti Ro/SSA entre
un 5-45% segun las técnicas.

- Lupus neonatal (LN): mas del 90%
de los pacientes tienen anti-Ro/SSA.
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Esta es una forma de lupus relacio-
nada con el paso transplacentario de
autoanticuerpos Ig G de la madre al
feto, caracterizado por BAV congéni-
to, prolongacién del intervalo QT en
el ECG neonatal, dermatitis fotosen-
sible, trombocitopenia y hepatitis. El
riesgo de BAV parece ser mas alto se-
gun algunos estudios si la madre po-
see ambos anticuerpos anti Ro/SSA
y La/SSB; y ademas la reaccion anti
Ro/SSA va dirigida frente al Ag de 52
kD. El diagnostico precoz de LN es di-
ficil cuando la madre esta libre de sin-
tomas, debido a que el 1% de muje-
res sanas presentan anti Ro/SSA. De
momento no parece estar justificada
esta determinacion como “screening”
en todas las gestaciones.

En mujeres portadoras de anti-Ro/SSA 'y
anti-La/SSB, la prevalencia de BAV con-
génito se estima en 1-2% y el riesgo de
recurrencia en un siguiente embarazo
asciende hasta el 16-20% 1,2. Un hecho
especialmente importante es que la ma-
yoria de las mujeres permanecen asinto-
maticas durante el embarazo, y solo tras
el hallazgo del BAV en el recién nacido se
diagnostica la patologia autoinmune de
la madre. Se considera que la presencia
de estos anticuerpos (Anti-Ro y Anti-La)
esta estrechamente ligada al desarrollo
del BAV fetal . Entre un 60 a 83% de las
madres de los nifios afectados tiene an-
ticuerpos anti-Ro circulantes; si bien sélo
un 47% presenta una enfermedad del teji-
do conectivo activa clinicamente®.

Los anticuerpos anti-Ro/SSA y anti La/
SSB coexisten frecuentemente en los
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mismos pacientes. Los sueros anti-La/
SSB contienen practicamente siempre
anticuerpos anti Ro/SSB, aunque sélo
la mitad de los sueros anti-Ro/SSA
contienen anticuerpos anti-La/SSB. La
mayoria de los sueros anti Ro 52 kD
presentan simultdneamente anticuer-
pos anti Ro 60 kD nativo, por lo que es
evidente que las respuestas anti Ro 60
kD y anti Ro 52 kD estan relacionadas®.

La gravedad de la BAV autoinmune se
ilustra mediante una tasa de mortali-
dad global que puede llegar al 20% vy
una probabilidad de implantar un mar-
capasos del 64%, a menudo dentro del
primer afio de vida*.

FISIOPATOLOGIA

El fendmeno del BAV congénito autoin-
mune es con frecuencia contemplado
como “modelo de autoinumidad pasi-
va adquirida”, en el que los anticuerpos
son necesarios, pero no suficientes
para ocasionar la enfermedad.

Los anticuerpos (Ig G) pasan la barrera
placentaria a partir de la semana 14 -
16 mediante fijacién a los receptores
Fc, siendo transportados por vacuolas
a través de la célula trofoblastica vy li-
berados a la sangre fetal. La manifes-
tacion del BAV suele ocurrir entre la se-
mana 20-24 de edad gestacional. Una
vez en el feto estos anticuerpos se ad-
hieren a los tejidos fetales, siendo las
células musculares lisas y el sistema
de conduccién cardiaco su principal
diana®. Como se ha comentado antes,
el efecto se iniciaria entre el segundo y
tercer trimestre de la vida intrauterina;
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sin embargo hay estudios recientes
gue muestran que el dafio se iniciaria
incluso en la etapa embrionaria.

Una vez en la célula cardiaca, los anti-
cuerpos producen una reaccion infla-
matoria con degeneracion fibrosa del
sistema de conduccion y del musculo
cardiaco . Con respecto al miocardio,
la presencia de una miocarditis gene-
ralizada llevaria a fibroelastosis con la
consiguiente insuficiencia cardiaca.

Se ha planteado que el bloqueo AV es
una enfermedad progresiva, donde el
dafo inicial produciria un bloqueo de
primer grado, con un alargamiento
progresivo del intervalo PR hasta evo-
lucionar a un bloqueo completo AVS.

También se han puesto de manifiesto
incluso las limitaciones en la monitori-
zacién ecocardiografica. En un traba-
jo llevado a cabo en autopsias de 18
fetos con manifestaciones de lupus
neonatal se encontraron discrepancias
en los hallazgos ecocardiograficos: de
las 5 muertes ocurridas en el tercer tri-
mestre, solamente se habia demostra-
do fibroelastosis en uno de los casos’.
Ademads, estos autores proponen que
aunque la fibrosis del nodo AV es el ha-
llazgo mas importante en el BAV con-
génito, el espectro de lesiones cardia-
cas por anti Ro/SSA abarcaria incluso
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la afectacién valvular, especialmente
en el tercer trimestre.

CONSEJO PRECONCEPCIONAL

A MADRES CON ANTI-RO/SSA

Y/O ANTI LA/SSB POSITIVO

Antes de advertir de la posibilidad de
aparicion de BAV congénito en una ma-
dre portadora de anti Ro/ SSA y/o anti
La/SSB hemos de confirmar que los re-
sultados son concluyentes. En caso de
tratarse de titulos muy bajos se pueden
remitir las muestras a un laboratorio de
referencia para confirmar los resulta-
dos por diferentes técnicas. Como he-
mos dicho anteriormente, en algunos
trabajos se ha sugerido un papel pa-
togénico mas relevante de los anti Ro/
SSA de 52 KDa.

Asipues, nos encontramos ante una si-
tuacioén especialmente dificil, pues los
anticuerpos anti-Ro/SSA y anti La/SSB
son bastante frecuentes en la practica
reumatoldgica habitual;, sin embargo
el BAV congénito debido a estos anti-
cuerpos es una situacion atipica, por
lo que el riesgo es bajo (1-2 %)'2. Esta
informacién conviene transmitirla ade-
cuadamente a la madre, con el fin de
evitar una angustia innecesaria.

TRATAMIENTO

El tratamiento prenatal del bloqueo
completo AV es un tema controverti-
do. Dada la baja incidencia de esta en-
fermedad es dificil realizar trabajos de
disefio adecuado para corroborar las
distintas terapias propuestas. La ma-
yoria de la evidencia procede de series
de casos retrospectivas.

Dentro de los tratamientos propuestos
esta el uso de corticoides, fluorados y
no fluorados, betamiméticos, inmuno-
globulinas o plasmaféresis. Algunos
autores preconizan controles estrictos
y frecuentes de las pacientes con anti-
cuerpos anti Ro/SSA y/o anti La/SSB
positivos y aquellas con antecedentes
de un feto afectado, para detectar blo-
queos de bajo grado y ofrecer asi un
tratamiento que detenga la progresion
si es posible. En numerosas ocasiones
una vez encontrado el bloqueo cardia-
co completo es casi imposible revertir-
lo, posiblemente porque el dafio anato-
mico ya esté presente.
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Los corticoides han sido utilizados por
sus efectos antiinflamatorios e inmu-
nomoduladores. Los farmacos mas
utilizadas son la betametasona y dexa-
metasona, ambas capaces de atrave-
sar la barrera placentaria. A pesar de
que existe abundante bibliografia que
apoyaria su empleo precoz en esta
patologia, no se dispone de evidencia
concluyente para generalizar su uso
en todos los casos. Segun algunos
autores 4 mg al dia de dexametasona
tendria un efecto similar a 20 mg/d de
prednisona, pero con menos efectos
secundarios sobre la madre y el feto’.

Con el mismo efecto inmunomodulador
se han utilizado las inmunoglobulinas
(Igs). El uso combinado profilactico de
corticoides e Igs logré disminuir el niume-
ro de anticuerpos y el riesgo de bloqueo
AV en mujeres con antecedentes de hijos
previos con esta patologia®. Quiza sea la
eliminacién de los anticuerpos el meca-
nismo de accion de las Igs sobre el feto,
aungue también puede ser el efecto so-
bre la inhibicién de los macréfagos vy la
reduccion de la respuesta inflamatoria y

la fibrosis. Sin embargo, en un estudio
multicéntrico con una dosis fija de Igs
(0.4 g/kg) en las semanas 12- 24 no se
comprobaron estos buenos resultados®.

Existen también tratamientos invasi-
vos consistentes en el uso de inmu-
noglobulinas junto a plasmaféresis de
la madre y la colocacién de un marca-
pasos fetal in Utero, aunque debido a
la complejidad de este procedimiento
debe dejarse como ultimo recurso.

La hidroxicloroquina (HCQ), un far-
maco fundamental en el tratamiento
del LES, se ha estudiado como trata-
miento para disminuir el riesgo de BAV
congénito, aunque son necesarios tra-
bajos prospectivos para recomendarlo
de forma habitual®.

Por ser este un tema con variabilidad
en el manejo segun los expertos, se han
llevado a cabo reuniones especificas y
grupos de trabajo. El comité organiza-
dor de la IX Conferencia Internacional
de Reproduccién, Embarazo y Enferme-
dades Reumaticas disefid una encues-
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ta para conocer la opinién en la prac-
tica clinica. En mujeres positivas para
anti-Ro / SSA, el 80% de los encuesta-
dos recomendd el cribado con ecocar-
diograma fetal (ECHO), y la mayoria
comenzaba en la semana 16 (59%) y
cesaba las exploraciones en la sema-
na 28 (25%), aunque el tiempo de los
controles variaba extensamente. Para
las mujeres sin un antecedente previo
con lupus neonatal, los encuestados re-
comendaron controles cada dos sema-
nas (44%) o ECHO fetales semanales
(28%). Para las mujeres con un lactante
anterior con lupus neonatal, el 80% era
partidario de ECHO fetales semanales.
Para prevenir el BAV, el 67% de los en-
cuestados recomendo la HCQ y la ma-
yoria comenzaria antes del embarazo
(62%). A los encuestados se les pregun-
td acerca de los medicamentos para
tratar los diferentes grados de BAV en
una paciente con LES embarazada de
20 semanas y anti-Ro positivo. Para el
BAV de primer grado, los encuestados
recomendaron comenzar con dexame-
tasona (53%) o HCQ (43%). Para el BAV
de segundo grado, los encuestados re-
comendaron comenzar con dexameta-
sona (88%). Para el BAV de tercer gra-
do, los encuestados eran partidarios de
comenzar con dexametasona (55%) o
Igs (33%), aunque el 27% no haria nin-
gun tratamiento’.
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Los embarazos
deben ser
controlados

por equipos
multidisciplinares”

Como conclusion, desde el punto de
vista reumatoldgico estos embarazos
deben ser controlados por un equipo
multidisciplinar para evitar intervencio-
nes innecesarias, anticipar los riesgos
fetales y obtener un mejor prondstico
neonatal. Es importante diferenciar
entre una paciente sin historia previa
de BAV, con anti Ro/La positivo (ries-
go de BAV 1 - 2%) y una paciente con
anticuerpos positivos y antecedentes
de hijo previo afectado (riesgo de BAV
16 - 20%). En la primera situacién bas-
tarfa con un adecuado control clinico,
mientras que en la segunda situacion
se deberian emplear corticoides y/o
Igs en caso de detectar prolongacion
del intervalo PR.

13

La prevalencia de
BAV congénito
en mujeres con
anti Ro/Lase
estimaen 1-2% y el
riesgo de recurrencia
en un siguiente
embarazo asciende
hasta el 16 - 20%.
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La manifestacion
del BAV autoinmune
suele ocurrir
entre la semana
20 - 24 de edad
gestacional.

reumatolégico estos embarazos
deben ser controlados por un
equipo multidisciplinar para
evitar intervenciones innecesarias,
anticipar los riesgos fetales y obtener

un mejor prondéstico neonatal.
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Remision en AR: ces un
objetivo realista hoy en dia?

| pronéstico de los enfermos con
E artritis reumatoide (AR) ha mejo-

rado sustancialmente en las dos
ultimas décadas gracias a la aparicion
de las terapias bioldgicas, pero sobre
todo, gracias a las mejoras en las es-
trategias y manejo de este proceso’.
Los conceptos de ventana terapéutica,
tratamiento precoz y treat to target han
supuesto un cambio radical en el para-
digma de esta enfermedad. Hoy en dia
el objetivo del tratamiento de la enfer-
medad, queda claramente definido en
multiples guias y recomendaciones’.
Nuestro objetivo en AR debe ser alcan-
zar la remision, o en su defecto conse-
guir una enfermedad con la minima ac-
tividad inflamatoria posible. Alcanzar
la remisién, como es sabido, ayudara a
evitar el deterioro estructural y funcio-
nal asociado a la AR per se?3. Y ;qué
es la remision? La remision clinica se
define como la ausencia de signos vy
sintomas significativos de actividad de
la enfermedad inflamatoria, asi como
la abrogacion de cualquier signo de in-
flamacion sistémica.

Es aqui donde existe cierto debate y
controversia, ya que existen diferentes
definiciones de remisién, y no existe
ninguna considerada mejor que otra.
El uso adecuado de las diferentes me-
didas de remision es lo que refuerza
qué medida utilizar. En el presente

Dres. Hector Corominas

& César Diaz-Torné

Unitat d'artritis. Hospital Universitari de
la Santa Creu i Sant Pau, Barcelona

Universitat autobnoma de Barcelona (UAB).

articulo analizamos el concepto de re-
mision, y con ello también los indices
mas comunmente utilizados, tanto cli-
nicas como por imagen.

El Disease Activity Score sobre 28 arti-
culaciones (DAS28) en su version con
la VSG, es hoy en dia el indice de acti-
vidad mas utilizado. Los pros y contras
de este indice estan perfectamente ex-
plicados en diferentes publicaciones*.
De manera resumida, se describe que
la puntuacién del DAS28 deriva de la
siguiente formula: DAS28 = 0,56 x NAD
+ 0,28 x NAT + 0,7 x In (VSG) + 0,014
x EVA global (del paciente) donde NAD
es numero de articulaciones dolorosa,
NAT numero de articulaciones tume-
factasy EVA global es la valoracion que
el paciente hace de la actividad de su
enfermedad de forma global (0-100).
Esta formula da valores asimétricos a
sus distintos componentes y ello debe
ser tenido en cuenta por el clinico. En el
peso total del DAS28 influyen el doble
el NAD y a la VSG que el NAT y la EVA
global. Por ello, en situaciones clinicas
en que estos dos valores puedan estar
alterados se debe ser muy cauteloso
con su interpretaciéon. Asimismo, exis-
te también el DAS28-PCR, igual que
el DAS28-VSG intercambiando la VSG
por la PCR en mg/L. Este indice tiene
las mismas ventajas e inconvenientes
que el DAS28-VSG pero debemos re-
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cordar que ante valores de laboratorio
clinicamente similares el DAS28-PCR
nos dara resultados mas bajos. Es de-
cir, DAS28-VSG y DAS28-PCR no son
intercambiables a la hora de confirmar
la remision. Podria considerarse que
una PCR de 1 mg/L es equivalente a 30
mm/h de VSG en mujeres y 20 mm/h
en hombres®. Los puntos de corte para
DAS28-PCR son mas bajos que aque-
llos descritos para DAS28-VSG, lo que
sugiere que DAS28-PCR puede ser mas
preciso para evaluar la actividad de la
enfermedad. Con esta salvedad, si uti-
lizamos el DAS28, consideraremos re-
mision con valores de 2,6 o inferiores.
A pesar de ello la aparicién de datos
que demuestran la progresion estruc-
tural de la enfermedad en este tipo de
enfermos cuestiona si se deberia usar
un valor mas restrictivo (se plantea un
valor inferior a 2,4) o el uso de técnicas
de imagen para valorar la remision®,
porque la remision DAS28 sélo, incluso
durante un periodo de 6 meses, no es
suficiente para detener la progresion
radiografica. Los pacientes deben ser
evaluados para determinar el nivel de
inflamacién articular residual, que es
un factor clave de progresion, incluso
si el DAS28 es 2,6. En caso de utilizar
el DAS original, el punto de corte para
definir remisién seria de 1,67.

Histéricamente, la primera definicion de
remision utilizada fue la propuesta por
el American Collegue of Rheumatology
(ACR) en el afio 1981. En ella, para po-
der considerar que un enfermo estaba
en remision debia cumplir como mini-
mo 5 de los siguientes criterios durante
al menos dos meses consecutivos:

1) Rigidez matutina ausente o inferior

a 15 minutos.
2) Ausencia de fatiga.
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3) Ausencia de historia de dolor arti-
cular.

4) Ausencia de dolor articular a la ex-
ploracién o dolor en movimiento.

5) Ausencia de tumefaccién articular
o tendinosa.

6) VSG < 30mm/h en mujeres o
20mm/h en hombres?.

Estos criterios se abandonaron por
dos motivos, por un lado, por el uso
de items que ya no se utilizan pero
sobre todo porque son unos criterios
muy restrictivos. A pesar de ello exis-
ten unos criterios modificados en los
gue se excluyen la fatiga, y se define
remisién la consecucién de 4 de los 5
items restantes.

Otros criterios de remision son los que
utilizan puntos de corte en los indices
de actividad de la enfermedad utili-
zados en la AR. Los mas utilizados a
parte del DAS28 son el SDAI (Simple
Disease Activity Index) y CDAI (Clini-
cal Disease Activity Index). Estos in-
dices son el total de la suma directa
de: SDAI = (NAT28) + (NAD28) + EVA
médico (0-10) + EVA enfermo (0-10) +
PCR (mg/dl) y el CDAI lo mismo sin la
PCR®. Se considera remision valores
de SDAI = 3.3 y CDAI < 2.8. Como al-
ternativa, existen también criterios de
remision en indices de actividad ba-
sados Unicamente en la propia valora-
cién del paciente, como el PAS, PAS-II
o el RAPID 3" Especificamente, el
indice RAPID 3 (remision 0-3), incluye
tres medidas auto-referenciadas: fun-
cién fisica, dolor y valoracién global.
Ademas de incluir la valoracion del en-
fermo, este indice tiene la ventaja de
que puede realizarse y puntuarse por
el propio paciente antes de la consulta
en pocos segundos, en contraste con

cjolelo
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Hablar de remision
clinica no equivale
estrictamente

a remision

por imagen”

los 2 minutos necesarios para realizar
el DAS28 o el CDAI, evitando consu-
mo de tiempo innecesario. Por todo
ello, este indice se ha validado en dis-
tintos escenarios comparandose con
indices compuestos, que incorporan
exploracion fisica o valores analiticos.
Adema3s, se correlaciona significativa-
mente con otros indices compuestos,
como el DAS28 y el CDAI™.

La existencia de varios indices de ac-
tividad y definiciones de remision, el
hecho de que se comporten de forma
distinta en poblaciones similares, asi
como la falta de fiabilidad de alguno
de ellos, provocé la necesidad de crear
unos nuevos criterios de remision. Por
ello en el afio 2011, se publicaron los
nuevos criterios ACR/EULAR de remi-
sion clinica de la artritis reumatoide
(aproximacion Booleana)™, a menudo
utilizados para ensayos clinicos, que
presentan dos partes. Por unalado una
definicion categdrica en la que el enfer-
mo debia cumplir todos los siguientes
criterios: 1) NAD < 1, 2) NAT < 1, PCR
< Tmg/dl y EVA global < 1, o también
puede utilizarse la definicion de remi-
sion SDAI (= 3,3). Estos criterios han
sido validados tanto por pruebas de
imagen como por mantenimiento de
la capacidad funcional™. Segun la pro-
porcion de enfermos en remisién en
una misma poblacién estudiada, pode-
mos dividir los criterios de remisién en
estrictos y mas laxos. Se consideran
estrictos los criterios ACR 1981 y ACR/
EULAR 2011, y los definidos por punto
de corte del SDAI/CDAI y de PAS/RA-
PID3, mientras que los definidos por
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DAS28 y los criterios modificados ACR
19871 se consideran mas laxos. Sea
como sea, Lillegraven et al., demos-
traron en una cohorte observacional,
que existe progresién radiografica en
pacientes con AR en remision, ya sea
mediante criterios ACR/EULAR (apro-
ximacién Booleana), comparado con
otros criterios de remisién simplifica-
dos (SDAI, CDAI y DAS28-PCR). Mas
aun si se tiene en cuenta que, existe
un retraso entre la consecucion de la
remision, y su efecto en la progresion
radiografica. Cuanto mas corto sea el
periodo de remision, mas probable es
observar tasas de progresion leve. Asi,
la remisién sostenida es, por tanto, el
objetivo final para prevenir la destruc-
cion articular y la discapacidad irrever-
sible en los pacientes de AR. Aqui es
donde hacen énfasis en la necesidad
de realizar un control estricto e inten-
sivo de la enfermedad, que conlleva ta-
sas de progresion mas baja’>e.

Actualmente, estd aceptado que ha-
blar de remisién clinica no equivale
estrictamente a remision por imagen.
Va mas alla. El espectro de pruebas de
radiodiagnéstico que pueden evaluar
remision se circunscribe a la ecogra-
fia articular/tendinosa y la resonancia
musculo-esquelética. Partiendo de esta
premisa, sabemos que existe sinovitis
subclinica en pacientes que segun cri-
terios clinicos estan en remision. Tra-
bajos recientes evaluando muestras
de sinovia, demuestran que hasta un
79% de los pacientes que consiguen
una remisién booleana presentan si-
novitis subclinica evaluada mediante
ecografia en escala de grises y entre un
32-50% presentan sefial power doppler
(PD), siendo estos factores predictores
de recaida y progresion radiografica
incluso en pacientes tratados con
bioldgicos™ 8,
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El concepto

de remision es
complejo, pero

el objetivo de
conseguirla es, hoy
en dia, realista”
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Mas aun cuando se evalla esta sinovi-
tis residual detectada por ecografia, se
confirma que es muy prevalente (44%)
en AR en remision clinica ya estableci-
da. La sinovitis residual detectada por
ecografia se asocia a una menor dura-
cion de la remisién clinica y un HR in-
crementado de perder la remision (HR
1.2-1.5), siendo esta mayor cuando la
deteccion ecografica se realizé en una
fase temprana de remision (3-6 prime-
ros meses). Sin embargo, para diferen-
tes autores, el defecto se debe a una
baja falta de sensibilidad del examen
clinico para detectar niveles de inflama-
cion objetivables por imagen™.

Cuando se intenta correlacionar los
indices clinicos con los hallazgos eco-
graficos, existen trabajos aislados que
han demostrado que la remision cuanti-
ficada por SDAI se aproxima mas a una
ausencia real de actividad inflamatoria
ecografica (ausencia de sefial PD), que
con el DAS28; indice mas utilizado en
practica clinica?. Por otra parte, ahon-
dando en la necesidad de conseguir
remision clinica y ecografica, datos de
2018 confirman que pacientes en re-
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mision ecografica y booleana, no pre-
sentan progresion radiografica a los 12
meses?', mientras que pacientes con
actividad PD (ausencia de remisién por
imagen), que estan en remision clinica
pueden presentar hallazgos histopa-
tolégicos con la proliferacién celular y
factores pro-angiogénicos, sugestivos
de actividad a nivel tisular?2.

El papel de las pruebas de imagen en la
remision clinica en AR se describe en
un reciente documento de Moller et al?s,
donde sumariza que: 1) la ecografia
puede tener valor afiadido a la explora-
cion fisica en pacientes con AR en remi-
sion, 2) la sinovitis subclinica en modo
Doppler puede predecir la aparicion de
recidivas o nuevos brotes a corto-me-
dio plazo asi como progresion del dafio
estructural 3) debe considerarse la eva-
luacion ecografica de la sinovitis sub-
clinica en pacientes en remisién clinica
(segun indices habituales: DAS28; SDAI,
etc.) por su papel predictor sobre la
aparicion de brotes/recaidas, y la pro-
gresion del dafio articular. Para compli-
car un poco mas el proceso, existen a
dia de hoy diferentes propuestas eco-
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graficas que debaten en el nimero de
articulaciones que se deben evaluar
para confirmar remision ecografica.
La evaluacion de 7 o 12 articulaciones
parece suficiente, siempre que el exa-
men ecografico de remision incluya de
modo imprescindible las manos?:. Y,
por ultimo, y no menos importante, de
manera progresiva se esta introducien-
do las pruebas de imagen (ecografia),
en la toma de decisiones clinicas tanto
para el manejo de las terapias bioldgi-
cas?, para la monitorizacién y toma de
decisiones clinicas?® e incluso para la
optimizacion de dosis?.

Como hemos visto el concepto de remi-
sion es complejo. Tal vez la mejor apro-
ximaciéon a lo que hemos perseguido
como clinicos con el objetivo de la re-
mision, se encuentra en que en la Ultima
década, la actividad de la AR basal en
el momento de iniciar MTX y anti TNF +
MTX ha bajado de alta a moderada. Un
incremento 2 veces superior de las tasas
de remisién conseguida a los 6 meses,
se debe a que los clinicos hemos imple-
mentado estrategias mas rapidas, inten-
sivas y dirigidas a conseguir la remision,
gue sin duda conlleva un mejor pronds-
tico a largo plazo para la enfermedad?.
Schett G, et al. considera que la remision
es un estado en el que intervienen mas
de un factor. La definicidon mas exigente
seria la que se basa en tres escenarios
gue se deberfan sobreponer: 1) ausencia
evidente de signos clinicos de inflama-
cién activa, 2) definicién serolégica de
remision con normalizacion de los para-
metros inflamatorios, pero sobretodo la
seroconversion documentada de ACPA
y FR 3) la remisién por imagen ecografi-
ca y/o resonancia magnética?®2°.

A pesar de todo ello, una mejor valida-
cion de los criterios de imagen acorde
con los criterios clinicos, debe ser el
punto donde coincidan los diferentes
métodos para fortalecer el concepto
de remision sensu stricto. El objetivo de
conseguirla gracias a la clinica, junto a
los nuevos métodos diagndésticos de
imagen y laboratorio, es hoy realista, no
exento de gran dificultad y complejidad
de acuerdo. Parece a dia de hoy que
donde mas debemos invertir es en la
definicion de remision por imagen.
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Criterios ASAS en
espondiloartritis, cquo vadis?

Dra. Cristina Fernandez Carballido
Hospital Universitario San Juan de Alicante.

as espondiloartritis (EspA) son
I un grupo de enfermedades in-

flamatorias crénicas de aparato
locomotor, que afectan al esqueleto
axial y/o periférico y comparten ca-
racteristicas genéticas, patogénicas
y manifestaciones clinicas. La Espon-
diloartritis axial (EspAax) afecta pre-
dominantemente el esqueleto axial, vy,
en menor medida, el esqueleto perifé-
rico. También puede aparecer afecta-
cion extraarticular, como la cutanea,
intestinal y ocular. Es un término que
incluye tanto pacientes que presen-
tan sacroilitis radiografica (por tanto,
con Espondilitis anquilosante -EA-),
como individuos sin dafio radiogra-
fico establecido, generalmente mas
precoces (con EspAax no radiografica
-EspAax-nr-).

La capacidad funcional es un aspecto
crucial en estos pacientes, y junto con
|a calidad de vida, se considera un des-
enlace principal.

Sin embargo, sabemos que la funcién
fisica en estos pacientes depende tan-
to de la actividad de la enfermedad
(modificable con tratamiento) como
del dafio estructural radiografico (que,
a dia de hoy, se considera irreversible).
En los pacientes con enfermedad pre-
coz lo que mas pesa en la capacidad

funcional es la actividad de la enfer-
medad'?, mientras que en aquellos
con estadios mas avanzados es el
dafio estructural el que tiene mayor
impacto en las limitaciones de los pa-
cientes?. Por ello, lo ideal, y deseable,
es diagnosticar a estos pacientes en
las fases precoces de la enfermedad,
cuando aun no ha aparecido dafio es-
tructural radiografico.

En las espondiloartritis el retraso diag-
nostico es, desafortunadamente, habi-
tual. De hecho, diversos estudios han
estimado dicho retraso en unos 7 a 9
aflos desde que el paciente presenté
los primeros sintomas atribuibles a la
EspA. De este modo, en el registro RE-
GISPONSER se cifré en 8 afios dicho
retraso diagnostico en los pacientes
con EA, y en 6,5 afios en el grupo com-
pleto, constituido por 1379 pacientes
con diversas formas de EspA3.

Una de las causas del retraso diag-
nostico es la utilizacion de criterios
qgue requieren la presencia de dafio
estructural radiografico, como los de
Nueva York modificados (NYm). De
este modo, si el diagndstico se apoya
en limitacién de la movilidad o la de-
teccién de alteraciones estructurales
en las radiografias, como sucede con
estos criterios, y dichos signos tardan
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afos en aparecer, esto puede condu-
cir al retraso en el diagndstico de los
pacientes. Ademas, no se trata de una
verdadera sacroilitis ya que lo que nos
permite observar la radiografia simple
no es inflamacion, sino la consecuen-
cia de ésta (dafio estructural). La infla-
macion sera visible en otras técnicas
de imagen, como la resonancia mag-
nética (RM), que nos permiten por tan-
to su deteccion mas precoz y no la de-
teccion tardia de sus consecuencias.

Por ello, entre otros motivos, la socie-
dad internacional para el estudio de
las espondiloartritis (ASAS) ha desa-
rrollado y validado criterios de clasifi-
cacion para espondiloartritis (EspA),
tanto axial (EspAax) como periférica
(EspAp). Como en otras enfermedades
reumaticas, en ausencia de un “verda-
dero” patron oro se utilizé el criterio
del experto para desarrollar y probar
los criterios. Los criterios de EspAax
permiten la inclusion de pacientes con
formas precoces de la enfermedad, en
gue no se aprecian todavia alteracio-
nes, o éstas son leves, en la radiografia
simple*. Dichos criterios incluyen un
‘brazo de imagen’, que incluye tanto
la presencia de sacraoilitis (inflamacion
activa de las articulaciones sacroilia-
cas (Sl), detectada en resonancia mag-
nética (RM-SI), sugestiva de sacroi-
litis asociada a EspA) como de dafio
estructural de Sl (concordante con la
definicion de sacroilitis radiografica
de los criterios de NYm) junto con la
presencia de una caracteristica clinica
de EspA. También incluyen un “brazo
clinico” que requiere la presencia de
HLA-B27 positivo junto con 2 carac-
teristicas clinicas de EspA. Entre las
caracteristicas de EspA se incluyen:
dolor lumbar inflamatorio, la presencia

de manifestaciones periféricas (artri-
tis, entesitis -talon- y dactilis), mani-
festaciones extraarticulares (psoria-
sis, uveitis y enfermedad inflamatoria
intestinal -Crohn y colitis ulcerosa-), la
positividad del HLA-B27 o el antece-
dente familiar de EspA, la elevacion de
proteina C reactiva (PCR) o la buena
respuesta a los antiinflamatorios no
esteroideos (AINE).

La sensibilidad y especificidad de los
criterios ASAS, en pacientes menores
de 45 afios con dolor lumbar crénico
no diagnosticado y sospecha de Es-
pAax, fue 83% y 84%, respectivamente.
En el caso del brazo de imagen solo, la
sensibilidad y especificidad fueron 66%
y 97% respectivamente. El patrén oro
para la evaluacién dichos criterios fue
el diagndstico clinico de EspA emitido
por el reumatdlogo experto, teniendo
en cuenta la evaluacion clinica, junto
con datos de laboratorio y de imagen.
Enlos estudios de validacion originales,
los criterios ASAS superaron a otros
criterios de clasificacion en la cohorte
ASAS. Después de su publicacion, el
comportamiento de los criterios ASAS
se ha evaluado en distintas cohortes
en todo el mundo utilizando el mismo
enfoque. Algunas de ellas son similares
a la cohorte ASAS, pero otras difieren
(en el escenario clinico, los criterios de
inclusion, la duracion de la enfermedad
de los pacientes, etc.). Un metaanalisis
reciente® que incluyo 9 articulos (5739
pacientes) demostré alta sensibilidad
(73%) y especificidad (88%) para el con-
junto completo de los criterios ASAS,
asi como para los criterios de EspAax
(sensibilidad 82% y especificidad 88%),
aunque la divisién en “brazo de imagen
s6lo” y “brazo clinico sélo” resultd en
una sensibilidad mucho menor (30%
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y 23% respectivamente), manteniendo
especificidades muy altas (97% y 94%
respectivamente). Los criterios de Es-
pAp se evaluaron con menos frecuen-
cia que los axiales, mostrando alta es-
pecificidad agrupada (87%), con menor
sensibilidad (63%). Ademads, reciente-
mente se ha comparado el rendimiento
de distintos criterios de clasificacion
en la cohorte ASAS-COMOSPAS, que in-
cluyé 3942 pacientes en 26 paises de
los 5 continentes. En los pacientes con
dolor de espalda (n=3227), la mayoria
(71.4%) se clasificaron segun los tres
conjuntos de criterios (Amor, ESSG vy
ASAS EspAax), existiendo importante
superposicion entre ellos, que sugiere
alto nivel de credibilidad de los crite-
rios. Ademas, los pacientes que cum-
plian el brazo clinico eran notablemen-
te similares a aquellos que cumplian
el brazo de imagen, con respecto a la
presencia de la mayoria de las caracte-
risticas de EspA.
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El desarrollo e implantacion de los cri-
terios ASAS de EspAax se ha conside-
rado uno de los principales avances en
este campo en la Ultima década. Esti-
mularon la investigacion en las fases
precoces de la enfermedad. Esto dio
lugar a importantes avances en la com-
prension del curso de la enfermedad,
permitio identificar factores predicto-
res de progresion, mejorar el diagnésti-
co precozy el tratamiento de la EspAax.
Indudablemente, estos criterios de cla-
sificacion permitieron desvelar las fa-
ses mas tempranas de la enfermedad
y el desarrollo de ensayos clinicos, que
condujeron a la aprobacion de medica-
mentos efectivos para pacientes que
no tenian opciones terapéuticas en
el pasado. Sin embargo, el concepto
de EspA axial como enfermedad vy la
terminologia utilizada, especialmente
cuando se trata del término EspA axial
no radiografica (EspAax-nr), sigue sien-
do un tema de debate.
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Desde su introduccion, algunos han ex-
presado preocupacion relacionada con la
especificidad de estos criterios. En par-
ticular, parece haber una falta de cono-
cimiento y/o aceptacion de los criterios
en Estados Unidos (EE. UU.). La agencia
de alimentos y medicamentos estadou-
nidense (FDA) criticé los ensayos de an-
ti-TNF que los usaron para incluir a pa-
cientes con EspAax-nr y por el momento
no ha aprobado ningun farmaco biold-
gico en esta indicacion. Argumentaron
que, si el objetivo principal de los criterios
de clasificacién es crear poblaciones de
pacientes homogéneas para la investiga-
cién, la existencia de diferentes brazos
en los criterios ASAS para EspAax es una
potencial fuente de heterogeneidad que
podria reducir su utilidad. En este sentido,
algunos autores (7) alegan que pacientes
con diferentes subtipos de EspA, tenien-
do en comun la afectacion axial pueden
cumplir criterios ASAS de EspAax, pero
no forman una poblacién homogénea, ya
que la prevalencia de HLA-B27 o de las
manifestaciones periféricas, la limitacion
funcional, el dafio radiografico o la evolu-
cion difieren entre unos y otros subtipos.
También se ha argumentado que las pre-
valencias de EspAax varian en funcion
del brazo que se aplique (imagen vs cli-
nico) y con ello también la proporcién de
HLA-B27. Ademas, respecto a los ensa-
yos clinicos en ambos grupos, en gene-
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ral, el porcentaje de varones y los niveles
de PCR son mayores en los ensayos de
EA que en los de EspAax-nr, y la propor-
cion de pacientes con HLA-B27 positivo
es menor si se aplica el brazo de imagen.
Es, en definitiva, el antiguo debate sobre
si separar a los pacientes, alegando que
tienen suficientes diferencias como para
considerarse entidades distintas, y ser
clasificados por criterios de una enferme-
dad individual, para obtener poblaciones
mas homogéneas, aungue también mas
restringidas, o por el contrario agrupar-
los, asumiendo que se trata de diferentes
manifestaciones de la misma enferme-
dad, usando criterios mas aglutinadores,
gue nos permitan una vision mas amplia
del concepto de EspA (“lumpers” vs “spli-
tters”). En este sentido, el desarrollo los
criterios de clasificacion de EspAax fue
un paso significativo hacia una mejor
comprension, definicion y unificacion del
concepto de enfermedad.

Ademas, se postula también que la pro-
gresion de las formas no radiograficas a
EA es baja, pareciendo con ello dejar im-
plicito que los pacientes con EspAax-nr
tienen formas frustradas de EA, y que
por tanto son mas leves y no requeri-
ran el mismo tratamiento. Sin embar-
go, diversos estudios de cohortes han
demostrado que la edad, la prevalencia
de HLA-B27, de manifestaciones peri-
féricas y extraarticulares, asi como los
indices de actividad de la enfermedad
y la carga de enfermedad son similares
en pacientes con EspAax-nr y EA, y por
tanto ambos grupos, pese a tener dis-
tinto dafio radiografico, serian suscepti-
bles de recibir el mismo tratamiento. Sin
embargo, la EA se caracteriza por una
prevalencia significativamente mayor
de varones y mayores niveles de PCR
en comparacion con la EspAax-nr. Esto
podria explicarse por el hecho de que es
menos probable que las mujeres y los
pacientes con menor actividad inflama-
toria (PCR baja, menor inflamacién en
RM) desarrollen cambios radiograficos
y, por lo tanto, puedan mantenerse en la
etapa no radiografica.

Se ha aducido que la respuesta al tra-
tamiento con anti-TNF puede diferir
(comparaciones indirectas, pues care-
cemos de ensayos cara a cara) en aque-
llos con PCR basal normal, ya que algun
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ensayo con anti-TNF mostréo mas tasas
de respuesta ASAS20 en pacientes con
EA que otro ensayo con EspAax-nr. Sin
embargo, no hay diferencias significati-
vas entre ambos grupos cuando el nivel
de inflamacién basal es comparable.
En los pacientes con EspAax-nr que
no mejoran con AINE, o no pueden to-
marlos, se requieren, en cualquier caso,
signos objetivos de inflamacion (PCR
elevada y/o RM positiva) para comen-
zar tratamiento con anti-TNF.

Existe también la preocupacion de que
los criterios pudieran haber sido usados,
erroneamente, como una lista de com-
probaciéon de la presencia o ausencia
de caracteristicas de EspA para hacer el
diagnostico, en lugar de seguir un pro-
ceso diagnostico razonado basado en
toda la informacion disponible (clinica,
analitica y de imagen). Por tanto, marcar
la presencia o ausencia de items de una
lista de verificacion de los criterios de cla-
sificacion ASAS para hacer el diagndsti-
CO es un uso inapropiado de los criterios.
Como todos los criterios de clasificacion,
éstos deben aplicarse solo a pacientes
con diagnostico establecido. Los crite-
rios de clasificacidn, en contraste con el
enfoque diagndstico, dan una respuesta
de 'si’ 0 'no’ con cierta sensibilidad y es-
pecificidad (en lugar de la probabilidad de
enfermedad en un enfoque diagndstico),
y no consideran los resultados negativos
de las pruebas, ni tienen en cuenta los
diagnésticos diferenciales.

Ademas, la experiencia en la interpre-
tacion de la resonancia magnética de
sacroiliacas (RM-SI) varia ampliamente
entre distintos radiélogos musculoes-
queléticos y entre reumatologos y se
cuestiona la validez de la RM-SI para la
valoracién de sacroilitis aplicada en el
brazo de imagen de los criterios. En este
contexto, la definicion ASAS de RM-SI
positiva para la clasificacion de EspAax
estéa fundamentada en la deteccién de
osteitis (EMO) sugestiva de EspA, de lo-
calizacion periarticular subcondral, con
unos requerimientos minimos de sefial
en la médula 6sea (al menos 2 lesio-
nes en un solo corte o si solo se obser-
va una lesion, ésta debe ser visible en
2 0 mas cortes consecutivos). Cuanto
mas intensa sea la sefial, mas probable
es que refleje una inflamacion activa.
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Dicha definicion ASAS de RM-SI positi-
va para la clasificacién de EspAax fue
revisada en 2016, sin modificarse sus-
tancialmente (8), ya que sigue sustenta-
da en la presencia de sacroilitis (EMO),
hasta disponer de mas datos acerca del
papel de las lesiones estructurales de las
Sl o de los hallazgos de RM vertebral y
su respectiva utilidad a efectos de cla-
sificacion. En esta revision se recomen-
do, sin embargo, tener precaucion en la
interpretacion de las lesiones pequehas,
revisar simultdaneamente las secuencias
que identifican inflamacion y aquellas
gue valoran dafio estructural, que cuando
se observe una lesion inflamatoria en que
sea dificil determinar si cumple el criterio
de "altamente sugerente de EspA’, la de-
cisiéon podria verse influida por la presen-
cia de dafo estructural concomitante,
especialmente las erosiones o de otros
signos de inflamacién (entesitis, sinovi-
tis, capsulitis). Finalmente, y pese a que
la lectura de la RM-SI debe hacerse obje-
tivamente, su interpretacion debe hacer-
se teniendo en cuenta el contexto clinico.

Sin embargo, aunque el EMO es un indi-
cador de sacroilitis activa, se puede en-

contrar en otras enfermedades o como
hallazgo casual. De hecho, estudios re-
cientes indican que una considerable
proporcién de sujetos sanos, deportistas,
muijeres en el periodo de postparto (9) y
militares, sin dolor lumbar actual o pasa-
do, tiene RM-SI positiva que cumple la
definicion ASAS, aunque las lesiones ex-
tensas se observan casi exclusivamente
en los pacientes con EspAax. En el caso
de los militares, por ejemplo, las lesiones
presentes en la RM-S| basal no aumenta-
ron tras 6 meses de entrenamiento inten-
so (10). Todo ello pone de manifiesto la
necesidad de interpretar los hallazgos de
las RM-SI, en poblacion joven activa, en el
contexto clinico apropiado.

Los conjuntos de criterios deben
considerarse conceptos dinamicos
abiertos a modificaciones o actuali-
zaciones a medida que avanza nues-
tro conocimiento. Por ello, con el fin
de abordar las inquietudes expuestas,
probar el desempefio de los criterios
de clasificacién ASAS en una gran co-
horte prospectiva de pacientes, inclu-
yendo pacientes norteamericanos, v,
finalmente, modificar los criterios de

in the worldwide ASAS-COMOSPA study. Arthritis Res Ther. 2017;19(1):96. doi: 10.1186/s13075-017-1281-5.

7. Akkoc N, Khan MA. ASAS classification criteria for axial spondyloarthritis: time to modify. Clin Rheumatol. 2016;35:1415-23.

8. Lambert RG, Bakker PA, van der Heijde D, Weber U, Rudwaleit M, Hermann KG, et al. Defining active sacroiliitis on MRI for classification of axial spondyloarthritis:
update by the ASAS MRI working group. Ann Rheum Dis. 2016;75:1958-63.

9. de Winter J, de Hooge M, van de Sande M, de Jong H, van Hoeven L, de Koning A, et al.

Magnetic resonance imaging of the sacroiliac joints indicating sacroiliitis according to the Assessment of Spondyloarthritis International Society definition in heal-
thy individuals, runners, and women with postpartum back pain. Arthritis Rheumatol. 2018;70:1042-8.

10. Varkas G, de Hooge M, Renson T, De Mits S, Carron P, Jacques P, et al. Effect of mechanical stress on magnetic resonance imaging of the sacroiliac joints: as-

sessment of military recruits by magnetic resonance imaging study. Rheumatology (Oxford). 2018;57:508-13.
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clasificacién (si fuera necesario) para
aumentar su especificidad, proxima-
mente comenzara el estudio CLASSIC
(CLassification of Axial Spondyloarthri-
tiS Inception Cohort), promovido con-
juntamente por ASAS y SPARTAN (SpA
Research and Treatment Network), que
sometera los criterios de clasificacion
de ASAS a una validacion adicional (ht-
tps://www.asas-group.org/research/
asas-research-projects/; http://www.
spartangroup.org/projects/clas-
sic-classification-axial-spondyloar-
thritis-inception-cohort/). El objetivo
principal sera realizar una validacion
adicional del desempefio de los actua-
les criterios ASAS de clasificacion en
una cohorte prospectiva de pacientes
con dolor lumbar crénico no diagnosti-
cado de mas de 3 meses de duracion e
inicio antes de los 45 afos, atendidos
por reumatdlogos en Norteamérica,
Europa y otros paises. Si el estudio en-
contrara una especificidad =90% y una
sensibilidad =75%, similar a la del estu-
dio ASAS original, los criterios ASAS se
consideraran validados. Si no se alcan-
zase el objetivo primario, se realizara
y validara una modificacion de estos.

1. Fernandez-Carballido C, Navarro-Compan V, Castillo-Gallego C, Castro-Villegas MC, Collantes-Estévez E, de Miguel E; Esperanza Study Group. Disease activity as
a major determinant of quality of life and physical function in patients with early axial spondyloarthritis. Arthritis Care Res (Hoboken) 2017;69:150-5.

2. Machado P, Landewé R, Braun J, Hermann KG, Baker D, van der Heijde D. Both structural damage and inflammation of the spine contribute to impairment of spinal
mobility in patients with ankylosing spondylitis. Ann Rheum Dis. 2010;69:1465-70.

3. Collantes E, Zarco P, Mufioz E, Juanola X, Mulero J, Fernandez-Sueiro JL, et al. Disease pattern of spondyloarthropathies in Spain: description of the first national
registry (REGISPONSER) extended report. Rheumatology (Oxford). 2007;46:1309-15.

4. Rudwaleit M, van der Heijde D, Landewé R, et al. The development of Assessment of SpondyloArthritis international Society classification criteria for axial spond-
ylarthritis (part Il): validation and final selection. Ann Rheum Dis 2009; 68:777-83

5. Sepriano A, Rubio R, Ramiro S, Landewé R, van der Heijde D. Performance of the ASAS classification criteria for axial and peripheral spondyloarthritis: a systematic
literature review and meta-analysis. Ann Rheum Dis. 2017,76:886-90.

6. Bakker P, Molto A, Etcheto A, Van den Bosch F, Landewé R, van Gaalen F, Dougados M, van der Heijde D. The performance of different classification criteria sets

cjolelo



g EDITORIAL INVESTIGACION ARTICULOS SOCIEDADES FORMACION PACIENTES NOTICIAS @ @ Q @

EL REUMATOLOGO | N°1 | primavera 2019

y 4 ) ASOCIACION CANTABRA DE REUMATOLOGIA
Presidente Dr. Ignacio Villa Blanco
au O I I O I | l lcas ‘ E Secretario Dr. Mario Agudo Bilbao

Tesorero Dr. Javier Rueda Gotor

Ao de puesta en marcha 2011
N° estimado de miembros 30

/
ReumatOlO la Préxima reunién cientifica Santander, noviembre 2019
Pagina web www.acreumatologia.com

@ info@acreumatologia.com
Ao de puesta en marcha 1991

ASOCIACION REUMATOLOGICA EXTREMENA N° estimado de miembros 300

Presidenta Dra. Carmen Carrasco Cubero Pr’m.uma reunion cientifica Diciembre 2019

Vicepresidenta Dra. Antonia Ferreira Conejo Pagina web www.sorcom.es

Secretario Dr. José Maria Salazar Vallinas Redes sociales @ @SORCOMT

Tesorero Dr. José Luis Alvarez Vega 0 @SORCOM.Reumatologia.Madrid

Afio de puesta en marcha 26 de abril de 2016 © a través de la pagina web

N° estimado de miembros 21

Préxima reunion cientifica septiembre-octubre de 2019 o
© mcarrascocubero@gmail.com

SOCIEDAD CANARIA DE ‘,

SOCIEDAD ASTURIANA DE
REUMATOLOGIA (SARE)

Presidenta Dra. Mercedes Alperi Lopez
Vicepresidente Dr. Senén Gonzalez Suarez
Secretaria Dra. Ana Weruaga Rey
Tesorera Dra. Sabela Fernandez Aguado
Ao de puesta en marcha 1989

N° estimado de miembros 33

Préxima reunion cientifica 7 de junio 2019
Pagina web www.sare.org.es

© info@sare.org.es

SOCIEDADE GALEGA DE REUMATOLOXIA (SOGARE)
Presidenta Dra. Susana Romero Yuste
Vicepresidente Dr. José Antonio Pinto Tasende
Secretario Dr. José Ramon Maneiro Fernandez
Tesorero Dr. Rafael Melero Gonzalez

Ao de puesta en marcha 1983

N° estimado de miembros 74

Préxima reunioén cientifica Noviembre, 2019
Pagina web www.sogare.gal

Redes sociales @ @SOGARE1

© susanaromeroyuste@gmail.com

SOCIEDAD CASTELLANO LEONESA

DE REUMATOLOGIA

Presidente Dr. José Luis Alonso Valdivielso

Vicepresidente Dr. José Manuel Martin Santos SOCIEDAD DE REUMATOLOGIA DE LA
Secretaria Dra. Lucia Pantoja Zarza COMUNIDAD DE MADRID (SORCOM)

N° estimado de miembros 45 Presidente Dr. Carlos Acebes Cachafeiro
Préxima reunion cientifica Burgos, 5-6 de abril Vicepresidenta Dra. Ana Rodriguez Garcia
© Socalre.reumatologia@gmail.com Secretaria Dra. Alina Lucica Boteanu

Tesorero Dr. Eugenio de Miguel Mendieta

REUMATOLOGIA (SOCARE) SOCIEDAD ANDALUZA DE REUMATOLOGIA .
Presidente Dr. Antonio Naranjo Presidenta Dra. M? Carmen Castro Villegas
Vicepresidenta Dra. Beatriz Gonzalez Secretaria Dra. Jerusalem Calvo Gutiérrez ‘
Secretaria Dra. Beatriz Tejera Tesorera Dra. afaela Ortega Castro ]
Tesorero Dr. Juan Carlos Quevedo Aifio de puesta en marcha 1980
Afo de puesta en marcha 1991 0 asti : i
no ce p r N° estimado de miembros 160 . g
N° estimado de miembros 60 . Préxima reunién cientifica Curso formacion
Préxima reunion cientifica Santa Cruz de Tenerife, superior en gestién sanitaria en Reumatologia
261y 27 de abril en Jerez del 25 de enero al 8 de junio de 2019.
Pagina web www.socareu.com Péagina web www.soanre.es
Redes sociales @ @socareu @ @socare? © juntadirectivasar@gmail.com

© socare junta.directiva@gmail.com
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SOCIEDAD REUMATOLOGICA DE EUSKADI
Presidenta Dra. Belén Alvarez Rodriguez

Secretario Dr. Juan Ramon de Dios Jiménez de Aberasturi
Tesorera Dra. Margarida Maria Vasques Leitao Sousa
Ao de puesta en marcha 1984

N° estimado de miembros 80

Préoxima reunion cientifica Reunion anual de la SRE,
normalmente en noviembre

Pagina web www.sreuskadi.com

© Belen AlvarezRodriguez@osakidetza.eus

(valido hasta mayo de 2019)
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S@NARE

SOCIEDAD NAVARRA

DE REUMATOLOGIA (SONARE)

Presidenta Dra. Rosario Ibafiez Bosch
Vicepresidente Dr. Eduardo Loza Cortina

Secretaria Dra. Laura Garrido Courel

Tesorero Dr. Vicente Aldasoro Caceres

Ao de puesta en marcha 2018

N° estimado de miembros 16

Préxima reunién cientifica Otofio 2019, en Pamplona
Redes sociales @ @sonare_navarra

© contacto@sonare.es

FORMACION

PACIENTES NOTICIAS @ @ Q @

SOCIEDAD ARAGONESA DE REUMATOLOGIA
Presidente Dr. Erardo Merifio Ibarra
Vicepresidenta Dra. Marta Casorran Berges
Secretaria Dra. Esther Valero Tena
Tesorera Dra. Blanca Garcia Magallon

Ao de puesta en marcha 1988

N° estimado de miembros 43

Préxima reunion cientifica

11 de abril de 2019, Zaragoza

Pagina web www.sareumatologia.es

Redes sociales @ @ReumaAragon

@ info@sareumatologia.es

"o -

SOCIEDAD RIOJANA DE REUMATOLOGIA

Vicepresidenta Dra. Valvanera Pinillos Aransay
Secretario y Tesorero Dr. Miguel Angel Polo Ostariz

Presidente Dr. Julio Gracia Estévez

Aiio de puesta en marcha 2007

N° estimado de miembros 16
Pagina web www.srreumologia.com
© jgracia@ser.es

SOCIEDAD CASTELLANO-MANCHEGA
DE REUMATOLOGIA

Presidente Dr. Angel Maria Garcia Aparicio
4 Vicepresidente Dr. José Antonio Carrasco Fernandez
Secretaria Dra. Azucena Hernandez Sanz
Tesorero Dr. Marcos Paulino Huertas

Ao de puesta en marcha 1982

N° estimado de miembros 46

Préxima reunioén cientifica Oropesa,

8y de marzo de 2019

Pagina web www.scmr.es

© angel_apa@hotmail.com

SOCIEDAD MURCIANA DE
REUMATOLOGIA

Presidente Dr. Carmelo Tornero Ramos
Vicepresidente Dr. Manuel Moreno Ramos
Secretaria Dra. Maria José Moreno Martinez
Tesorero Dr. Jaime Giménez Sanchez

Afo de puesta en marcha 1993

N° estimado de miembros 40

Ultima reunién cientifica [X Congreso de la
Sociedad Murciana de Reumatologia, 18y
19 de enero de 2019

Pagina web www.reumamurcia.com

Redes sociales @ @ @SMurcianaReuma
© Sociedad Murciana de Reumatologia

© reumatologia@gadeeventos.es
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SOCIETAT CATALANA DE REUMATOLOGIA
Presidente Dr. Joan M. Nolla Solé
Vicepresidenta Dra. Silvia Martinez Pardo
Secretaria Dra. Estefania Moreno Ruzafa
Tesorero Dr. Jordi del Blanco Barnusell

Afo de puesta en marcha 1948

N° estimado de miembros 280

Proxima reunion cientifica 05/04/2019. Recinto
Modernista del Hospital de Sant Pau

Pagina web www.screumatologia.org

Redes sociales @ screumatologia @ @SCReuma
© clena.granell@vhir.org (secretaria técnica)

SOCIEDAD VALENCIANA DE REUMATOLOGIA
Presidenta Dra. Paloma Vela Casasempere
Vicepresidente Dr. Joaquim Esteve i Vives
Secretario Dr. José Antonio Bernal Vidal
Tesorera Dra. Cristina Campos Fernandez

Afio de puesta en marcha 1983

N° estimado de miembros 162 socios

Préxima reunion cientifica Congreso anual de la
SVR, 5y 6 abril, Castellon

Pagina web www.svreumatologia.com

Redes sociales @ © @svreumatologia

© secretaria@svreumatologia.com

SOCIETAT DE REUMATOLOGIA DE

LES ILLES BALEARS

Presidente Dr. Luis Espadaler Poch
Secretario Dr. Jordi Fiter Aresté

Tesorero Dr. Antonio Juan Mas

Afo de puesta en marcha 2003

N° estimado de miembros 25

Préxima reunion cientifica 29 de marzo,

en Palma de Mallorca

© luis.espadaler@ssib.es; jordi fiter@ssib.es
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Una nueva
sociedad para
potenciary
desarrollar la
Reumatologia

en Navarra

PACIENTES

NOTICIAS

De dcha. a izqda.: Dras. Rosario Ibafiez y Laura Garrido, presidenta y secretaria de SONARE.

La Dra. Rosario Ibanez Bosch se pone al frente de la Sociedad Navarra de Reumatologia para impulsar
la especialidad y defender el papel de los reumatélogos

<POR QUE HAN DECIDIDO PONER EN
MARCHA LA SOCIEDAD NAVARRA DE
REUMATOLOGIA?

La Sociedad Navarra de Reumatolo-
gia (SONARE) ha surgido ante la ne-
cesidad de potenciar y desarrollar la
Reumatologia en Navarra. Queriamos
tener un instrumento que nos permita
desarrollar actividades de investiga-
cién y difusién de las enfermedades
reumaticas, asi como contribuir a la
mejora del conocimiento de estas en-
fermedades tanto a nivel del personal
sanitario como de los pacientes.

(ZQUE OBJETIVOS SE PLANTEAN?

Los objetivos de SONARE son po-
tenciar la Reumatologia en nuestro
medio. Planeamos hacerlo mediante
el fomento de proyectos de investi-
gacion, del estudio de los problemas
asistenciales, de la docencia y colabo-
racion en la formacién de los especia-
listas en Reumatologia y la difusion de
estas patologias a todos los niveles.

Para ello contamos con organizar re-
uniones cientificas, cursos, simposios
y publicaciones. También forma parte
de nuestros objetivos la colaboracién
con otras asociaciones cientifico-mé-
dicas, para lograr una mayor difusién
de la Reumatologia.

Por otra parte, también nos propone-
mos asesorar a las autoridades sanita-
rias, cuando sea necesario, y ostentar
la representacion de nuestros asocia-
dos frente a cualquier organismo pu-
blico o privado de la Administracion.
Finalmente, la Asociacién promovera
el buen nombre de la especialidad y la
implantacion de las buenas practicas
profesionales.

¢EN QUE LINEAS DE TRABAJO VAN A
PRESTAR UNA ESPECIAL ATENCION?
Nuestros primeros proyectos estan
orientados a la docencia. Como reu-
matdlogos nos preocupa especial-
mente la falta de conocimiento que

todavia hay entre el personal sanitario,
meédicos incluidos, sobre la patologia
de que trata la Reumatologia. Es por
esto que el primer proyecto que tene-
mos previsto es un curso de "Actuali-
zacion de enfermedades reumaticas
autoinmunes sistémicas’, que se lleva-
ra a cabo en dos jornadas en el mes de
abril. Esta dirigido a médicos de Aten-
cién Primaria. Con ello pretendemos
mejorar el conocimiento de estas en-
fermedades entre los facultativos de
primaria de modo que sean capaces
de reconocer estas patologias y deri-
varlas mas precozmente al especialis-
ta de Reumatologia.

También estamos interesados en di-
fundir el conocimiento de las enferme-
dades reumaticas entre la poblacion
general y en especial entre nuestros
pacientes. Por ello nuestro segundo
proyecto es una “Jornada Reumatolo-
gica para pacientes” que tendra lugar
en el proximo mes de mayo. Se toca-

ran distintos temas, especialmente de
enfermedades inflamatorias.

Ademads, estamos elaborando una pa-
gina web con una seccién de informa-
cion para pacientes que cuando este
activa contribuirda a mejorar el conoci-
miento de las enfermedades reumati-
cas en nuestro medio.

¢CUALES SON LOS PRINCIPALES RE-
TOS A LOS QUE SE TIENEN QUE EN-
FRENTAR EN SU COMUNIDAD AUTO-
NOMA?

El principal reto al que nos enfrenta-
Mos en nuestra comunidad autonoma
es la ya mencionada falta de conoci-
miento de la patologia que concierne
a la Reumatologia, tanto entre el per-
sonal sanitario como en la poblacion
general. Otro reto importante es de-
fender el lugar del reumatélogo como
unico referente en la atencién de las
enfermedades reumaticas autoinmu-
nes sistémicas.
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Valencia acogera un Congreso
Nacional de la SER marcado
por un alto nivel cientifico

En la cuenta atras para la celebracion del XLV Congreso Nacional de la SER, entrevistamos a la
Dra. Pilar Trenor, presidenta del Comité Organizador Local, quien no ha querido desvelar grandes
detalles del Congreso porque prefiere que los socios de la SER lo comprueben por si mismos y

disfruten de Valencia, ciudad anfitriona este 2019

COMO PRESIDENTA DEL COMITE
ORGANIZADOR LOCAL DEL XLV
CONGRESO NACIONAL DE LA SER,
¢COMO VALORA ESTE ENCUENTRO?
Yo soy valenciana de nacimiento y la
ciudad de Valencia representa para
mi, el punto de referencia personal,
emocional y laboral. Por tanto, para mi
es un orgullo y a su vez un reto ser la
presidenta del Comité Local. Orgullo
porque Valencia es mi ciudad y esta
absolutamente preparada para recibir
un Congreso Nacional de tanto interés
y nivel como el nuestro, y un reto por-

gue supone una gran responsabilidad
trabajar y colaborar con la Sociedad
Espafiola de Reumatologia.

(ZQL'E DESTACARIA DEL CONGRESO
2019 CON RESPECTO A LOS CELE-
BRADOS ANTERIORMENTE?

Destaco el gran esfuerzo que se esta
llevando a cabo desde la SER y, en par-
ticular, desde el Comité Cientifico para
alcanzar la excelencia en cada ponen-
cia, intentando contar con los mejores
ponentes. También el gran niumero de
comunicaciones que se han recibido,
por lo que es probable que sea un éxito
de asistencia.

(ZQL'E NOVEDADES VA A INCLUIR
ESTA EDICION?

Se ha estado trabajando para que den-
tro de las limitaciones normativas lega-
les que supone la organizacion de un
congreso de tanta entidad, los espa-
cios dentro del Palacio de Congresos
sean acogedores y muy funcionales,
asi como las areas de descanso y la
zona de visita de la industria farmacéu-
tica, sean del agrado de todos. Tam-
bién, por otro lado, se han intentado
combinar ponentes y moderadores no-
veles por su juventud con los expertos
para ir abriendo las puertas a las nue-
vas generaciones de reumatologos.

ENTRE LOS CONTENIDOS Y ACTIVI-
DADES QUE VAN A ENCONTRAR LOS
ASISTENTES, ¢CUALES DESTACARIA?
Este Congreso va a continuar con el
modelo ya establecido en los congre-
sos previos de las diferentes sesiones,
pero destacaria el cuidado y el esmero
con el que se ha trabajado para tocar
temas de actualidad y revisiones, cémo
se ha estudiado y analizado cuales son
las motivaciones de los socios para
acudir a las diferentes sesiones para in-
tentar que sea un éxito de asistencia y
que sean participativas e interesantes.

¢CUALES SON LOS PRINCIPALES RE-
TOS A LOS QUE SE ENFRENTA EL XLV
CONGRESO NACIONAL DE LA SER?

El principal reto es estar a la altura de
los Congresos anteriores. Los com-
ponentes del comité local y cientifi-
co hemos trabajado para que todas
las actividades cientificas y sociales
se desarrollen con el nivel que todos
esperamos, en los marcos mas atrac-
tivos que hoy podemos disfrutar, es-
perando que este congreso nos sirva
para intercambio de conocimientos,
para estrechar los lazos de amistad
entre nosotros como sociedad cienti-
fica, y que seamos capaces de defen-
der nuestra especialidad en estos dias
de convivencia. También es para mi

un reto importante el hacer visible la
Reumatologia a las autoridades y uni-
versidades valencianas, y que la Reu-
matologia esté cada dia mas presente,
sera una sefal de progreso y bienestar
para la sociedad.

PARA FINALIZAR, CUENTENOS ALGO
DE LA CIUDAD QUE ACOGE ESTE
CONGRESO. éQUfi DIFERENCIA VA-
LENCIA DE OTRAS SEDES?

Valencia es la tercera ciudad de Es-
pafia por poblacion y por importancia
econdmica. Su tamafio medio hace
gue pueda presumir de una gran ca-
lidad de vida y de una vibrante activi-
dad cultural sin tener las desventajas
de una gran metrépoli. En cuanto a
la gastronomia, Valencia ofrece una
enorme variedad, entre la que destaca
la paella como plato estrella o la hor-
chata de chufas. Sin duda se trata de
una ciudad acogedora en la que los
congresistas podran relajarse cada dia
al término del programa del Congreso.
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DESAYUNOS CON EL EXPERTO: 9

+ Enfermedad de Behget: practica clinica diaria.
+ Artritis de inicio.

+ Hiperostosis vs espondiloartritis.

« Aplicabilidad del PET en vasculitis

y miositis autoinmunes.

+ Ecografia temporal y glandula parétida.
introduccion a la técnica y hallazgos
relevantes. ;Podemos prescindir de biopsia?

+ Vacunas: ventajas e inconvenientes.

+ Artritis microcristalinas.

- Patologia de partes blandas:
una consulta frecuente.

- Patologia del pie para reumatologos.

CONFERENCIAS MAGISTRALES: 3

- Los cambios de la lengua (la neolengua,
entre la correccion politica y la posverdad).

- Dieta mediterranea y salud.

+ Lo mejor del afio en investigacion
basica y clinica.

COMO TRATAR: 3

+ Actualizacion terapéutica en
la esclerosis sistémica.

- Tratamientos reumatoldgicos: causa
o remedio de enfermedad pulmonar.

+ Actualizacion terapéutica de las
miopatias inflamatorias.

ARTICULOS

SOCIEDADES
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Citas imprescindibles durante el
XLV Congreso Nacional de la SER

MESAS REDONDAS: 20

+ Artritis psoriasica.
* Artrosis.

+ Borrando fronteras entre las
enfermedades autoinmunes,
autoinflamatorias e
inmunodeficiencias.

+ Comunicaciones orales .
- Comunicaciones orales II.
- Construyendo el futuro.

- Cristales.

- Dolor y fibromialgia.

+ Enfermedades autoinmunes
sistémicas.

+ Enfermeria.

+ Espondiloartritis.

+ Imagen.

- International.

- Lupus eritematoso sistémico.

+ Nuevos horizontes en
artritis reumatoide.

- Patologia metabdlica dsea.

- ¢Qué esta aportando la
investigacion basica para el
desarrollo de nuevas terapias?

« Recomendaciones de la SER.
- Vasculitis.

- Lo que debemos saber, y
puede que no sepamos, de
la Reumatologia Pediatrica.

TALLERES: 5

- Lectura radiografica.

- Enfermeria: lesiones cutaneas por
calcinosis y vasculitis. Tratamiento local.

- Capilaroscopia.
- Metrologia de artritis psoriasica.
- Técnicas intervencionistas.

MESAS COMPARTIDAS: 8

+ Mesa compartida SER-Amgen.

Prevencion de fracturas: de los
ensayos clinicos al Real World Data.

- Mesa compartida SER-Lilly. Abordaje

integral del paciente con artritis reumatoide.

+ Mesa compartida SER-Pfizer. Avances

en el tratamiento de la artritis psoridsica.
¢qué aportan las vias JAK?

+ Mesa compartida SER-UCB/

Amgen. Riesgo inminente de fractura
por fragilidad ¢qué hacer?

+ Mesa compartida SER-Abbvie. Avanzando

en la practica clinica diaria de los
pacientes con espondiloartritis.

+ Mesa compartida SER-Novartis.

El espectro de |la espondiloartritis
axial, ¢una sola enfermedad?

+ Mesa compartida SER-UCB. 5 cosas

que hemos aprendido que podrian
cambiar la vida de las mujeres
con enfermedad reumatica.

+ Mesa compartida SER-Gilead.

¢No tienes tiempo? Prioriza.

TERTULIAS: 10

- Estadistica tradicional vs big data analisis.

- Comision nacional de la especialidad.

+ Gestion.

+ Jovreum.

+ Reumacademia.

+ Un afio de la unidad de investigacion de la SER.
- Medicina privada.

+ Coordinacion Primaria-Reumatologia en

las sistémicas: buscando la excelencia.

« Plan Docente en Reumatologia (PDR).
+ Tertulia compartida SER-Sobi. Enfermedades

autoinflamatorias, no son soélo cosa de
nifos: ;Como tratar al paciente adulto?

cjolelo

JORNADA DE ACTUALIZACION EN REUMATOLOGIA

El 27 de mayo, previo al inicio del Congreso Nacional, se celebrardlaya  la esteatosis hepatica no alcohdlica, las enfermedades que simulan
tradicional Jornada de Actualizacion en Reumatologiaenlaque setra-  vasculitis, la polimialgia refractaria o la relacion del herpes zdster con
taran temas como el manejo de infecciones en el paciente reumatico,  las enfermedades inflamatorias reumaticas, entre otros aspectos.

VALEN
21 MAVOC,A
2019
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Si te perdiste el VI Simposio de
EAS, ite lo contamos!

Casi 400 inscritos se dieron cita en el VI Simposio de Enfermedades Autoinmunes Sistémicas,
celebrado en Elche, los dias 22 y 23 de febrero

n encuentro muy bien valorado
l I entre los asistentes por el nivel de
excelencia del contenido cientifico
del mismo, distribuido en seis mesas re-

MESA 1. BASICA

dondas y una conferencia magistral, a car-
go del Dr. Jordi Antdn, reumatélogo en el
Hospital Sant Joan de Déu, sobre “Nuevas
evidencias en el tratamiento de las fiebres
periddicas”. Este Simposio ha contado con
la participacion de ponentes nacionales y
extranjeros de primer nivel, entre los que
habia invitados de otras disciplinas, fiel
reflejo del compromiso de la Sociedad Es-
pafiola de Reumatologia con la multidisci-
plinaridad como mecanismo para mejorar
la atencion de los pacientes con patologias
reumaticas complejas, como son las enfer-
medades autoinmunes sistémicas.

MESA II. SJOGREN

Arrancaba el Simposio prestando especial atencién a la investigacion con la Mesa de Ciencia Basica, en la que el
Dr. Carlos Pérez hablaba del papel relevante de los microRNA como biomarcadores, ya que han demostrado ser
estables en multiples fluidos y que pueden reflejar una condicién patoldgica subyacente. En la actualidad se estan
llevando a cabo ensayos para estudiar su utilidad clinica tras demostrarse que los microRNAs son reguladores de la
expresion génica involucrados en la regulacion de multiples procesos cuya expresion se ha encontrado alterada en
diferentes patologias. En este sentido, el Dr. Pérez destacaba que miR-155 podria ser una atractiva diana terapéutica.

En esta misma Mesa, la Dra. Silvia Vidal hizo facil lo dificil con una ponencia en la que consiguio explicar de forma
claray concisa la via del interferdn, diferenciando los tres tipos de INF, asi como la doble funcion del INF-¥, pro-infla-
matoria y anti-inflamatoria.

Finalizaba la mesa la Dra. Marta Eugenia Alarcon hablando sobre las bases moleculares para una nueva clasifica-
cion de las EAS. La investigadora planteaba al auditorio que ocurriria si los criterios de clasificaciéon actuales no
estuvieran permitiendo ver las enfermedades que se tratan en la consulta, puesto que la clinica ayuda a diagnosticar
las EAS, pero puede confundir segun el momento evolutivo en que se aplique. En esta linea explico a los asistentes
en qué consiste el proyecto PRECISESADS (www.precisesads.eu).

A

SIMPOSIO DE
El Dr. Michele Bombardieri hizo un recorrido desde la patogenia a la terapia en el sindrome de Sjogren explicando las 22/23 FEBRERO 2019 ENFERMEDADES
razones de por qué no se ha usado hasta el momento la terapia biolégica para esta patologia. Asimismo, destaco ELCHE AUTOINMUNES
los avances significativos que se han producido en el conocimiento sobre el origen y evolucion de dicha enfermedad, SISTEMICAS

al tiempo que sefialaba como caminos futuros la estratificacién de los pacientes basada en biomarcadores de evo-
lucion de la enfermedad y validacion de objetivos (HarmonicSS Horizon2020 consortium), asi como el refinamiento
de los puntos finales clinicos (IMI-NECESSITY Horizon2020 consortium).

Por su parte, la Dra. Ana M2 Huerta hizo una revision sobre la afectacion tubulointersticial en el sindrome de Sjogren, des-
tacando a la nefritis tubulointersticial (NTI) como la afectacion renal mas frecuente en estos pacientes, cuyo prondstico no
resulta tan benigno en todos los casos. Asimismo, recomendaba hacer screening de NTI 1 0 2 veces al afio y afadir inmu-
nosupresores, ya que esto Ultimo supondria casi el 100% de estabilidad o mejoria de la funcién renal en estos pacientes.

Finalizaba la mesa la Dra. Ménica Fernandez, analizando los resultados del registro SjogrenSER y explicando con
detalle lo que sera la segunda fase de este proyecto. Ademas, lanzo al auditorio algunas ideas para realizar explota-
ciones secundarias de este registro.

27



INVESTIGACION ARTICULOS SOCIEDADES FORMACION PACIENTES NOTICIAS

g EDITORIAL @ @\ @\ @

EL REUMATOLOGO | N°1 | primavera 2019

MESA II1. LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO

“Probablemente hemos alcanzado la excelencia con el desarrollo de los criterios EULAR/ACR’, sen-
tenciaba el Dr. Ifligo Rua Figueroa durante su intervencion sobre los nuevos criterios establecidos por
ambas instituciones para esta enfermedad, aunque recordaba que dichos criterios, que se publicaran
este afio, deberan ser testados en otras poblaciones y asumidos por la comunidad cientifica y clinica.

A continuacién, el Dr. Antonio Guilabert repasé las lesiones cutaneas IUpicas refractantes. Entre los
mensajes para llevarse a casa incidid en que el 30% de los casos de lupus cutaneos son lesiones
refractarias a la 12 linea de tratamiento, asi como en la importancia de revisar los posibles farmacos
inductores, especialmente en caso de LEC de debut. El dermatélogo también recordd que la fotopro-
teccion quimica y fisica, el nivel de vitamina D y el tabaquismo son factores facilmente modificables
gue tienen gran influencia en las lesiones cutaneas de lupus. En este sentido recomendod el uso de
fotoprotectores fisicos o minerales en estos pacientes.

Por Ultimo, el Dr. José M2 Pego repaso las ensefianzas y futuros pasos del registro RelesSER, desta-
cando su contribucion a un mejor conocimiento del lupus en Espafia y su ayuda para entender mejor
el comportamiento de esta patologia, ademas de los factores predictivos evolutivos y la informacion
original sobre la percepcién del paciente que generan.

MESA V. VASCULITIS

El Dr. Javier Loricera fue el encargado de realizar una apro-
ximacion diagndstica a las aortitis. Durante su ponencia
quedd patente la importancia del diagndstico mediante téc-
nicas de imagenes: PET, RMN y TAC. Asimismo, no dudd en
afirmar que la aortitis, que puede ser secundaria a un pro-
ceso infeccioso o no infeccioso, sigue siendo una entidad
grave infradiagnosticada. En este sentido, advirtié que se
debe sospechar aortitis ante arteritis de células gigantes,
polimialgia reumatica o ante otras enfermedades inflama-
torias que presenten evolucién térpida, sintomas atipicos
(dolor lumbar inflamatorio, dolor en muslos, dolor en cin-

MESA IV. ESCLEROSIS SISTEMICA
Se iniciaba la mesa con el Dr. Ivan Castellvi quien desde
el primer momento dejo claro que para el abordaje de las
formas precoces de la esclerosis sistémica resulta priori-
tario el diagnéstico precoz, y en este sentido prestar aten-
cion a la presencia conjunta del fendmeno de Raynaud,
los anticuerpos SScy las alteraciones cardiopulmonares.
De manera que se pueda aprovechar la ventana de opor-
tunidad terapéutica existente, a pesar de no estar clara-
mente establecida en el tratamiento de esta patologia.

A continuacion, la Dra. Patricia Carreira presento las
nuevas recomendaciones internacionales en el manejo
de la hipertension arterial aplicadas a la esclerodermia,
y, entre otros asuntos, puso de relieve cémo calcular el
riesgo de hipertension arterial pulmonar con herramien-
tas como DETEC (www.detect-pah.com), que pueden
ser de ayuda.

Para finalizar, el Dr. Yannick Allanore habld sobre cuén-
do estaria indicada la terapia bioldgica y sus opciones
de tratamiento en la clinica habitual, sugiriendo como
tratamiento de primera linea el metotrexato cuando la
afectacion es principalmente articular y en la piel, y el mi-
cofenolato si afecta principalmente al pulmon. Como tra-
tamiento de segunda linea el Dr. Allanore recomendo Ri-
tuximab o Abatacept (en caso de afectacion articulary de
la piel) y Tocilizumab (en caso de afectacion pulmonar).

tura pélvica, fiebre de origen desconocido, etc.), elevacion
persistente de RFA, asi como mala respuesta a pesar de
seguir un tratamiento optimo.

Por su parte, el Dr. Fco. Javier Narvaez se encargé de revi-
sar la afectacion pulmonar en las vasculitis sistémicas. En-
tre las recomendaciones a los asistentes recalco la impor-
tancia de solicitar ANCAs en el screening de pacientes con
enfermedades pulmonares intersticiales, ya que conforme
pasa el tiempo alrededor del 15% presentaran datos com-
patibles con vasculitis como la poliangeitis miscroscépica.

Finalizaba esta Mesa con el Dr. Jaime Calvo hablando so-
bre la implicacién de la IL-6 en vasculitis, poniendo de ma-
nifiesto las diferentes moléculas que se han disefiado para
bloquear esta citocina y otras que se estan estudiando.

MESA VI. MIOPATIAS

Abria la Mesa la Dra. Laura Nufio hablando del proyecto Myo-Spain, un registro de
pacientes con miopatia inflamatoria, en el que participan cerca de 40 investigadores,
gue pone de manifiesto el compromiso de la Sociedad Espafiola de Reumatologia
con las enfermedades raras.

La Dra. Ingrid Lundberg hizo un repaso al tratamiento de las miopatias inflamatorias,
desde los ya conocidos hasta nuevas vias como los inhibidores de JAK. Ademas,
recomendé afiadir el gjercicio fisico a la terapia inmunosupresora, puesto que se ha
demostrado que contribuye a mejorar el rendimiento y la fuerza muscular, reducir la
inflamacién y aumentar la densidad capilar, entre otros beneficios.

Por su parte, la Dra. Tatiana Cobo repaso el espectro clinico del sindrome anti-sintetasa.
Sefalé las diferencias que este sindrome presenta a nivel muscular respecto a las mio-
patias inflamatorias idiopaticas, asi como la variabilidad en su forma de presentacion
que con frecuencia se inicia con una Unica manifestacion de la triada clasica (artritis,
miositis o EPID). También insistié en la necesidad de un despistaje periédico de nuevas
manifestaciones a lo largo del tiempo, y el papel que el perfil de anticuerpos tiene no
solo en su presentacion si no también en el prondstico del sindrome.
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MESA VII. MISCELANEA
Arrancaba esta mesa prestando atencién a la
enfermedad de Behget de la mano del Dr. Ha-
san Yazici, quien repaso las actualizaciones del
2018 de las recomendaciones de EULAR para
el manejo de esta patologia y expuso las no-
vedades terapéuticas para esta enfermedad,
aungue manifestd que existen deficiencias en
la investigacion clinica disponible y manifestd
su deseo de que en el futuro esta enfermedad
ocupe un lugar prioritario en la investigacion.

Recogia el testigo el Dr. José Luis Pablos re-
pasando lo que dicen las guias de Oncologia
sobre las EAS. En este sentido, destacaba que
todas ellas hacen recomendaciones que se
basan en el sentido comun, de manera que los
oncologos suelen comenzar poniendo corti-
coides a dosis altas y después el tratamiento
habitual de la enfermedad autoinmune que
tenga el paciente. Asimismo, aseveré que to-
das las guias reconocen que es importante
tener en cuenta que no todo lo que parece una
IRAEs (eventos adversos relacionados con el
sistema inmunoldgico, por sus siglas en in-
glés) es autoinmunidad, de manera que cuan-
do se presenta un paciente con un problema,
primero hay que pensar que puede ser progre-
sion del cancer y lo segundo que puede haber
una infeccion u otra cosa.

Entre los mensajes para llevarse a casa, el Dr.
Pablos marcaba como importante tener en
cuenta que ni la retirada temporal del farmaco,
ni el tratamiento inmunosupresor, ni los IRAEs
parecen modificar el curso ni la mortalidad fi-
nal por el cancer.

Para terminar la mesa, la Dra. Clara Moriano
habld sobre la enfermedad relacionada con
IgG4 y no dudod en afirmar que esta infra-
diagnosticada, tal vez porque, en palabras de
la doctora, “solo se diagnostica aquello en lo
que se piensa’. Y precisamente para el diag-
noéstico de esta enfermedad de etiopatogienia
aun desconocida, la reumatoéloga insistié en
que los plasmablastos tienen un papel de bio-
marcadores. También recordd que se esperan
nuevos y mejores criterios de clasificacion de
esta patologia y marco a Rituximab como un
tratamiento eficaz para induccion y manteni-
miento de IgG4-ER.

EL REUMATOLOGO | N°1 | primavera 2019

MESA VIII. ENFERMEDADES AUTOINMUNES SISTEMICAS 360°.
MULTIDISCIPLINAR

La ultima mesa del Simposio arrancaba de la mano del Dr Juan Carlos Quevedo dejando claro que en las EAS se
deben tener en cuenta muchos mas factores de riesgo cardiovascular que los factores tradicionales. Insistié en la
importancia de, no solo reconocer, sino también tratar los factores de riesgo cardiovascular, y en este sentido re-
comendd un manejo multidisciplinar. Ademas, avisé que las herramientas actuales infraestiman el riesgo y por ello
hay que comunicarlo a los demas profesionales implicados.

Por su parte, la Dra. Maria Nieves Mata dio una vision, como otorrinolaringéloga, de las sorderas neurosensoriales
de etiologia autoinmune. Entre las multiples recomendaciones, en el ambito del tratamiento indicé corticoides a
dosis altas al diagndstico, corticoides orales/intradticos en recaidas y AZA como tratamiento de primera linea de
base. También sefialé que el TNF alfa es un mediador del dafio coclear en modelos animales, de ahi que se utilicen
farmacos anti-TNF para modular la respuesta inflamatoria local en pacientes con hipoacusia inmunomediada.

El Dr. José M2 Aguado, jefe de la Unidad de Enfermedades Infecciosas del Hospital 12 de Octubre de Madrid, puso el
broche final al Simposio con una interesante ponencia sobre la gestién del riesgo de infeccidn en EAS, en la que hizo
alusion al beneficio que supondria para estos pacientes tener una valoracién de un equipo multidisciplinar. Recalco
que la respuesta inmune a las vacunas en pacientes con enfermedad autoinmune sistémica puede ser menor, por
lo que es posible que estos enfermos necesiten dosis repetidas o mayor carga antigénica. También, advirtio de que
el riesgo de infeccion por Pneumocystis jirovecii debe valorarse de forma individual y que resulta fundamental vigilar
el riesgo de reactivacion por VHB, especialmente en los pacientes que reciben Rituximab. Asimismo, indico que el
riesgo de infeccién bacteriana tiene que ver mas con el uso de esteroides que de anti-TNF.

REUMASALUD

A lo largo de estos dias Elche se
convirtié en la sede del VI Simpo-
sio de Enfermedades Autoinmu-
nes Sistémicas y la Reumatologia,
qgue ha llegado incluso a sus ca-
lles, ya que, con el fin de visibilizar
y dar a conocer estas enfermeda-
des entre la poblacion general, se
celebré Reumasalud en el Centro
Comercial LAljub.
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Osteogeénesis
imperfecta:

mas alla de los
uesos de cristal

Esta patologia comprende un grupo heterogéneo de trastornos genéticos
caracterizados por un aumento de la fragilidad 6sea, baja masa odsea
y susceptibilidad a fracturas o6seas de gravedad variable. Un mayor
conocimiento de la fisiopatogénia molecular de la enfermedad puede ayudar a
entender de forma mas precisa el diagndstico y manejo clinico de los pacientes

66 Ahora soy funcionario, pero me he
dedicado a la fotografia deportiva.
Tuve la suerte de estar en dos Jue-

gos Olimpicos (Londres y Rio de Ja-

neiro) trabajando como fotégrafo. De
pequefio, durante 9 afios nadaba a nivel
competitivo en campeonatos naciona-

les, pero fui un adolescente rebelde y

quise dejarlo. Mi madre me obligé a se-

guir con alguna actividad deportiva, asi
que, durante 8 afios me dediqué al tenis
sobre ruedas, encontré un patrocinador

y viajé por toda Europa participando en

distintos campeonatos. Cuando naci a

mis padres les dijeron: ‘el nifio en una

cuna, que no se mueva y ya esta. Es lo
que tenéis, no se va a desarrollar, no va

a tener habilidades sociales, etc., etc. Y

mira: soy de Granada, vivo en Madrid,

tengo novia, me encanta
vigjar, me eman- 1 ‘

cipé hace muchos afios... Y gracias a la
educacién que he recibido y a la medici-
na vivo la vida que quiero llevar. La vida
de un nifio de 33 afios”.

Este podria ser el resumen de la conver-
sacion con Alex Molina, un paciente con
osteogénesis imperfecta (Ol) y socio de
AHUCE (Asociacién Espafiola de Hue-
sos de Cristal) que ha sufrido casi 200
fracturas en su vida y que nos cuenta su
experiencia por teléfono, con un tono de
voz lleno de optimismo, mientras se re-
cupera de la ultima fractura. “Hace tres
meses ordenando el trastero me rompi
el tenddn supraespinoso y me tuvieron
que operar. Llevo un mes y medio en

T
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casa sin poder sacar a los perros y sin
poder moverme... A mi, que me encanta
viajar y que si ves mi Instagram parezco
el ‘"James Cook de los viajes’, también
me toca parar. No todo es ‘Mr. Wonder-
ful’, también hay épocas en las que es-
toy en casa hecho polvo para poder me-
jorar, espero’, cuenta Alex sin perder ese
tono de voz lleno de vitalidad.

La Ol es una enfermedad muy heterogé-
nea que tiene una prevalencia de entre
0,3 y 0,7 por cada 10.000 nacimientos.
Asimismo, se trata de la enfermedad
de fragilidad 6sea hereditaria mas fre-
cuente en nifios/as. “Hay casos leves
en los que presentan pocas fracturas
y no son diagnosticados durante mu-
chos afios. Como pediatras, nos ha
pasado en varias ocasiones

hacer un diagndstico a

PACIENTES

NOTICIAS

padres de nuestros pacientes, a raiz del
diagndstico de su hijo/a. A pesar de ser
leves, es importante diagnosticarlos vy
poder hacer un seguimiento, detectar la
presencia de una osteoporosis precoz
en la edad adulta y prevenir fracturas; asi
como manifestaciones en otros érganos
(hipoacusia, denticion, etc.)’, explica la
Dra. Rosa Bou, especialista en Reuma-
tologia pediatrica del Hospital Sant Joan
de Déu, que participd en el Il Curso de

Osteoporosis de la SER, celebrado en
Madrid el pasado mes de febrero.

Al mismo tiempo, la doctora incidia en la
importancia del diagnéstico diferencial
de la Ol con las lesiones por maltrato
infantil, que a veces, “pueden resultar un
reto diagndstico y tener un impacto im-
portante en el nifio y la familia”.

Desde que en 1979 Sillence et al. clasifi-
caran la Ol en cuatro tipos -causados al
heredar una mutacién dominante en los
genes que codifican las proteinas del co-
lageno tipo | (COLTAT y COL1TA2) y que
se diferencian en la presentacién clini-
ca, las caracteristicas radiologicas vy el
patrén de herencia- se han identificado,
sobre todo en la ultima década, al menos
otros 17 genes como responsables de
distintos fenotipos de Ol, con trasmision
tanto dominante como recesiva.

El estudio genético ha permitido conocer
mejor y ampliar el espectro de la enfer-
medad, tanto en la correlacion genoti-
po-fenotipo, como a nivel de la etiopato-
genia. “En nuestro centro, y gracias a las
nuevas técnicas de diagndstico genético
mediante secuenciadores de alto rendi-
miento, el estudio genético se ha incor-
porado en la practica clinica habitual de
nuestros pacientes”, apunta la Dra. Bou.

Asimismo, el avance del conocimiento
ha dado lugar a proyectos de caracteriza-
cion molecular como el que lleva a cabo
el laboratorio de Células Madre y Terapia
Celular del Instituto

ik

cjolelo



EDITORIAL

de Investigacion Sanitaria Biocruces Bi-
zkaia, que pretende identificar dianas te-
rapéuticas que permitan desarrollar nue-
vos tratamientos para las personas que
sufren la enfermedad.

“Hemos y seguimos estableciendo una
coleccion de células madre de pacien-
tes pediatricos con Ol a partir de mi-
ndsculas muestras de hueso que du-
rante un proceso quirdrgico fueran a
desecharse. Dado que las células ma-
dre son susceptibles de diferenciarse
a osteoblastos, nos proporciona un
sistema experimental con una gran
relevancia bioldgica en el que estudiar
los distintos mecanismos moleculares
subyacentes en las diferentes formas
de la enfermedad. Profundizar en di-
chos mecanismos puede proporcionar
una valiosa informacién acerca de po-
tenciales moléculas susceptibles de
ser reguladas, y, en definitiva, intentar
identificar nuevos tratamientos”, expli-
ca la investigadora Clara Rodriguez,
directora de este equipo de investiga-
cion del 11S BioCruces Bizkaia, al tiem-
po que recuerda que en esta misma
linea de trabajo estan llevando a cabo
otros estudios basados en el reposi-
cionamiento y el cribado de farmacos.

Disminuir la incidencia de fracturas, ali-
viar el dolor y promover movilidad y cre-
cimiento son los principales objetivos
que se pretenden alcanzar con el trata-
miento en Ol. La terapia con bifosfona-
tos ha sido la mas extendida a la hora de
abordar esta patologia -puesto que favo-
rece el aumento de la masa d¢sea y redu-
ce el riesgo de fracturas en los huesos
largos- aunque presenta limitaciones,
sobre todo al comparar los pacientes
pediatricos con los adultos. Por ello, en
la actualidad se estan explorando nue-
vas vias de tratamientos antirresortivos,
asf como en terapia anabdlica.

‘A nivel anabdlico, la teriparatida se
ha utilizado en adultos con Ol. Sin em-
bargo, en los ensayos en ratones en
crecimiento se observé una mayor in-
cidencia de osteosarcoma, por lo que
de momento no se utiliza la teripara-
tida en pediatria. Por otro lado, se han
utilizado los anticuerpos antiescleros-
tina en un ensayo fase 2 en adultos
con osteogenesis imperfecta y estan
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Alex Molina, junto a su perra Rasta, en una de las escapadas con su autocaravana.
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en disefilo nuevos ensayos clinicos con
inhibidores de la esclerostina tanto en
adultos como en nifios, con lo que po-
drian constituir una alternativa futura
de tratamiento’, nos comenta la Dra.
Bou, al tiempo que recuerda que en el
ambito de los tratamientos antirresor-
tivos, "actualmente hay un ensayo cli-
nico con denosumab en nifios con OI".

Denosumab se ha aprobado recien-
temente como tratamiento de la os-
teoporosis postmenopausica. Su uso
para la Ol se refiere a nifios con os-
teogénesis imperfecta causada por
mutaciones en los genes SERPINFT,
COL1A1T y COLTA2 que dan como re-
sultado una disminucion de los marca-
dores de recambio 6seo y un aumento
en la densidad mineral 6ésea. Ademas,
a diferencia de los bifosfonatos, que
tienen una vida larga en el hueso, de-
nosumab tiene un efecto limitado a po-
cos meses, lo que podria ser interesan-
te en algunos casos. Aunque también
se han descrito potenciales efectos
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rebote tras interrumpir el tratamiento,
como la hipercalcemia, que no deben
ser descuidados y que hacen necesa-
rios mas estudios sobre la eficacia y
seguridad de denosumab como trata-
miento para la Ol.

Asimismo, también se estan haciendo
diversas aproximaciones en el ambito
de la terapia genética y celular, que se
encuentran en distintas etapas de in-
vestigacion.

En las dos ultimas décadas se han pu-
blicado sendos estudios en los que se
analizaba la posibilidad de hacer un
trasplante de médula dsea con el fin
de introducir en pacientes con Ol célu-
las formadoras de hueso productoras
de colageno tipo | normal. A pesar de
que en dichos ensayos introdujeron
niveles muy bajos de células madre
mesenquimales, los resultados mos-
traron en su mayoria un aumento de
densidad mineral 6sea, asi como una
tasa de crecimiento acelerado y una

disminucién en el riesgo de fracturas.
De manera que estos resultados indu-
cen a pensar que introducir colageno
tipo | normal podria mejorar tanto la
cantidad, como la calidad del hueso en
pacientes con Ol.

Estos antecedentes han sido el punto
de partida para liderar y llevar a cabo el
primer ensayo clinico en Espafia de te-
rapia celular multicéntrico e indepen-
diente en pacientes pediatricos con Ol
moderada y grave causado por muta-
ciones en los genes COLTATy COLTA2
(iniciado en abril de 2014 vy finalizado
en diciembre de 2018). “El objetivo
principal ha sido evaluar la seguridad
de infusiones repetidas de células ma-
dre mesenquimales sanas obtenidas
de hermanos/as histocompatibles sin
necesidad de someter al paciente a
ningun tratamiento inmunosupresor”,
detalla la Dra. en Biologia Clara Rodri-
guez, quien participa en este proyecto
que actualmente se encuentra en fase
de analisis. “Estamos analizando toda
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la informacion que ha sido posible
recoger en un ensayo clinico tan se-
lectivo y con un nimero muy limitado
de pacientes candidatos”, sefiala la in-
vestigadora del IS BioCruces Bizkaia,
quien a renglén seguido reconoce el
trabajo de cada uno de los miembros
de su equipo y agradece el “inestima-
ble apoyo de la Fundacién AHUCE y de
la colaboracién de tantos pacientes y
familias afectados de Ol que nos alien-
tan a seguir trabajando e investigando
en este campo”.

Al margen de laimportancia de las nue-
vas investigaciones y del tratamiento
farmacoldégico, los expertos consul-
tados en este reportaje coinciden en
sefialar a la actividad fisica y la fisiote-
rapia como aliadas en este tipo de pa-
tologias, ya que contribuyen a mejorar
la calidad de vida de estos pacientes
proporcionandoles mayor movilidad y
mejorando su recuperacion después
de sufrir fracturas u otras lesiones.

“Hay que llevar un control y poner es-
pecial atencién durante el crecimien-
to, cuando son nifios, y en la medida
de las posibilidades de cada paciente
fomentar la actividad fisica. Antigua-
mente existia un paradigma de fra-
gilizacién del paciente fragil y lo que
intentamos los fisioterapeutas es lo
contrario: tocar al paciente, explicarle
como se puede mover, qué cosas pue-

de hacer.. y romper con ese mito, -que
yo creo ha hecho mucho dafo- de que
se pueden romper, porque estos pa-
cientes, gracias a los tratamientos que
existen, tienen muchas posibilidades
de mejorar a pesar de su fragilidad”,
explica Miguel Rodriguez, fisioterapeu-
ta de AHUCE.

Alex Molina es un ejemplo y claro de-
fensor de la importancia del deporte
por los multiples beneficios que a él
le ha aportado. “A mi me duele ver a
un chaval de mi edad, igual que yo, y
ser totalmente la noche y el dia porque
él ha tenido miedo a caerse, a romper-
se.. La sobreproteccion es el peor de
los males que le puedes generar a un
paciente con Ol. También me gustaria
que se quitasen los prejuicios de la
sociedad y fuese de verdad inclusiva,
porque es muy injusta y te va a mirar
toda la vida®, nos comenta quien dice
no ser quién para dar consejos, pero si
tuviera que hacerlo insiste en huir de
la sobreproteccion. “Los padres deben
perder el miedo, que no es facil, porque
cuando estas embarazada con toda tu
ilusion y en el parto te dicen ‘pues al
sacar al bebé le hemos roto los dos
fémures’ se te cae el mundo encima...
Pero tienen que tratar de normalizar y
que el nifio o la nifla con Ol cumpla con
todo lo que quiera hacer, que quiere
ser astronauta, pues que lo pelee, por
qué no va a ser astronauta’, concluye.

AHUCE
Asociacion Espafiola de Huesos de Cristal (AHUCE)
www.ahuce.org
Mail: ahuce@ahuce.org

(2016 Dec))

Bibliografia cientifica consultada para la elaboraciéon del reportaje

1.Marini JC, Forlino A, Bachinger HP, Bishop NJ, Byers PH, Paepe A, Fassier F,
Fratzl-Zelman N, Kozloff KM, Krakow D, Montpetit K, Semler O. Osteogenesis
Imperfecta. Nature Reviews Disease Primers (2017 Aug.)

2.Palomo T, Vilaca T, Lazaretti-Castro M. Osteogenesis imperfecta: diagnosis and
treatment. Current Opinion in Endocrinology, Diabetes and Obesity (2017 Dec.)

3.Marom R, Lee YC, Grafe |, Lee B. Pharmacological and biological therapeutic
strategies for osteogenesis imperfect. American Journal of Medical Genetics

4 Forlino A, Marini JC. Osteogenesis imperfect. Lancet (2016. Apr.)
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El reumatologo y
las enfermedades
Oseas poco
frecuentes

Dra. Pilar Aguado,
reumatologa en el Hospital Universitario La Paz
(Madrid)

Debido a los avances genéticos con la constan-
te aparicion de nuevas mutaciones identificadas
en genes particulares por la tecnologia de se-
cuenciacion de nueva generaciéon (NGS), el mun-
do de las Enfermedades Oseas Genéticas Raras
se ha hecho muy complejo. En los Ultimos afios
se han realizado esfuerzos para clasificarlas y
realizar una ordenacion que facilite su diagnoés-
tico. Asimismo se disponen de nuevas terapias
dirigidas contra estas enfermedades. Cuando se
manifiestan en la edad adulta su identificacion
es aun mas dificil por su solapamiento clinico
con otras patologias mas prevalentes. El reuma-
tologo debe afrontar el reto de su diagnostico
precoz, relevante por la potencial gravedad de la
enfermedad y su intensa afectacion de la cali-
dad de vida (fracturas multiples que no conso-
lidan, dolor osteomuscular...) evitando asi enfo-
ques diagnosticos y terapéuticos erréneos, asi
como poder realizar el seguimiento en el adulto
de las formas de inicio en la infancia.
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Respaldo al
manifiesto de
CEADE sobre
sustitucion de

medicamentos

Los pacientes reclaman a la Administracién
que la implantacion de los biosimilares se
realice de acuerdo al criterio clinico y el
consenso entre médico y paciente

El Dr. Jordi Gratacos, tesorero de la SER, junto con el presidente de CEADE, Pedro Plazuelo y otros representantes de la Coordinadora.

esde la Sociedad Espafio-
la de Reumatologia mos-
tramos nuestro apoyo al

posicionamiento de la Coordina-
dora Espafiola de Asociaciones
de Espondiloartritis (CEADE) res-
pecto a la sustitucién de medi-
camentos bioldgicos originales
por biosimilares. En este sentido,
desde la asociacion de pacientes
“se oponen totalmente a los cam-
bios de medicamentos biolégicos
originales a biosimilares que se
estan llevando a cabo exclusiva-
mente por motivos econdmicos
en algunas comunidades auténo-
mas y hospitales, sin el consenso
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del reumatologo y el paciente, ya
que consideran que este hecho
vulnera los derechos minimos de
cada paciente”. Si bien, insisten
en apoyar la implantacién de los
biosimilares, puesto que han de-
mostrado biosimilitud en eficacia
y seguridad y, ademas, ayudan
a la racionalizacién del gasto, al
igual que a una mayor facilidad
de acceso a este tipo de trata-
mientos para los afectados. Pero
defienden ante todo ‘la equidad”
y que las decisiones sobre un
cambio de tratamiento se reali-
cen con el consenso entre médi-
Co Yy paciente.

cjolelo
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Pacientes y profesionales sanitarios
debaten sobre el futuro y el abordaje
de las enfermedades reumaticas

El pasado 2 de marzo reumatdlogos, pacientes y otros profesionales relacionados se reunieron en
Madrid, en una jornada de trabajo para buscar puntos comunes y mejorar la atencion a los pacientes

Milena Gobbo, presidenta de OpenReuma; Ricardo Ferreira, representante de HPRs; Dieter Wiek, representante de PARE; Hans Bijlsma, presidente de EULAR; Victoria Romero, presidenta de LIRE, Dr. Juan J. Gobmez-Reino, presidente de la SER

y Dra. Loreto Carmona, secretaria técnica de LIRE.

| presente y futuro de las enfer-
Emedades reumaticas desde el

punto de vista del paciente jun-
to con los profesionales sanitarios ha
sido uno de los temas centrales del
encuentro organizado por la Liga Reu-
matolégica Espafiola (LIRE) y LIRE Jo-
ven —un capitulo dentro de LIRE dedi-

cado a los mas jévenes— con el apoyo
de EULAR (European League Against
Rheumatism). En este encuentro par-
ticipo el presidente de la Sociedad Es-
pafiola de Reumatologia (SER), el Dr.
Juan J. Gémez-Reino; y la presidenta
de OpenReuma, Milena Gobbo. El ob-
jetivo de esta jornada se resume en

intentar lograr una mayor relaciéon vy
fomentar mejores oportunidades para
interactuar y, sobre todo, para trabajar
juntos por un mejor sistema de salud.

Esta actividad se enmarca dentro del
denominado Engagement Programme
de PARE (personas con Enfermedades

Reumaticas y Musculoesqueléticas
en Europa), una iniciativa que parte
de EULAR y que persigue dar apoyo
y efectividad en su trabajo a las dis-
tintas asociaciones de pacientes con
enfermedades reumaticas y musculo
esqueléticas de cada pais dentro de la
Unién Europea.
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Arranca con éxito
el proyecto
Myo-Spain

Primer registro de la Sociedad Espanola de
Reumatologia sobre una enfermedad rara

Ya esta disponible

la actualizacion de
la GUIPCAR

La Guia de Practica Clinica para el Manejo de
Pacientes con AR es el resultado del trabajo de un
grupo multidisciplinar de profesionales sanitarios,

implicados en el manejo de estos pacientes
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erca de 40 investigadores
‘ del proyecto Myo-Spain

se han reunido para plani-
ficar el desarrollo de esta inicia-
tiva, cuyo objetivo principal es
analizar la evolucién y el manejo
de una cohorte de pacientes con
miopatias inflamatorias (grupo
heterogéneo de enfermedades
sistémicas, caracterizadas por
una inflamacion de la muscu-
latura esquelética y debilidad
muscular progresiva) atendidos
en Servicios de Reumatologia en
Espafia.

En Espafia, debido a la ausencia
de una cohorte bien caracteri-
zada de pacientes con miopatia
inflamatoria, no hay informacion
sobre prevalencia de la enfer-

| pasado 15 de marzo la
ESociedad Espafiola de

Reumatologia presentd en
el Ministerio de Sanidad, Consu-
mo y Bienestar Social la Guia de
Practica Clinica para el Manejo
de Pacientes con Artritis Reu-
matoide (GUIPCAR), que tiene
el objetivo de proporcionar a los
profesionales recomendaciones
practicas basadas en la eviden-
cia cientifica para abordar el
tratamiento y seguimiento mas
efectivo y seguro de esta enfer-
medad. Es, ademas, el resultado
del trabajo de un grupo multidis-
ciplinar de profesionales sanita-
rios, implicados en el manejo de
estos pacientes.

NOTICIAS

medad, comorbilidad asociada,
actividad, dafilo acumulado, dis-
capacidad, factores pronésticos,
eficacia de los tratamientos o
calidad de vida. De ahi, el interés
de la SER en llevar a cabo este
proyecto —primer registro de una
enfermedad rara que se lleva a
cabo en esta sociedad cientifica-
que va a contar con el patrocinio
principal de Kern Pharma, y con
la colaboracion de Sandoz y BMS.

Las investigadoras principales
del proyecto son las Dras. Laura
Nufio y Tatiana Cobo Ibafez vy
los resultados de este proyecto
permitiran caracterizar la enfer-
medad, su evolucién y manejo
por parte de los reumatoélogos
en Espafa.

Ademas de las distintas versiones
de la edicién impresa (completa,
rapida y para pacientes), existe una
version online a la que se puede
acceder en el apartado de “Guias
finalizadas” de la pagina web de
la SER (www.ser.es), asi como un
infograma. Para mas informacion
sobre este material puedes escribir
a gpcyrecomendaciones@ser.es

Esta guia, promovida por la SER,
cuenta con la financiacion de Abbvie,
BMS, Lilly, MSD, Pfizer, Roche y UCB.
Dichos financiadores no influyeron
de forma directa ni indirecta en el
contenido ni desarrollo de la misma,
ya que ha sido elaborada con total
independencia por parte de la SER.
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Metropolitan se suma a la
campana ‘Por tus huesos,
ponte en forma’

El ejercicio fisico ayuda a combatir el dolor, evita el anquilosamiento y mejora
la calidad de vida. La cadena de gimnasios y la SER ponen en marcha un
proyecto para mejorar la prescripcion de ejercicio fisico de forma responsable

racticar gjercicio fisico de forma ha-
Pbitual, asi como mantener una dieta
equilibrada y abstenerse del tabaco
son factores clave a la hora de prevenir las

enfermedades reumaticas o de mejorar la
calidad de vida de los pacientes.

La practica de ejercicio ayuda a mantener
y mejorar la calidad del hueso, el muscu-

loy las articulaciones, ya que aumenta la
fuerza muscular y la masa 6sea, mejora
la movilidad articular y reduce el riesgo
de caida, entre otros beneficios.

El grupo de gimnasios Club Metropolitan
y la Sociedad Espafiola de Reumatologia
han puesto en marcha un proyecto en el
gue un grupo de reumatélogos imparte

talleres de formacion, en distintas ciuda-
des (Barcelona, Madrid, Bilbao, Zaragoza
y Sevilla), sobre las enfermedades reu-
maticas y su vinculacion con el ejercicio
fisico para los profesionales de Metropo-
litan que se encargan de la atencién en
sala de fitness, instructores de las acti-
vidades, fisioterapeutas, etc. De manera
que puedan adaptar los ejercicios de for-

ma adecuada a los pacientes con enfer-
medades reumaticas, tanto las cronicas,
como las que se producen durante un
periodo de tiempo mds acotado (como
es el caso del dolor lumbar); contribuyan
a la prevencion de las enfermedades reu-
maticas; y refuercen sus conocimientos
sobre la mejora y el cuidado del sistema
musculoesquelético en poblacién sana.

PORTUS

H

UESOS

PONTE

FORMA

Los Dres. Montserrat Romera y Antoni Rozadilla junto a los profesionales de Metropolitan que participaron en el taller de Barcelona.
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‘Hoy si puedo,
premiada por
partida doble

La campana que da visibilidad a la posibilidad
de un embarazo en mujeres con enfermedades
reumaticas ha recibido distintos galardones

a exitosa campafia de comunica-
I cion 'Hoy si puedo’ llevada a cabo

por la SER, en colaboracién con aso-
ciaciones de pacientes, ha recibido uno
de los IV Premios Somos Pacientes de la
Fundacién Farmaindustria, en la categoria
de 'Sociedad’ y también uno de los Pre-
mios Iberoamericanos al Emprendimien-
to y la Innovacion del Sector de la Salud,

“Go Health Awards” (GoHA) 2019, en la
categoria de “Fundaciones y asociaciones
sin animo de lucro”.

Estainiciativa se lanzo con el objetivo de ani-
mar a las mujeres con enfermedades reu-
maticas a poder cumplir su suefio de tener
una familia, destacando la importancia de
planificar el embarazo con el reumatologo.

La Dra. Monserrat Romera, responsable de la Comision de Comunicacion, RSC y Pacientes de la
SER, recogiendo uno de los galardones.

Sociedad Espanolade
Roeumalologna

La SER,

comprometida

con los

estudiantes

Este afo abrimos las puertas del Congreso
a los estudiantes con el ‘Open Day’, una
jornada de puertas abiertas, de la que se
ha hablado mucho estos dias en la UAH
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a Sociedad Espafiola de Reumatologia,
flel a su compromiso con los estudiantes,
ha participado en el XII Congreso de Edu-

cacion Médica, celebrado del 13 al 16 de marzo
en la Universidad de Alcald (UAH).

El Dr. Jesus Tornero se encargd de realizar un
taller de artrocentesis de rodilla que tuvo una
gran acogida entre los estudiantes. Por su parte,
la Dra. Chamaida Plasencia respondio las dudas
de los estudiantes que se acercaron al stand de
la SER en la feria de especialidades del Congre-
so, desde el que se les informé a cerca de la
Reumatologia y las oportunidades que nuestra
Sociedad brinda a los estudiantes, como las be-
cas para asistir al Congreso o el Open Day, ade-
mas, del portal de Hospitales con Acreditacion
Docente, con valiosa informacién para quienes
quieran realizar la residencia en Reumatologia.

En el marco de la campafa ‘Por tus huesos, pon-
te en forma’, también hemos participado en la
Carrera Solidaria organizada por los estudiantes
en el Jardin Botanico de la Universidad de Alcala.
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| pasado 22 de enero la sede del
El\/linisterio de Sanidad, Consumo
y Bienestar Social fue testigo de la
presentacion de los resultados del estu-
dio de de prevalencia de las enfermeda-
des reumaticas en la poblacion adulta en

Espafia (EPISER 2016).

De acuerdo con los datos recogidos y ana-
lizados en el estudio, se ha estimado que
unos 4 millones de habitantes en Espafia
padecen artrosis lumbar, cerca de 880.000
personas sufren gota, casi 300.000 tienen
artritis reumatoide, en torno a 215.000
artritis psoriasica, y algo mas de 75.000
lupus eritematoso sistémico. Esta inves-
tigacién, en la que se han evaluado cerca
de 5.000 personas, ofrece datos precisos
y actuales sobre la prevalencia en nues-
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Se ha presentado el Estudio EPISER
2016 en el Ministerio de Sanidad

Este estudio epidemioldgico, realizado bajo la coordinacién de la Dra. Sagrario Bustabad y con
la participacion de un grupo de investigadores muy implicados, constata un leve incremento en la
prevalencia de la artritis reumatoide

tro pais de enfermedades reumaticas y
autoinmunes sistémicas como artritis
reumatoide, artropatia psoriasica, espon-
dilitis anquilosante, lupus eritematoso
sistémico (LES), sindrome de Sjogren, ar-
trosis sintomatica (de rodilla, cadera, ma-
nos, columna cervical y lumbar), fractura
osteopordtica sintomatica, riesgo de frac-
tura osteoporotica, fiboromialgia y gota, ha
explicado el Dr. Juan J. Gémez-Reino Car-
nota, presidente de la Sociedad Espafiola
de Reumatologia, durante la presentacion.
“A pesar de su alta prevalencia y de su
gran impacto personal, familiar y social —
afade el presidente- estas enfermedades
siguen siendo patologias desconocidas,
por lo que es importante promover su co-
nocimiento para mejorar su diagndéstico
precoz que, junto con un tratamiento ade-

cuado, mejora la funcion de los pacientes,
su calidad de vida y sus afios de vida".

A juicio del Dr. José Vicente Moreno
Muelas, presidente de Honor de la SER
y promotor de esta iniciativa, “la anterior
edicion de este estudio se realizd en el
afio 2000 y, como consecuencia de los
importantes cambios poblacionales que
se han producido en los Ultimos 16 afios
en nuestro pals, la SER considero intere-
sante analizar si estas variantes estaban
influyendo en la prevalencia de las enfer-
medades reumaticas musculoesquelé-
ticas y autoinmunes sistémicas”. En
este sentido, la Dra. Sagrario Bustabad,
investigadora principal de EPISER2016
y jefe de Servicio de Reumatologia en
el Hospital Universitario de Canarias, ha

PACIENTES

NOTICIAS

destacado que “los principales cambios
poblacionales que podrian haber influido
en las variaciones de prevalencia serian:
el envejecimiento de la poblacion, el so-
brepeso, la obesidad y el tabaco”.

Por su parte, el presidente Emérito de la
SER, el Dr. José Luis Andréu, ha sefialado
gue "hay que tener en cuenta que muchas
de estas enfermedades generan discapa-
cidad y consumen una gran cantidad de
recursos sanitarios. Por ello, disponer de
informacion veraz y actual sobre la pre-
valencia de las mismas es esencial para
poder estimar el impacto global”.

Los socios de la SER tendran a su dis-
posicion el libro publicado con todos los
resultados de EPISER 2016.

PATOLOGIA

EPISER 2016

EPISER 2000

Artritis reumatoide 0,50-1,15)

0,82 (intervalo de confianza al 95%:

0,5(IC al 95%: 0,2-0,8"

cjolelo

0,26 (IC 95%: 0,14-0,49)
0,58 (IC al 95%: 0,38-0,87)
2,40 (IC al 95%: 1,95-2,95)
0,21 (IC al 95%: 0,11-0,40)
( )
)

Espondilitis anquilosante No estudiada

Artritis psoriasica No estudiada

No estudiada

0,091 (IC 95% 0,03-0,39)
No estudiada

2,37 (IC 95% 1,53-3,21)

No estudiada

Gota
LES

Sindrome de Sjogren

0,33 (IC al 95%: 0,21-0,53
2,45 (IC al 95%: 2,06-2,90
10,10 (IC al 95%: 9,07-11,24)
15,52 (IC al 95%: 14,30-16,83)
5,13 (IC al 95%: 4,40-599)
13,83 (IC al 95%: 12,66-15,11)
7,73 (IC al 95%: 6,39-8,67)
1,83 (IC al 95%: 1,41-2,37)

Fibromialgia

Artrosis cervical (=40 afios)

Artrosis lumbar (240 afios) No estudiada

Artrosis cadera (240 afios) No estudiada

Artrosis de rodilla (=40 afios) No comparable?

Artrosis de mano (=40 afios) No comparable®

Fractura osteopordtica (240 afios) No estudiada

Alto riesgo de fractura de cadera a 10

afi0s (265 afios) 41,82 (IC 95%: 39,35-44,33)

No estudiada

1 Parte de la diferencia con el EPISER2016 se debe a que éste incluyd mas criterios diagndsticos.
2os datos en EPISER2000 se refieren a poblacion =20 afios. Prevalencia: 10,2 (IC 95%: 8,5-11,9).

Participantes en la presentacion de EPISER 2016 de izq. a drcha.: Dra. Sagrario Bustabad, Dfia. Rosa Maria Calaf, ¢ Los datos en EPISER2000 se refieren a poblacién 220 afios. Prevalencia: 6,2 (IC 95%: 59-6,5).

Dr. José Luis Andréu, Dr. José Vicente Moreno, Dr. Juan J. Gomez-Reino; Dr. César Herndndez y Dr. Federico Diaz.
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