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Nuevo nimero,
nucvo Congreso

n numero mas de la Revista, un Congreso
mas. Y todo crece: el numero de unidades
docentes crece; el numero de reumatolo-
gos —aunque mas despacio de lo que dese-
ariamos y la OMS recomienda— crece; las
enfermeras que se especializan en Reuma-
tologia crece; nuestra Sociedad crece con
mas socios, mas enfermeras, mas residen-
tes; y también el nimero de contribucio-
nes a la revista crece.

Os contaré un “secreto”. Al principio de esta nueva etapa
de la revista —lo que recordara y en lo que se esforzo
mucho el Dr. Rosas— se buscaba “activamente” a compa-
fieros que quisieran escribir para la revista. Teniamos ami-
gos y compafieros especialmente comprometidos a escri-
bir para la misma, de los que hemos “abusado” en alguna
ocasion para mantener suficiente y variado contenido edi-
torial. Y ahora jtachan! recibimos cada vez mas colabora-
ciones espontaneas de compaiieros que nos remiten sus
trabajos porque consideran nuestra revista de interés para
publicar y difundir.

Ademads el Congreso crece en ponencias, ponentes, se
diversifica, dado que tenemos la suerte de tener una espe-
cialidad suficientemente amplia como para tratar desde
pacientes con patologias, por asi decirlo, “menores” o de
partes blandas, mecanico-degenerativas, metabolicas
Oseas, etc. hasta enfermedades graves articulares inflama-
torias cronicas o autoinmunes. Todo ello se refleja en
nuestras reuniones y congresos. De ahi el nimero de abs-
tracts y ponencias presentadas en el Congreso. En total 45
abstracts que recogemos también en este nimero de la
revista y que reflejan precisamente la diversidad y com-
plejidad de esta nuestra bonita especialidad.

Cristina Fernandez Carballido

Editora de la Revista de la SVR




Normas de publicacion de trabajos

a Revista de la Sociedad Valenciana
de Reumatologia (Rev. Sociedad Val.
Reuma.), es una publicacion semes-
tral, orientada para la formacion, informa-
cion y expresion de los socios de la SVR.
La Rev. Sociedad Val. Reuma., puede
incluir las siguientes secciones:

1. SECCION DE CONTENIDO CIENTIFICO:
eEditorial

®Original

®Revision y puesta al dia de la SVR
®Presentacion de casos y dificultades
®(Cartas al Director

®Galeria de imagenes

®Buzon de la evidencia
®Bibliografia comentada
eHerramientas y utilidades

para la practica clinica

2. SECCION DE AGENDA/NOTICIAS:
®Entrevista

eNoticias/Agenda SVR
oGrupos de trabajo. Estudios

en marcha

®Buzon del socio

®Biografia. Datos historicos
dela SVR

eConsulta juridica
®Qcio/Cultura/Viajar y Conocer
la Comunidad

NORMAS DE PUBLICACION DE
TRABAJOS EN LA REVISTA DE LA SVR:

1.- Los trabajos seran mecanografiados
en espaiol, a doble espacio en hojas DIN-A4
numeradas correlativamente, empleando
una sola cara. Se remitiran en soporte infor-
matico a la direccion de correo electronico:
revista@svreumatologia.com y copia en
papel a la sede de la SVR (Avda de la Plata,
n° 20. 46013 Valencia).

2.- En la primera pagina figurara el titulo
del trabajo, nombre y apellidos del autor o
autores, seguido por el nombre del Centro
de Trabajo. En la esquina inferior derecha
figurara el nombre, la direccion postal y de
correo electronico del autor con quien debe
mantenerse correspondencia.

3.- Originales: Se refiere a trabajos sobre
cualquier campo de la patologia reumatica.
En la segunda hoja figurara un resumen, con
un maximo de 200 palabras en espafiol, des-
cribiendo los objetivos, metodologia, resulta-

dos y conclusiones del trabajo. En esta misma
hoja se incluiran tres palabras clave, que faci-
liten la identificacion del trabajo, con las mis-
mas caracteristicas de idioma. Los apartados
que debe incluir son: introduccion; pacientes,
material y método; resultados; discusion; y
bibliografia. La extension maxima sera de 12
folios de 30 lineas de 70 pulsaciones, a doble
espacio y se admitiran hasta un maximo de 6
figuras y 6 tablas.

4.- Presentacion de Casos Clinicos: En
la segunda hoja figurara un resumen del
caso, con un maximo de 100 palabras en
espafiol. En esta misma hoja se incluiran tres
palabras clave, que faciliten la identificacion
del trabajo, con las mismas caracteristicas de
idioma. A continuacion el esquema a seguir
incluira; introduccion, descripcion del caso y
discusion. La bibliografia incluira un maxi-
mo de 15 citas. La extension maxima sera de
5 folios de 30 lineas de 70 pulsaciones, a
doble espacio y se admitiran hasta un maxi-
mo de 3 figuras y 3 tablas. Una vez presenta-
do el caso, se incluira en formato de tabla o
caja, a juicio del autor, las dificultades del
caso y tras la discusion del mismo, las llama-
das de atencion o aprendizaje del mismo.

5.- Cartas al Director: En esta seccion
se publicaran objeciones o comentarios rela-
tivos a articulos o casos clinicos publicados
recientemente en la Revista. La extension
maxima sera de 2 folios como maximo y se
admitira una figura o una tabla. La bibliogra-
fia sera de 10 citas como maximo.

6.- Revision y puesta al dia: En este
apartado se incluiran en formato de resumen,
las charlas de los ponentes invitados, presen-
tadas en las reuniones, Simposium y/o Con-
gresos de la SVR. La extension maxima sera
de 5 folios de 30 lineas de 70 pulsaciones, a
doble espacio y se admitiran hasta un maxi-
mo de 3 figuras y 3 tablas. El autor incluira
un maximo de 5 aspectos relevantes de su
revision, que podran ser incluidas en el apar-
tado de Conclusiones.

7.- Galeria de Imagenes: Se admitiran
imagenes sobre cualquier campo de la Reu-
matologia. Se debera aportar la interpreta-
cion de la misma, con una extension maxima
de 100 palabras.

8.- Buzon de la Evidencia: En esta sec-
cion se intentara contestar, segun la mejor
evidencia posible, a preguntas surgidas en la
practica clinica cotidiana. En la estructura de
presentacion, quedara al inicio de forma
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clara la formulacion de la pregunta. Poste-
riormente la contestacion, en un maximo de
3 folios, describira la ruta de busqueda reali-
zada, los comentarios y conclusiones. Se
admitiran un maximo de 20 citas y hasta 2
tablas. Se podran remitir preguntas con su
contestacion realizado por alguno de los
socios de la SVR, o preguntas a contestar en
esta seccion mediante el apartado de buzon
de socio y ser contestadas por alguno de los
socios de la SVR, designado por el Comité
Editorial de la Rev. Sociedad Val. Reuma.

9.- Herramientas utiles en la asistencia:
En este apartado se aceptaran aportaciones de
los socios de la SVR, en forma de tablas, for-
mulaciones, arboles de decision, frases o
axiomas clinicos contrastados, etc, que pue-
dan ser de utilidad para la practica clinica coti-
diana. La extension maxima sera de 1 folio.

10.- Bibliografia comentada: A peti-
cion del Comité Editorial de la Rev. Socie-
dad Val. Reuma. y por ser considerados de
interés, se publicaran por encargo, comenta-
rios o analisis de trabajos publicados a nivel
nacional o internacional. La extension maxi-
ma sera de 2 folios.

11.- Grupos de trabajo y Estudios en
marcha: Se incluye la publicacion de infor-
macion acerca de los grupos de trabajo, den-
tro de la SVR, en cualquier aspecto de la pato-
logia reumatica y de los estudios en fase de
realizacion o en fase de diseno, con el animo
de aumentar la participacion en los mismos.

12.- Buzén del socio: En esta seccion se
podran recibir comentarios, ideas y sugeren-
cias de los socios de la SVR, en aspectos
referidos a la propia SVR o a la Revista, en
cualquiera de sus apartados.

13.- Resto de secciones, quedara a criterio
del Comité Editorial de la Rev. Sociedad Val.
Reuma. para su publicacion en cada niimero:
entrevista, noticias/agenda, biografia y/o
datos historicos de la SVR, consulta juridica,
ocio, conocer la Comunidad Valenciana.

El Comité Editorial de la Rev. Sociedad
Val. Reuma. acusara recibo de los trabajos
enviados e informara de su aceptacion por
correo electronico. Este mismo comité se
reserva el derecho a rechazar los trabajos
enviados, asi como proponer modificaciones
en ellos, cuando lo considere necesario.

Las fechas limite para remitir para
valorar su publicacion en cada nimero
(trabajos, consultas, imagenes, etc), seran:
15 de Junio y 15 de diciembre, de cada afio.
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Resultados del estudio MOTRABI
(Masa 0seca tratamiento bioldgico)

CALVO CATALA J', GARCIA - BORRAS JJ2, PEREZ SILVESTRE J', GRUPO MOTRABI (ALVAREZ A*, CAMPOS FDEZ. C', CARRO A*, CORTS JR,
GLEZ.-CRUZ MI', JOVANI J¢, LERMA J)’, MINGUEZ M®, MUNOZ M?, NEGUEROLES R?, PEREZ TORRES F®, ROSAS J'°, VALERO JL?, VILA V')
'Consorcio Hospital General Universitario de Valencia; *Hospital Universitario La Fe de Valencia; *Hospital de Orihuela; “Hospital La Plana de Cas-
tellon; *Hospital Clinico de Valencia; *Hospital General de Elda; "Hospital General de Castellén; ®Hospital San Juan de Alicante; *Hospital de

Requena; "Hospital Villajoyosa; '"Hospital de Vinaroz

Estudio realizado con el patrocinio de la Sociedad Valenciana de Reumatologia

Correspondencia: Dr. Javier Calvo Catala - Consorcio Hospital General Universitario de Valencia

DL calvo_jav@gva.es

Es un hecho constatado que las enfermedades reuméticas inflamato-
rias cursan con osteoporosis, siendo su etiologia multifactorial. Diver-
sos estudios indican que el tratamiento con anti-TNF, contribuye a
mejorar la masa dsea de los pacientes tratados, reduciendo el riesgo
de fracturas.

Con estas dos premisas, las unidades de Reumatologia de los hospi-
tales de la Comunidad Valenciana, hemos desarrollado el estudio
MOTRABI (Masa Osea en pacientes con TRAtamiento Bloldgico),
teniendo como objetivo primario valorar la evolucion de la densidad
mineral dsea (DMO) al afio de tratamiento con infliximab.

El objetivo secundario fue valorar las variaciones de los biomarcado-
res de formacion y resorcion. Constatamos también la valoracion del
dolor y global de la enfermedad, tanto por el paciente como por el
médico.

Palabras clave: osteoporosis, anti-TNF, infliximab.

Es un estudio de cohortes prospectivo, observacional, no intervencio-
nista, en el que se incluyeron 80 pacientes diagnosticados de artritis
reumatoide, artropatia psoridsica y espondilitis anquilosante. Las
pautas terapéuticas, son las habituales y establecidas para cada pro-
ceso. Se excluyen pacientes que estén en tratamiento con antirresor-
tivo o farmaco osteoformador, a excepcion del Calcio y la vitamina D.
Tras un afio de tratamiento con Infliximab, hemos constatado una
mejoria de la DMO estadisticamente significativa en ambas localiza-
ciones (p=0,002 en la cadera y p<0,05 en la columna). No han apa-
recido fracturas en este periodo.

No hemos encontrado diferencias significativas en los valores de mar-
cadores de formacion y resorcion. Como era de esperar, se ha obser-
vado una mejoria significativa en el dolor y la valoracion global de la
enfermedad por el paciente como por el médico

INTRODUCCION
as artropatias  inflamatorias
I como la artritis reumatoide, la
espondilitis anquilosante y la
artropatia psoriasica son muy frecuen-
tes y causan una gran morbilidad.

Las enfermedades inflamatorias tie-
nen como comun denominador el des-
arrollo de osteoporosis periarticular y
generalizada en mayor o menor grado,
independientemente de los tratamientos

a que estos pacientes son sometidos,
como los corticoides o los imunosupre-

sores. Ademads, estos pacientes estan
sometidos a los mismos factores de ries-
go para padecer osteoporosis que la
poblaciéon general. Como es de esperar
son mas frecuentes las fracturas verte-
brales y de fémur en estos pacientes.

La fisiopatologia de la osteoporosis
tanto periarticular como generalizada es
multifactorial, pero fundamentalmente
esta relacionada con el proceso inflama-
torio. El aumento de produccion de cito-
quinas inflamatorias (TNF-alfa, IL-1
beta e IL-6) promueve la formacion y
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activacion de los osteoclastos', lo que ha
hecho que se busquen tratamientos con
antagonistas de las citoquinas e inhibi-
dores de la actividad osteoclastica™.
Los osteoblastos no sélo juegan un
papel importante en la formacion del
hueso sintetizando las proteinas de
matriz sino que también regulan la
maduracion de los osteoclastos. La
maduracion de estos requiere el estimu-
lo producido por los ligandos del recep-
tor para la activacion del factor nuclear
kappa p (RANKL) que se expresa en los
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osteoblastos. En los procesos inflamato-
rios las citoquinas pro-inflamatorias,
IL-1y el TNF-alfa, causan un desequili-
brio en el metabolismo del hueso, favo-
reciendo la resorcion a través de la
induccion de RANKL por los osteoblas-
tos*.

El desarrollo de los agentes biologi-
cos, en concreto los anti-TNF, en el tra-
tamiento de estas enfermedades ha
supuesto un gran avance, solo compara-
ble al de la introduccion terapéutica de
los corticoides en la artritis reumatoide’.

Experimentalmente se ha visto que
en la artritis reumatoide inducida hay
una pérdida de masa dsea sistémica y
focal debido al aumento del TNF-alfa y
RANKL, en cambio la osteoprotegerina
(OPG) inhibe resorcion del hueso.
Administrando los anti-TNF y la OPG
se reduce la pérdida de masa 6sea en los
ratones con un modelo de artritis reuma-
toide inducida’.

Las enfermedades inflamato-
rias reumatoldégicas se acompaian
de osteoporosis multifactorial, lo
que incrementa la aparicion de
fracturas.

La administracion de anti-TNF,
actia de forma positiva, mejoran-
do el balance del metabolismo
0seo, evitando la pérdida de masa
6sea y por tanto, disminuyendo las
fracturas.

Con la presencia de diversos estudios
que argumentaban la mejoria de la den-
sidad mineral 6sea y la disminucién del
remodelado 6seo en pacientes afectos
de artropatias inflamatorias en trata-
miento con anti-TNF*'%, nos planteamos
nuestra hipotesis de trabajo: valorar la
mejoria de la densidad mineral 6sea
(DMO) en pacientes con enfermedades
inflamatorias cronicas, tratados con
infliximab durante un afio.

OBJETIVOS
Como objetivo primario, se valor6 la
evolucion de la densidad mineral osea
(DMO) al afio de tratamiento con infli-
ximab.

Objetivo secundario: modificaciones

de los biomarcadores de formacién y
resorcion 6sea a los 6 'y 12 meses de tra-
tamiento.

Se valoraron también, como medidas
de eficacia del tratamiento, mediante
escala analdgica visual (EAV), el dolor
y valoracion global de la enfermedad
tanto por el paciente como por el médi-
co.

Objetivo primario: Valorar la
evolucion de BMD tras un afio de
tratamiento con infliximab en
pacientes con artritis reumatoide,
espondilitis anquilosante y artro-
patia psoriasica.

Objetivo secundario: Valorar la
variacion de los marcadores de for-
macion y resorcion. Constatar la
mejoria de calidad de vida de los
pacientes tratados.

PACIENTES Y METODOS

Estudio de cohortes prospectivo, obser-
vacional, no intervencionista, para la
utilizacion de datos obtenidos de la
practica clinica.

Se incluyeron pacientes mayores de
edad, de ambos sexos, diagnosticados
de artritis reumatoide, artropatia psoria-
sica y espondilitis anquilosante segin
los criterios habituales, y que cumplie-
ran los criterios establecidos por la
Sociedad Espafiola de Reumatologia
para el uso de anti-TNFE. El tratamiento
con anti-TNF se administr6 a las dosis
habituales y con las pautas establecidas
para cada proceso. Se excluyeron
pacientes que estén en tratamiento con
antirresortivos u osteoformadores, a
excepcion del tratamiento con Calcio y
Vitamina D.

Se midi6 la densidad mineral ésea
(DMO) de columna lumbar y fémur
total con densitébmetro por absorciome-
tria por Rx doble foton al inicio y al afio.
En este mismo periodo, se realizaron
dos controles de radiologia de columna
dorsolumbar, de perfil. Se interrogd al
paciente sobre la aparicion de fracturas
no vertebrales.

Los biomarcadores de formacion y
resorcion se valoraron al inicio, 6 y 12
meses.
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Valoramos la variacion en la calidad
de vida del paciente mediante escala
visual del dolor, asi como la valoracion
por el médico y el paciente mediante
escala analdgica.

En el procesamiento de datos, se uti-
liz6 la base de datos ACCES y el progra-
ma estadistico SPSSvs12 para el proce-
samiento de datos. Para la comparacion
de medias se utilizo el analisis de la
varianza y los valores de DMO se trans-
formaron en variables cualitativas, utili-
zandose la Chi cuadrado para la compa-
racion de los porcentajes, con un valor
de significacion estadistica de p<0.05.

Resultados

Se incluyeron 80 pacientes en el estu-
dio (62,5% eran mujeres, con una
mediana de edad 47,68+11,31), finali-
zandolo 68 pacientes. Las interrupcio-
nes se debieron a: 4 reacciones cutane-
as, 3 casos por ineficacia, 2 por abando-
no, 2 por cirugia y 1 por cuadro vasova-
gal tras la infusion del farmaco.

La artritis reumatoide fue la patolo-
gia mas prevalente (48,8%), seguida de
espondilitis anquilosante (33,8%) y
artropatia psoriasica (17,5%).

Hemos reflejado en la tabla siguiente,
los factores de riesgo presentes en los
pacientes, asi como la presencia de frac-
turas vertebrales mediante el indice de
Meunier (Tabla 1).

Los farmacos modificadores de la
enfermedad asociados al infliximab mas
utilizados  fueron el metrotexate
(72.5%), con una mediana de dosis
10,78+3,9 mg, y una duracion 42,64
meses y la leflunomida (33,8%), con
una mediana de dosis 19,2642,67 mg y
con una duracién de 13,41 meses. Un
47,5% de pacientes, tomaba corticoides
con una mediana de dosis 8,89+6,29
mg, y una duracion 28,27 meses. El
78,8% de los pacientes asociaron
AINES.

Objetivo Primario: Evolucion de
densidad mineral 6sea. En el 27,45% de
los pacientes, se detectd una masa dsea
patologica al inicio del estudio, y de
ellos el 35% tenia criterios de osteopo-
rosis (Tabla 2).

Comparados los resultados de densi-
tometria tras 12 meses de tratamiento, se
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TABLA 1

FACTORES RIESGO OSTEOPOROSIS E iINDICE MEUNIER

Factores riesgo osteoporosis %

Fumador 17,5

Café 38,8

Corticoides >10mg/dia 47,5

Calcio + Vitamina D 22,5

Dieta rica calcio 18,8

Dieta pobre calcio 80

Fracturas previas 3.8
14 78,8%
15 3,8%
16 7,5%

1. Meunier (minimo 14) 17 1,3%
18 5%
20 1,3%

L 26 1,3%

TABLA 2

VALORES MEDIOS AL INICIO Y A LOS 12 MESES DE T - SCORE

Al inicio 12 meses
Columna t-score: -1.33 (-4.9/+1) t-score : -1.02 (-4.1/+ 1.7)
\Cadera total t-score: -0.84 (-2.7/+1) t-score: -0.76 (-2.5/+ 1.6)

constata una mejoria en los valores tanto
de columna como de cadera, siendo la
diferencia estadisticamente significati-
va en ambas localizaciones (p=0.002 en
cadera y p<0.05 en columna).Aunque
no era objetivo del estudio MOTRABI,
tras los 12 meses de tratamiento, no se
ha constatado ninguna nueva fractura
vertebral ni no vertebral.

Objetivo  Secundario: Valorar las
variaciones de los marcadores de forma-
cidn y resorcion osea, que se determina-
ron al inicio, a los seis y a los doce meses.
Los parametros analiticos utilizados en el
estudio se muestran en la siguiente tabla,
siendo muy variables entre los distintos
hospitales que intervinieron en el estu-
dio, lo que dificult6 seriamente la valora-
cion de resultados (Tabla 3).

El calcio y el fosforo en orina tendie-
ron a disminuir con respecto a la visita
basal, aunque sin diferencias estadisti-

camente significativas. Como resumen,
no se han constatado diferencias signifi-
cativas en las determinaciones de los
marcadores de formacion (p=0.514) ni
de resorcion (p=0.684).

Aunque no lo incluimos como objeti-
vo secundario, valoramos también la
evolucion del dolor en el paciente, asi
como la evaluacién global de la enfer-
medad tanto por el paciente como por el
médico, todas ecllas mediante EAV,
habiéndose constatado una importante
mejoria de los tres parametros, siendo
ya evidente a los seis meses de iniciar el
tratamiento. La escala analdgica del
dolor fue 7,44 basal y 2,77 al aflo. La
valoracion del paciente, pasé de 7,15
basal a 2,52 tras seis meses de trata-
miento. En este mismo periodo, la valo-
racion por el médico pasd de 6.86 a
2,47, mejorias con significacion estadis-
tica (p<0,05) en los 3 casos.
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Tras 12 meses de tratamiento,
hemos constatado un aumento de
masa 6sea en los pacientes estudia-
dos. De forma paralela, no han
aparecido nuevas fracturas verte-
brales ni no vertebrales.

En contra de otros estudios rea-
lizados, no hemos observado dife-
rencias significativas en los marca-
dores de formacion y resorcion
oOsea.

Existe una clara mejoria del
dolor y la valoracion de la enfer-
medad de los pacientes tratados
con infliximab.

En pacientes con patologia
inflamatoria el tratamiento con
infliximab podria permitir que la
masa 0sea no disminuya e incluso
mejore, lo que podria traducirse en
una disminucion de posibles frac-
turas osteoporoticas.

Trabajos mas amplios, nos per-
mitiran valorar mas objetivamente
el efecto positivo de los tratamien-
tos biologicos sobre el metabolismo
calcico.

Estudios promocionados por
sociedades cientificas, como el
actual (Sociedad Valenciana de
Reumatologia), implican mas a los
profesionales en la obtencion de
resultados.

DISCUSION

Existen diferentes estudios que apoyan
nuestra hipotesis de trabajo, Langu et al,
en un estudio con 26 pacientes con
artritis reumatoide (AR) tratada con
anti-TNF (Infliximab) durante un afio,
disminuye la inflamacion articular y
disminuye el remodelado del hueso,
reduciendo el riesgo de osteoporosis y
por tanto de posibles fracturas en los
pacientes con AR®.

En otro estudio, de Vis M. et al, en 36
pacientes con AR se observa una tenden-
cia al aumento de la densidad mineral
osea en columna vertebral tras un afio de
tratamiento con anti-TNF (Infliximab)’.
Semejantes resultados se evidencian en
una revision en 2002 de Quinn M, et al,
20 pacientes con artritis reumatoide®.
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Demis et al, en 29 pacientes con
espondilitis anquilosante’ tratados con
infliximab durante 6 meses evidencid
una mejoria estadisticamente significa-
tiva de la densidad mineral dsea tanto en
region lumbar como fémur.

En un estudio similar a los anteriores
Allali et al, con 22 pacientes con AR tra-
tados con anti-TNF (Infliximab), pero
evaluando los biomarcadores mostraron
una disminucion de los mismos asi
como de la IL-6 lo que les lleva a pensar
que los anti-TNF disminuyen la infla-
macion y ademas disminuye el remode-
lado 6seo'™". Estos estudios incluyen
pocos pacientes para extraer conclusio-
nes, y algunos como el de Demis et al,
son cortos en el periodo de tiempo de
evaluacion.

Nuestro estudio se ha realizado con
un grupo amplio de pacientes (80) en
contraposicion a los estudios realizados
previamente®. Nuestra hipdtesis de tra-
bajo ha sido confirmada tras un afio de
tratamiento con infliximab, al igual que
estudios previos, con una mejoria signi-
ficativa en los valores densitométricos
tanto en cadera como en columna.

En el estudio radiologico de columna
realizado a los doce meses, se mantuvo
el mismo indice de Meunier, no consta-
tandose nuevas fracturas vertebrales ni
no vertebrales durante los 12 meses que
durd el estudio. En nuestro estudio, no
hemos encontrado diferencias significa-
tivas en los marcadores de formacion y
resorcion Osea entre la visita basal, la
determinacion a los seis meses y los
valores tras un aflo de tratamiento. Estos
datos, no coinciden con los constatados
en estudios previos'*".

Como era previsible, tras un afio de
tratamiento con infliximab, existe mejo-
ria en el dolor y la valoracion de la
enfermedad por el médico y el paciente.

Quiza se precisen estudios mas
amplios que confirmen esta hipdtesis,
pero con los datos reflejados en la
bibliografia y nuestros resultados, lo
que parece evidente es que los nuevos
tratamientos para la patologia inflama-
toria reumatologica, ademas de mejorar
la actividad de la enfermedad y evitar su
progresion, disminuyen la pérdida de
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TABLA 3

VALORES INICIALES Y FINALES DE MARCADORES DE FORMACION Y RESORCION
ANALIZADOS
Minimo Maximo Media Desviacion
tipica
FAbasal 35 244 85,38 35,78
FA12meses 39 250 93,14 51,38
CASbasal 5,24 10,30 9,3278 ,7040
CAS12 meses 7,83 10,30 9,2877 ,4901
CAODbasal ,09 390,00 131,0550 89,8458
CAO12meses ,11 328,00 127,2381 84,0791
PSbasal 1,00 4,50 3,2805 ,7370
PS12meses 2,18 5,70 3,5594 ,6128
PObasal 0 1210 450,87 289,77
PO12meses 0 1015 405,52 279,26
PTHbasal 7,300 94,500 46,60889 22,76171
PTH12meses 22,000 99,000 49,91364 21,79852
FATRbasal 1,600 19,000 4,59261 3,69835
FATR 12meses 1,600 15,200 4,60923 4,58611
Osteocalcinabasal ,000 23,140 9,50718 5,38144
Osteocalcinal2meses 3,100 24,000 9,51393 4,56755
DPD orinabasal 2,700 102,000 49,65455 36,92309
DPD orinal 2meses 3,300 177,000 70,52857 67,24928
DPD/Creat orinabasal ,050 55,000 22,01766 18,08914
\DPD/Creat orinal2meses ,050 83,000 26,46324 21,01356

I
FA: fosfatasas alcalinas; CAS: Calcemia; CAO: calciuria; PS: fosforo sangre; PO: fosforo en
orina; PTH: parathormona; FATR: fosfatasa dacida tartrato resistente; DPD: deoxipiridinolina.

masa 6sea (en nuestro estudio, mejora la
densidad mineral dsea), lo que logica-
mente, colaborara a disminuir las fractu-
ras en nuestros enfermos.

El estudio MOTRABI ha sido
realizado en distintas unidades
reumatoldgicas de la Comunidad
Valenciana y con el patrocinio de
la Sociedad Valenciana de Reuma-
tologia.

El estudio MOTRABI fue apro-
bado por el Comité Etico de Inves-
tigacion Clinica del Consorcio
Hospital General Universitario de
Valencia.
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Gestacion en pacientes con lupus eritematoso
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El Lupus eritematoso sistémico (LES) y las alteraciones de la hemos-
tasia de cardcter trombofilico como el sindrome antifosfolipido (SAF)
primario o secundario, se asocian a un aumento de pérdidas gesta-
cionales, si se compara con mujeres de la misma edad sin patologia
asociada. En algunas de estas pacientes se producen, incluso, pérdi-
das fetales recurrentes.

Objetivo. Estudiar el perfil del las pacientes con LES y/o SAF que
sufren pérdidas gestacionales asi como la influencia del tratamiento
asociado de acetilsalicilico (AAS) con heparina de bajo peso molecu-
lar (HBPM) en la evolucion de la gestacidn. Material y métodos. Revi-
sion de historias clinicas de 20 pacientes en edad gestacional diag-
nosticadas de LES y/o SAF, recogiendo para todas ellas datos de
edad, tiempo de evolucion de la enfermedad, n° de gestaciones (abor-
tos, recién nacidos (RN) a término y pretérmino), patologia gestacio-

nal, tratamiento farmacoldgico durante gestacion y n° de gestaciones
a término tras inicio de tratamiento con a AAS y HBPI.

Resultados. De las 20 mujeres en edad gestacional, 6 pacientes estaban
diagnosticadas de LES (1 con LES cutdneo), 7 de SAF primario y 6
pacientes tenian LES+SAF. Contabilizamos un total de 42 gestaciones:
29 RN vivos y 13 abortos. La presencia de anticuerpos antifosfolipido
(Acs APL) se detectd en 17 pacientes y 7 tenian, ademés, presencia de
anticoagulante lipico (AL). Datos clinicos de preeclampsia se objetiva-
ron en 4 pacientes. Todas las pacientes con presencia de Acs APL lleva-
ban tratamiento con AAS previo a la gestacion y en 7 pacientes se afia-
dic HBPM al tratamiento con AAS por abortos de repeticion, consi-
guiendo todas ellas RN vivos. Conclusion: la frecuencia de pérdidas ges-
tacionales es alta en pacientes con LES y/o SAF. El tratamiento combi-
nado con AAS y HBPM puede mejorar la evolucion de estas pacientes.

Palabras clave: Lupus eritematoso, sindrome antifosfolipido, pérdidas gestacionales.

INTRODUCCION

El lupus eritematoso sistémico (LES)
es una enfermedad autoinmune multisis-
témica que se presenta con frecuencia en
mujeres, fundamentalmente en edad fér-
til. Como consecuencia de la aparicion de
nuevos tratamientos, se ha observado en
los ultimos afios una mejoria en la espe-
ranzay la calidad de vida de estas pacien-
tes, por lo que es logico que éstas tengan
un mayor madres.
Sin embargo, la fertilidad en estas
pacientes puede verse comprometida, en

deseo de ser

la mayoria de los casos de forma transito-
ria, como consecuencia de las alteracio-
nes de la funcidén ovarica' y del ciclo
menstrual, asociados con frecuencia a la
actividad de la enfermedad™, y a la utili-
zacion de tratamientos inmunosupreso-
res' como la ciclofosfamida* o los corti-
coides. Este hecho ha sido investigado en
varias series, con diferentes conclusio-
nes: mientras para algunos no existen
diferencias significativas en el grado de
fertilidad entre grupos de pacientes con'y
sin diagnostico de LES, en otras series de

|11

pacientes™, sise observa una mayor inci-
dencia de pérdidas fetales (21%) y naci-
mientos pretérmino (12%) en pacientes
con LES.

Mas frecuente es, sin embargo, el
alto riesgo de morbilidad y mortalidad
perinatal, con lo que la posibilidad de
conseguir una gestacion con éxito a tér-
mino desciende’, especialmente, en pre-
sencia de Acs APL. El prondstico para la
madre y el feto puede verse empobreci-
do por las siguientes circunstancias:

1. Mayor riesgo de aborto. La inci-
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PATOLOGIA DE LAS PACIENTES INCLUIDAS EN EL ESTUDIO

REVISTA e 1A SR

6
1

7
.l

LES LES cutaneo

SAF 1° SAF 2°

FIGURA 2

NUMERO DE PACIENTES Y TIEMPO DE GESTACION EN EL. MOMENTO DEL ABORTO

Primer trimestre

11
10
8
6
4
2
2
0

Segundo trimestre

dencia de aborto puede ser hasta de un
40%, fundamentalmente en aquellas
que presentan Acs APL.

2. Mayor riesgo de muerte fetal tardia
y parto prematuro. Debido a la aparicion
de HTA o agravamiento de la misma,
proteinuria y deterioro de la funcion
renal, lo cual indicaria reactivacion del
LES o una preeclampsia sobreafiadida.

3. Lupus eritematoso neonatal. El

paso de Acs anti-Ro y anti-La a través de
la placenta puede producir bloqueos en
la conduccion AV de forma permanente,
alteraciones hematologicas o un rash
transitorio del recién nacido.

El riesgo de muerte materna® durante
la gestacion o el parto es 20 veces supe-
rior para las pacientes con LES. Es decir,
si entre la poblacion normal 14 mujeres
de cada 100.000 que dan a luz mueren,

[12]

entre las enfermas de LES, la cifra se dis-
para hasta las 325 muertes por 100.000
embarazos. Otras alteraciones, como
hemorragias, infecciones, tromboembo-
lismo o infarto de miocardio, también
son mas frecuentes en este grupo.

Son predictores de complicaciones
materno fetales durante la gestacion la
actividad de la enfermedad, la neuropa-
tia, los APL, anti-Ro, anti-La, anti-
UIRNP, la hipocomplementemia, o los
niveles de anti-DNA elevados.

En cuanto a las complicaciones obs-
tétricas’, el 37% de los hijos de madres
con LES nace por cesarea -un 15% mas
que la media-, los partos prematuros
son 2.57 veces mas frecuentes y la pree-
clampsia tres veces mas que en la pobla-
cion general.

No obstante, aquellas mujeres que
hayan estado durante los seis meses
anteriores a la concepcion en una fase
inactiva de la enfermedad tienen un
minimo riesgo de que su enfermedad se
reactive durante el embarazo y, por
tanto, es menos probable que sufran
complicaciones graves.

OBJETIVO

El objetivo principal fue revisar de
forma retrospectiva el perfil del las
pacientes con LES y/o SAF que sufren
pérdidas gestacionales asi como la
influencia de la administracion de ace-
tilsalicilico (AAS) asociado a heparina
de bajo peso molecular (HBPM) en la
evolucion de la gestacion.

MATERIAL Y METODO

Se revisaron las historias clinicas de 20
pacientes con LES y/o SAF que queda-
ron embarazadas durante el seguimien-
to en nuestro servicio en los ultimos 10
aflos. De todas ellas recogimos datos de
edad, tiempo de evolucion de la enfer-
medad, historia obstétrica incluyendo el
n°® de gestaciones, abortos, recién naci-
dos (RN) a término y pretérmino (< 37
semanas), patologia gestacional (funda-
mentalmente preeclampsia) y trata-
miento farmacoldgico durante gesta-
cion. En el estudio analitico para marca-
dores de trombofilia se determind la
presencia de Acs APL y AL.
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RESULTADOS

Se incluyeron un total de 20 mujeres en
edad gestacional (6 pacientes con LES,
1 con LES cutaneo, 6 LES+SAF y 7
SAF 1°) (Figura 1), documentandose un
total de 42 gestaciones: 29 (45.2%) RN
vivos, 5 (11.9%) de ellos pretérmino y
13 (31%) abortos de 7 pacientes (3
pacientes tuvieron 1 aborto, 2 pacientes
2 abortos cada una y 2 pacientes 3 abor-
tos cada una). Las pérdidas gestaciona-
les se produjeron en el primer trimestre
en 11 (84.61%) pacientes y en 2
(15.38%) pacientes en el segundo tri-
mestre (Figura 2). Todas ellas se encon-
traban en remision clinica en los 6
meses anteriores al inicio de la gesta-
cion. En el estudio analitico para marca-
dores de trombofilia (Figura 3) se detec-
t6 la presencia de ACA IgG en 17 (85%)
pacientes (16 con SAF 1° o 2° y una
paciente con LES pero sin clinica de
SAF), ACA IgM en 15 (75%) pacientes,
10 (50%) pacientes anti-B2-GP IgG y 9
(45%) pacientes anti-$2-GP IgM en
cualquier momento de la evolucion de
su enfermedad. El anticoagulante lupico
se detectd en 7 (35%) pacientes.

En el analisis del subgrupo de 7
pacientes que habian tenido algtin abor-
to, 5 de ellas tenian SAF 1°y las 2 res-
tantes SAF2° a LES; todas las pacientes
tenian ACA IgG positivos (Tabla 1).
Unicamente en 4 (9.5%) pacientes se
objetivaron datos clinicos de pree-
clampsia durante gestacion (2 SAF pri-
mario y 2 LES con SAF secundario). El
diagnostico de preeclampsia fue esta-
blecido por la presencia de edemas,
hipertension arterial y proteinuria des-
pués de la semana 20 de gestacion. En
todos casos se tratd de una preeclampsia
leve y fue necesaria la interrupcion del
embarazo para su resolucion. La evolu-
cion fue satisfactoria tanto para la madre
como para el recién nacido.

En las pacientes con LES no se detec-
t6 actividad de su enfermedad durante la
gestacion. En todas las pacientes con
presencia de Acs APL se habia instaura-
do tratamiento con AAS previo al inicio
de la gestacion y en 7 de ellas se afiadio
HBPM al tratamiento con AAS por
antecedentes de abortos de repeticion,

Rev. Sociedad Val. Reuma. 2009, 1;3:11-14

NUMERO DE PACIENTES Y LOS DIVERSOS MARCADORES DE TROMBOFILIA QUE PRESENTAN

ACAIgG ACAIgM Antifp2IgG Antifp2IgM AL

-

ACA: anticuerpos anticardiolipina. AL: anticoagulante lupico

TABLA 1

MARCADORES DE TROMBOFILIA EN LAS PACIENTES CON ABORTOS
Abortos | N°pacientes | AL | ACAIgG | ACAIgM | Anti 32 IgG | Anti 2 IgM
1 2 4 + 4 4 4
1 - s + 4 4
2 1 4 + 4 4 4
1 - I + > >
3 1 4 + 4 4 -
1 4 s - 4 4
A

consiguiendo todas ellas recién nacidos
Vivos.

A modo de resumen, en nuestra serie
de pacientes:

1. La frecuencia de abortos (31%) en
nuestro grupo de pacientes con LES y/o
SAF fue similar a la descrita en la litera-
tura. Las pérdidas gestacionales se pro-
dujeron en el fundamentalmente en el
primer trimestre (84.6%).

2. Los ACA IgG fueron el marcador
de trombofilia mas frecuentemente
detectado y estuvo presente en todas las
pacientes que sufrieron abortos.

3. La preeclampsia fue la patologia
gestacional mas frecuentemente detec-
tada (9.5%); todas las pacientes tenian

[13]

ACA positivos; la resolucion del cuadro
preciso la interrupcion prematura del
embarazo pero con resultados satisfac-
torios tanto para la madre como para el
feto.

4. El tratamiento asociado de AAS y
HBPM mejoro los resultados obstétri-
cos en pacientes con abortos previos,
permitiéndoles completar la gestacion.

DISCUSION

Como consecuencia de la aparicion de
nuevos tratamientos, se ha observado en
los ultimos afios una mejoria en la espe-
ranza y la calidad de vida de las pacien-
tes con LES asociado o no a la presencia
de ACA, lo que en muchas de ellas hace
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que aumente el deseo de ser madres.
Aunque no existe un consenso® de como
manejar las gestaciones en este tipo de
pacientes, las principales estrategias
para evitar que sufran abortos o pérdidas
fetales se basan en "planificar" adecua-
damente el embarazo’. Las unicas con-
traindicaciones formales de embarazo
deberian ser la actividad de la enferme-
dad autoinmune o cuando el tratamiento
farmacoldgico para control de la enfer-
medad sea teratogénico y no se pueda
discontinuar o cambiar. Con un correcto
asesoramiento preconcepcional’®', y un
adecuado seguimiento durante el emba-
razo y el puerperio, preferiblemente en
equipos multidisciplinares, en los que
participen reumatologos, se puede con-
seguir de manera exitosa la maternidad
en estas pacientes si no existen compli-
caciones durante la gestacion (actividad
de la enfermedad, hipertension o deterio-
ro de la funcion renal, etc). La via de
parto se determinard segun los criterios
obstétricos habituales priorizandose la
via vaginal si no existen contraindicacio-
nes. En las pacientes con SAF secunda-
rio y sin historia de tromboembolismo se
recomienda la administracion de 100 mg
de AAS al dia”, pero en las que tienen
antecedentes de manifestaciones trom-
béticas o abortos previos se recomienda
asociar HBPM subcutanea al AAS. El
tratamiento se inicia una vez confirmada
la viabilidad del embarazo por ecografia.

Aunque el nimero de pacientes en
nuestra serie no es muy elevado, hay que
resaltar los datos positivos como el
hecho de que sélo se hayan producido
abortos en presencia de ACA, los pocos
casos de preeclampsia y la ausencia de

mortalidad; datos éstos similares a los
publicados en otras series®".

Finalmente, dado el mayor interés
por este tipo de patologia y con el objeti-
vo de mejorar los resultados y poder
ofrecer una mejor asistencia a nuestras
pacientes en este aspecto, recientemente
nuestro grupo ha puesto en marcha, en
colaboracion con ginecologia, un proto-
colo de actuacion y seguimiento de ges-
tantes con patologia reumatica.
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INTRODUCCION

Las paniculitis son un grupo de enfer-
medades de etiologia y prondstico muy
variados, que ponen a prueba la pericia
del médico mas avezado (Tabla 1). No
en vano, la distincion clinica entre ellas
muchas veces no es posible, aun para el
médico experto. Incluso el diagnostico
diferencial histopatolégico constituye
una tarea ardua para el anatomopatdlogo
interesado en esta patologia, ya que pro-
cesos de enorme trascendencia, como
son los linfomas del tejido celular sub-
cutaneo, podrian confundirse con otros
mas banales. Teniendo en cuenta estos
hechos, se puede considerar a las pani-
culitis como una de las entidades imita-
doras y, generalmente, se requerira un
equipo multidisciplinar para su correcto
diagnostico y tratamiento.

ERITEMA NUDOSO

Concepto

El eritema nudoso (EN) es la variante
clinico-patologica mas frecuente de
paniculitis. Consiste en una reaccioén
cutdnea que puede asociarse con una
amplia variedad de enfermedades o
situaciones clinicas (infecciosas, sarcoi-
dosis, enfermedades autoinmunes sisté-
micas, enfermedades inflamatorias
intestinales, uso de determinados far-
macos, embarazo y neoplasias, entre
otras). Caracteristicamente, se mani-
fiesta por la aparicion de nddulos y pla-
cas sobreelevadas, eritematosas, calien-
tes y dolorosas, localizadas en la zona
pretibial y con una distribucién simétri-
ca. Inicialmente, los nodulos son de
color rojo brillante, pero en pocos dias
se vuelven de color rojo claro o purpura
y, finalmente, toman una apariencia

TABLA 1

CLASIFICACION DE LAS PANICULITIS

Septales con vasculitis
-Vasculitis leucocitoclastica
-Panarteritis nodosa sistémica
-Panarteritis nodosa cutanea
-Tromboflebitis superficial
migratoria
-Calcifilaxis

Septales sin vasculitis

-Eritema nodoso

-Paniculitis migratoria nodular
subaguda

-Necrobiosis lipoidica
diabeticorum

-Paniculitis esclerodérmica
-Morfea profunda

- Fascitis eosinofilica
-Sindrome eosinofilia-mialgia
-Nodulo reumatoideo

-Granmuloma anular subcutaneo

-Xantogranuloma necrobiotico
-Enfermedad de Whipple

Lobulillares con vasculitis
-Vasculitis nodular (eritema
indurado de Bazin)
-Enfermedad de Behget
-Eritema nodoso leproso
-Fenémeno de Lucio
-Enfermedad de Crohn

Lobulillares sin vasculitis

Fisicas: A frigore, traumatica, facticia
y quimica.

Infecciosas: bacterias pidgenas, tuber-
culosis, micobacterias atipicas, sifilis,
lepra, micosis subcutaneas y profundas.
Enzimaticas: Asociada a enfermedad
pancreatica, déficit de o 1-antitripsina.
Inmunolégicas: lGpica, dermatomiosi-
tis, artritis reumatoide, hipocomple-
mentemia, sarcoidosis subcutanea, sin-
drome de Sweet subcutaneo, paniculitis
lipoatrofica.

Neoplasicas: Linfomas, leucemias,
paniculitis histiocitica citofagica.
Asociadas a depositos:

- De grasa (propias de los nifios): Escle-
rema neonatorum, necrosis grasa del
recién nacido, paniculitis postcorticoi-
dea.

- De calcio: Paniculitis calcificada en la
insuficiencia renal (calcifilaxis).

- De acido urico: Paniculitis gotosa.

- De medicamentos: Meperidina, pen-
tazocina, otros.

- De colesterol: Paniculits hemorragica
por émbolos de colesterol.

Otras: Paniculitis lobular idiopatica
(enfermedad de Weber-Christian), pani-
culitis eosinofilica, enfermedad de Roth-
man-Makai, lipogranulomatosis subcuta-
nea, lipodermatoesclerosis, paniculitis
esclerosante postirradiacion.

amarillenta, azulada o verdosa, simulan-
do el aspecto de una equimosis profun-
da. Los nodulos no se ulceran y curan

sin dejar atrofia ni cicatriz. Habitual-
mente, regresan de forma espontanea en
unas pocas semanas. Desde el punto de
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vista histologico el EN es el prototipo de
una paniculitis de predominio septal, sin
vasculitis. Los septos de la grasa subcu-
tanea estan engrosados e infiltrados por
células inflamatorias que se extienden a
las areas periseptales de los lobulillos
grasos. La composicion de dicho infil-
trado inflamatorio varia con el tiempo
de evolucion de la lesion. Un hallazgo
histopatoldgico caracteristico son los
granulomas radiales de Miescher, los
cuales consisten en pequefios agregados
nodulares de histiocitos dispuestos
radialmente alrededor de una hendidura
central con forma variable. El trata-
miento del EN debe ir dirigido a la
enfermedad causal, si ésta puede identi-
ficarse y el reposo en cama suele ser el
unico tratamiento necesario™***.

Epidemiologia

El EN tiene una incidencia muy variable
(de 5 a25 casos por 100.000 habitantes /
afio), de unas regiones a otras. En los
adultos es mas frecuente en las mujeres
(ratio 5:1), sin embargo, en los nifios la
incidencia es similar en ambos sexos.
Aunque puede aparecer a cualquier
edad, su
entre los 30 y 50 afios. La etiologia y
caracteristicas epidemiologicas pueden
ser variables de unas zonas geograficas
a otras, dependiendo de la prevalencia
de las diferentes enfermedades causales,
sobre todo las de origen infeccioso y la
sarcoidosis. Se ha descrito una mayor
incidencia en invierno y primavera,
quiza en relacion con la aparicion de
infecciones de vias respiratorias altas.

maxima incidencia ocurre

Etiologia

Entre el 30% y el 50% de los casos de
EN son idiopaticos. Requena y Sanchez
Yus han recogido recientemente mas de
150 causas diferentes de eritema nudoso
secundario®. Aunque la etiologia es pues
muy variada (Tabla 2), en nuestro
medio, la mayoria de las veces se debe a
infecciones faringeas por Streptococcus
S8 hemolitico del grupo A, infecciones
intestinales por diferentes microorga-
nismos (Salmonella, Shigella, Yersinia o
Campylobacter), tuberculosis, firmacos
(sobre todo los antibidticos betalactami-

cos, sulfamidas y anticonceptivos ora-
les), sarcoidosis y embarazo. No obstan-
te, teniendo en cuenta la diversidad etio-
logica y la potencial gravedad de algu-
nas de las enfermedades que lo provo-
can, es preciso realizar una valoracion
adecuada de todos los pacientes que per-
mita diagnosticar o descartar los casos
mas graves precozmente'"’.

Infecciones

Las infecciones faringeas o de otra loca-
lizacién producidas por Streptococcus f3
hemolitico del grupo A son una de las
causas detectables mas frecuentes de
EN. Las lesiones cutaneas suelen apare-
cer dos o tres semanas después del epi-
sodio de faringitis.

Las infecciones del tracto intestinal
(Salmonella enteritidis y typhimurium,
Shigella spp., Yersinia enterocolitica o
Campylobacter jejuni) se han converti-
do en los dltimos afios en una de las
principales etiologias del EN, tanto en
nuestro medio'' como en otros paises
europeos (por ejemplo, Francia y Sue-
cia), en detrimento de la tuberculosis.
Las infecciones por Yersinia enterocoli-
tica pueden producir enterocolitis, sin-
drome pseudoapendicular, sepsis, linfa-
denopatias, artritis reactivas, alteracion
de la funcion hepatica y EN. En la bru-
celosis puede aparecer EN o una panicu-
litis lobular con o sin vasculitis. El diag-
néstico puede establecerse mediante
aglutinaciones, prueba de Rosa de Ben-
gala, hemocultivos, cultivo de la lesion
cutanea o de la puncion aspirativa de la
médula dsea.

La tuberculosis primaria es otra causa
importante de EN, sobre todo en los pai-
ses en vias de desarrollo. En nuestro pais
aun constituye un grupo etioldgico desta-
cable. Los nddulos cutaneos pueden apa-
recer incluso antes de hacerse positiva la
reaccion de Mantoux. También se han
descrito casos de EN inducidos por la
realizacion de la propia prueba de Man-
toux o por la vacunacion con el bacilo
Calmette-Guérin (BCG). Ademas, el EN
puede ocurrir en personas con una reac-
cidén de Mantoux positiva pero en las que
no se detecta foco de infeccion tuberculo-
sa. Estos casos también precisan trata-
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miento tuberculostatico estandarizado.
El eritema indurado de Bazin se observa
mas raramente que el EN tuberculoso®;
es una paniculitis lobulillar, con vasculi-
tis, reactiva a una infeccion tuberculosa
a distancia (se describe mas adelante en
el apartado de otras paniculitis). Las
micobacterias atipicas (Mycobacterium
marinum, M. chelonae, M. terrae, M.
gordonae, M. abscessus, M. kansasii, M.
avium complex, M. fortuitum, M. xenopi
v M. simiae) pueden producir también
diferentes tipos de paniculitis, ademas de
infecciones de partes blandas, artritis,
tenosinovitis y abscesos fistulizados.

Las micosis profundas producidas
por Histoplasma capsulatum, Blastomy-
ces dermatitidis, Coccidioides immitis y
Paracoccidioides brasiliensis son pro-
pias del oeste y suroeste de Estados Uni-
dos, pero podrian aparecer en nuestro
pais en personas que hayan viajado a
zonas endémicas.

La infeccion por parvovirus B19
también puede inducir la aparicion de
EN, pero son mas frecuentes otras lesio-
nes cutaneas como el eritema infeccio-
s0, las lesiones purpuricas y el edema en
guante y calcetin.

La infeccion por Mycoplasma pneu-
moniae también puede ser el origen de
un EN.

El EN leproso es un término inade-
cuado para describir una vasculitis por
depdsito de inmunocomplejos, que ocu-
rre exclusivamente en pacientes con
lepra multibacilar, especialmente en las
formas lepromatosa (LL) y bordeline
lepromatosa (BL)*. La mayoria de las
veces se desarrolla cuando el tratamiento
de la enfermedad resulta en la muerte
masiva de bacilos de la lepra. Las lesio-
nes cutaneas pueden ser nodulares,
necroticas, pustulosas o hemorragicas y
afectan la cara con frecuencia, hecho que
no suele ocurrir en el EN. Los casos mas
graves originan fiebre, neuritis, ulcera-
ciones cutaneas, linfadenopatias, iridoci-
clitis, orquitis, artritis, dactilitis, periosti-
tis y afectacion renal. El cuadro clinico
suele ser subagudo o cronico, habitual-
mente con una duracion de 6 a 18 meses.
Desde el punto de vista histologico afecta
inicialmente la dermis, y una vez se
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extiende al tejido celular subcutaneo, los
vasos sanguineos de los lobulillos grasos
se ven dafados por un proceso de vascu-
litis, necrosis fibrinoide y trombos intra-
luminales. Con tinciones especiales pue-
den observarse bacilos (Mycobacterrium
leprae) muertos y degenerados o antige-
nos de los mismos. En las lesiones se
observa depdsito de inmunocomplejos,
complemento, infiltrado predominante
de linfocitos T CD-4, TNF-alfa e IL-6. El
tratamiento consiste en talidomida, corti-
coides y/o clofazimina.

Por otra parte, una gran variedad de
microorganismos pueden originar una
paniculitis lobulillar sin vasculitis, por
invasion microbiana directa del tejido
celular subcutaneo, que no debe ser con-
fundida con el EN verdadero. Es conoci-
da con la denominacion de paniculitis
infecciosa o séptica.

Farmacos

Las reacciones de hipersensibilidad a far-
macos suponen entre el 5% y el 25% de
todos los casos de EN. Se ha descrito una
amplia variedad de medicamentos como
agentes etioldgicos, pero los mas fre-
cuentemente reconocidos son los antibio-
ticos betalactamicos, sulfamidas, bromu-
ros, yoduros, antiinflamatorios no esteoi-
deos y anticonceptivos orales. Ante la
sospecha fundada de que un farmaco sea
el desencadenante del EN, debe ser sus-
pendido y no volver a reintroducirse con
finalidad diagndstica.

La retirada o reduccion de los corticoi-
des raramente puede producir en los nifios
una paniculitis lobulillar sin vasculitis
(paniculitis postcorticoidea), que se mani-
fiesta habitualmente por placas paniculiti-
cas localizadas en las mejillas, por lo que
no suele confundirse con el EN.

Causas hormonales

El EN ocurre en el 4,6% de las mujeres
embarazadas, probablemente como
resultado de la produccion de estroge-
nos y del desequilibrio de la relacion
estrégenos-progestagenos. Asimismo,
el embarazo supone aproximadamente
el 2% de las causas de EN. Tanto la tera-
pia hormonal sustitutiva como los anti-
conceptivos orales han sido implicados
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TABLA 2

ETIOLOGIA DEL ERITEMA NUDOSO

Idiopatica: 30%-50%.

Embarazo

Bacterias: Estreptococo betahemolitico, estafilococos, Escherichia coli, Klebsie-
lla pneumoniae, Pseudomona aeruginosa, tuberculosis, vacunacion con BCG,
micobacterias atipicas, yersiniosis, salmonelosis, shigelosis, brucelosis, rickett-
siosis (fiebre Q, fiebre botonosa mediterranea), leptospirosis, tularemia, bartone-
losis (enfermedad por aranazo de gato, -Bartonella henselae-), sifilis, lepra, enfer-
medad de Lyme (Borrelia burgdorferi), meningococia, gonococia, chancroide,
infecciones por Campylobacter spp, Chlamydia (linfogranuloma venéreo y psita-
cosis) y Mycoplasma pneumoniae, Corynebacterium diphteriae, Propionebacte-
rium acnes, Moraxella catarralis y Pasteurella pseudotuberculosis, entre otras.

Hongos: Coccidioidomicosis, blastomicosis, histoplasmosis, esporotricosis,
nocardiosis, mucormicosis, aspergilosis, dermatofitosis (7richophyton).

Virus: Mononucleosis infecciosa, hepatitis B, hepatitis C, citomegalovirus, her-
pes simple, parvovirus B19, HIV, sarampion, varicela, poxvirus (nddulo del orde-
nador y enfermedad virica de Orf).

Parasitos: Protozoos (amebiasis, giardiasis, toxoplasmosis), cestodos (teniasis),
nematodos (ascaridiasis), hidatidosis, tricomoniasis.

Farmacos: Penicilina, amoxicilina, ampicilina, cefalosporinas, ciprofloxacino,
sulfonamidas, sulfonilureas, cotrimoxazol, estreptomicina, minociclina, nitrofu-
rantoina, bromuros y yoduros, anticonceptivos orales (etinilestradiol, noretino-
drel), progesterona, sales de oro, salicilatos, codeina, azatioprina, propiltiouraci-
lo, barbitaricos, hidantoina, fenacetina, carbamacepina, IECAS, ARA II, inhibi-
dores de la bomba de protones, inhibidores de los leucotrienos, inhibidores de la
aromatasa, factor estimulador de colonias granulociticas, fluoxetina y parocetina,
entre otros.

Enfermedades malignas: Linfoma de Hodgkin, linfoma no Hodgkin, leucemias,
carcinoma de células renales, carcinoma de cérvix, sarcomas, carcinoma pelviano
postradioterapia, carcinoide, carcinoma gastrico, colorrectal, pulmonar, hepatico
y pancreatico.

Otras: Sarcoidosis (sindrome de Lofgren), enfermedad inflamatoria intestinal
(enfermedad de Crohn, colitis ulcerosa, diverticulitis), enfermedad celiaca, enfer-
medad de Behget, sindrome de Reiter, lupus eritematoso sistémico, vasculitis,
panarteritis nodosa, sindrome de Sweet, enfermedad de Still del adulto, acné ful-
minans, sindrome de Sjogren, nefropatia Ig A, hepatitis cronica activa, mastitis
granulomatosa.

A\

como factores etioldgicos, pero desde
hace dos décadas, con la comercializa-
cion de farmacos con dosis fisiologicas
de estrogenos, la aparicion de la enfer-
medad ha disminuido.

Sarcoidosis

La sarcoidosis, aunque es una enferme-
dad relativamente rara en nuestro medio
(tasa de incidencia anual de 1,36 casos
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por 100.000 habitantes), puede ser la
causa de hasta el 20% de los casos de
EN. En ocasiones, éste se manifiesta en
forma de placas cutaneas sobreelevadas,
amplias, calientes, de color rojo purpu-
ra, localizadas alrededor de los tobillos,
en vez de los nédulos subcutaneos pre-
tibiales caracteristicos. Cuando se aso-
cia con adenopatias hiliares y poliartritis
o poliartralgias constituye el sindrome
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de Lofgren, el cual suele ser de buen
pronostico, ya que tiende a ser autolimi-
tado en seis a ocho semanas. Cursa habi-
tualmente con fiebre y afecta a mujeres
jovenes entre los 20 y 30 afos de edad.
Las lesiones radiologicas y su extension
deben confirmarse mediante TAC tora-
cica. Aparte del EN tipico, también exis-
te una forma de paniculitis lobulillar sin
vasculitis, con presencia de infiltrados
inflamatorios granulomatosos, no casei-
ficantes, y células multinucleadas
gigantes. Esta forma clinica se ha deno-
minado sarcoidosis nodular subcutanea
o sarcoide de Darier Roussy.

Enfermedades inflamatorias intestinales

Los pacientes con enfermedades infla-
matorias intestinales, colitis ulcerosa y
enfermedad de Crohn, pueden presen-
tar manifestaciones clinicas extraintes-
tinales aproximadamente en el 50% de
los casos. Las mas frecuentes son las
articulares (artritis, sacroilitis y espon-
dilitis anquilosante), el EN, pioderma
gangrenoso, vasculitis nodular, sindro-
me de Sweet, uveitis, tromboembolis-
mo venoso y alteraciones hepatobilia-
res. Las manifestaciones extraintestina-
les, en general, son mads frecuentes en
las mujeres, en los pacientes corticode-
pendientes, en las formas de afectacion
colénica y durante los episodios agudos
intestinales. El EN es mas frecuente en
la enfermedad de Crohn que en la coli-
tis ulcerosa, puede recidivar y, en oca-
siones, ha precisado del uso de corticoi-
des e infliximab para su control. Tam-
bién se han publicado algunos casos
aislados de EN asociado con enferme-
dad celiaca.

Enfermedades autoinmunes sistémicas

Laenfermedad de Behget se puede aso-
ciar con lesiones caracteristicas de EN
0, mas frecuentemente, con paniculitis
lobulillar o mixta (septo-lobulillar),
acompafiada de vasculitis leucocitoclas-
tica o linfocitica prominente, hecho que
asemeja estas lesiones a la vasculitis
nodular y las diferencia del EN'-*, El
sindrome de Sweet subcutaneo puede
manifestarse como paniculitis lobular
neutrofilica o como paniculitis septal

granulomatosa. Por otra parte, la concu-
rrencia clinica de EN y sindrome de
Sweet es relativamente frecuente. El
lupus eritematoso sistémico, la derma-
tomiositis, el sindrome de Sjogren, la
granulomatosis de Wegener, el sindro-
me de Churg-Strauss, la policondritis
recidivante y la enfermedad de Takaya-
su, pueden asociarse a verdaderas lesio-
nes histologicas de EN, si bien, con
mayor frecuencia, lo hacen a otras lesio-
nes paniculiticas lobulillares o vasculiti-
cas que remedan al EN sin serlo.

Neoplasias

El EN puede asociarse a neoplasias
hematologicas (leucemias y linfomas) y
mas raramente a neoplasias de tejidos
solidos (carcinoma pancreatico, colo-
rrectal, pulmonar, de células renales,
del cérvix uterino, tumor carcinoide,
feocromocitoma, etc...). Por su rareza,
la mayoria de los casos descritos son
casos clinicos aislados. En la enferme-
dad de Hodgkin, otras alteraciones cuta-
neas paraneoplasicas como el prurito,
eccema y la micosis fungoides son mas
frecuentes que el EN. También puede
ocurrir infiltracion lobulillar linfomato-
sa, leucémica o metastasica de la piel
simulando un EN. Por este motivo,
cuando el anatomopatélogo estudia una
lesion paniculitica debe mantener un
indice de sospecha adecuado que le per-
mita distinguir con certeza estos casos
graves, en ocasiones dificiles de diferen-
ciar desde el punto de vista histopatold-
gico y practicamente imposible desde el
punto de vista clinico®.

Patogenia
El mecanismo intimo de produccion del
EN y de otras paniculitis no se conoce,
probablemente  sea  multifactorial.
Podria tratarse de un proceso de base
inmunologica mediado por autoanti-
cuerpos, inmunocomplejos circulantes,
activacion del complemento, vascultis o
hipersensibilidad celular retardada. El
deposito de inmunocomplejos y la acti-
vacion del complemento serian respon-
sables de las lesiones histopatologicas.
Pueden concurrir factores reactivos
(eritema nudoso, vasculitis nodular,
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ciertas infecciones a distancia), infec-
ciosos (paniculitis infecciosas), autoin-
munitarios y vasculiticos (paniculitis
lupica, de la esclerodermia, dermato-
miositis, artritis reumatoide, panarteritis
nodosa y otras vasculits), metabolicos
(necrosis grasa de origen pancreatico,
necrosis grasa del recién nacido, escle-
rema neonatorum, paniculitis post-este-
roidea, deficiencia de ol-antitripsina,
calcifilaxis), fisicos (a frigore, traumati-
cas, facticias, quimicas), neoplasicos
(leucemias, linfomas, paniculitis histio-
citica citofagica o tumores de tejidos
solidos) o parancoplasicos (trombofle-
bitis migratoria superficial).

Anatomia patoldgica
Histologicamente, en el EN se observa
una paniculitis septal aguda o granulo-
matosa, con algun grado de infiltracion
de la periferia de los l6bulos adiposos,
pero respetando el resto del 16bulo. El
infiltrado inflamatorio estd constituido
por neutrdfilos, linfocitos, histiocitos y
células gigantes de cuerpo extrafio. Son
caracteristicos los nodulos radiales de
Miescher, compuestos por grupos de
macrofagos dispuestos alrededor de una
hendidura con forma estrellada o de
banana. También puede observarse
inflamacion de venas septales y hemo-
rragia. Rara vez se observan hallazgos
atipicos que pueden llevar a confusion
diagndstica: infiltrados de predominio
neutrofilico con necrosis focal, vasculi-
tis de arterias de mediano calibre o pani-
culitis lobulillar de predominio linfohis-
tiocitario®.

De acuerdo a estos hallazgos y segtin
la clasificacion de Ackerman y Ragaz
se catalogan las lesiones en tempranas
(incipientes), bien establecidas (activas)
y tardias (regresion, fibrosis):

Lesion temprana (incipiente): Se carac-
teriza por ensanchamiento con edema e
infiltrado inflamatorio de los septos; el
infiltrado inflamatorio esta constituido
por neutréfilos, eosindfilos, linfocitos e
histiocitos. Se observan ocasionales
neutrdfilos en la periferia de los 16bulos
grasos. También es habitual la dilatacion
capilar y venular, asi como la presencia
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FIGURA 1 FIGURA 2

NODULOS DE ERITEMA NUDOSO

LESIONES DE ERITEMA NUDOSO

piernas

forme

Figura 1.- Nodulos de Eritema nudoso en cara anterior de

Figura 2.- Lesiones de eritema nudoso con evolucion contusi-

de infiltrado inflamatorio difuso en la
dermis superficial y profunda, especial-
mente de linfocitos.

Lesion establecida (activa): El proceso
inflamatorio se distribuye homogénena-
mente en las tres zonas. En los septos se
aprecia fibrosis con denso infiltrado
inflamatorio mixto, abundantes células
gigantes multinucleadas, eosinofilos y
escasos neutrofilos. Los 16bulos grasos
quedan constrefiidos por el compromi-
so septal y pueden mostrar fibrosis cen-
tral, células espumosas e infiltracion
granulomatosa con células multinuclea-
das localizadas en la periferia del lobuli-
llo. También aparece infiltrado infla-
matorio difuso en la dermis.

Lesion tardia (regresion, fibrosis): Los
septos presentan marcada fibrosis,
algunos lobulos quedan notablemente
reducidos y obliterados. Se aprecian
escasas células espumosas ¢ histiocitos
en los lobulos. Asimismo, se pueden
observar melanofagos en la superficie
superior de la dermis.

Manifestaciones clinicas

La erupcion caracteristica consiste en la
aparicion de comienzo repentino de
nddulos eritematosos, dolorosos y simé-
tricos en las zonas pretibiales”*. De
manera menos frecuente puede haber
una afectacion mas extensa y aparecer
nddulos en las caras laterales de las pier-
nas, las rodillas, la cara extensora de los
brazos, los muslos, e incluso la cara y el
cuello®*. Los nédulos suelen tener un
tamafio entre 1 y 5 cm de diametro y es
habitual que aparezcan de forma simé-
trica. Al inicio son de color rojo brillan-
te y de contornos mal definidos, pero
dejan un claro relieve sobreelevado en la
piel afecta. Suelen ser muy dolorosos y
estan calientes a la palpacion. Pueden
ser confluentes formando placas erite-
matosas de diversos tamafios y afectar
zonas amplias del tegumento.

En pocos dias cambian de aspecto y se
transforman en un color rojo claro o pur-
pura, a la vez que se hacen aplanados
(Figuras 1y 2). Al final, tienen una apa-
riencia amarillenta o gris verdosa que
recuerda el aspecto contusiforme de un
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hematoma profundo. El hecho de que el
color de las lesiones se modifique con el
tiempo es una caracteristica especifica que
permite realizar el diagnostico del EN en
diferentes momentos evolutivos de la
enfermedad. Las lesiones nunca se ulceran
y cuando se resuelven lo hacen sin dejar
atrofia ni cicatriz. La erupcion suele durar
entre 3-6 semanas, aunque las lesiones
pueden persistir mas de ese tiempo. En
general no suele recurrir, excepto en los
casos idiopaticos o en los secundarios a
infecciones estreptocdcicas recidivantes®.

Es habitual la presencia de artralgias
y fiebre de hasta 38-39° C y, en ocasio-
nes, puede acompafiarse de fatiga, mal
estado general, cefalea, dolor abdomi-
nal, vOmitos, tos y diarrea. A veces
puede ocurrir epiescleritis o conjunti-
vitis flictenular. Otras manifestaciones
clinicas menos frecuentes son la presen-
cia de linfadenopatias, hepatomegalia,
esplenomegalia y pleuritis.

En los nifos, las lesiones de EN sue-
len durar algo menos de tiempo y se
acompafian de artralgias con menor fre-
cuencia que en los adultos™***.
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Se describen algunas variantes clini-
cas especiales como son el EN cronico,
que incluye las entidades anteriormente
denominadas como EN migrans o pani-
culitis nodular subaguda migratoria de
Vilanova y Piflol”. Se trata de lesiones
con una histologia idéntica al EN pero
con una evolucion clinica diferente. Las
lesiones aparecen en las piernas, pero
son asimétricas y frecuentemente unila-
terales. Se inician como un nddulo que
experimenta un crecimiento centrifugo,
regresando por el centro y adquiriendo
una forma anular o arciforme. No pre-
sentan evolucion contusiforme y curan
sin dejar cicatriz, tan s6lo una pigmenta-
cion y descamacion transitorias. Son
dolorosas aunque menos que las lesio-
nes de EN clasico®. La duracion puede
oscilar de semanas a meses, y su
comienzo se ha visto relacionado con el
embarazo y el uso de anticonceptivos.

Aunque en la actualidad todavia esta
sometido a discusion, para algunos
autores el eritema nudoso migratorio, la
paniculitis subaguda nodular migratoria
y el eritema nudoso cronico son varian-
tes clinicas que representan un espectro
evolutivo del EN**.

Otra forma clinica especial es el EN
plantar. Se trata de una rara variante que
aparece en nifios y adultos jévenes y que
se caracteriza por la aparicion de nddu-
los eritematosos y dolorosos en las pal-
mas de las manos o en las plantas de los
pies después de realizar una actividad
fisica. A menudo es un proceso unilate-
ral y suele durar pocos dias®*.

Diagnéstico

Sindromico

Se basa en las caracteristicas clinicas del
propio EN. No suelen existir problemas
diagnosticos porque las manifestaciones
clinicas son bastante tipicas. En caso de
dudas se recurre al estudio bidpsico. En
diferentes estudios la realizacion de
biopsia se lleva a cabo entre el 50 y el
100% de los pacientes, reflejando habi-
tos desiguales en la practica clinica. En
esta decision es fundamental la opinion
de un dermatdlogo, dada la gran varie-
dad de paniculitis que pueden remedar
al EN. Algunos autores opinan que la
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realizacion de la biopsia debe ser obliga-
da, ya que la distincion clinica entre las
diferentes paniculitis no es posible y
algunos diagndsticos pueden ser de gran
trascendencia.

Etiologico

Dado el gran nimero de procesos que
pueden originar el EN, es preciso opti-
mizar su estudio para que éste resulte
costo-eficaz. En una serie espafiola de
106 pacientes (82 mujeres) diagnostica-
dos de EN por biopsia, en el momento
del diagnostico, el 36,8% fueron idiopa-
ticos. La sarcoidosis y las infecciones
respiratorias no estreptocécicas fueron
las enfermedades desencadenantes mas
frecuentes. Sélo un caso de los 35
pacientes con diagndstico inicial de EN
idiopatico, tras un seguimiento de al
menos 1 afio, fue diagnosticado de EN
secundario®.

El mejor modelo diagndstico predic-
tivo de EN secundario, en este estudio,
incluy6 una radiografia de térax patolo-
gica, una historia previa de infeccion
respiratoria no estreptococica, y un
cambio significativo en el titulo de
antiestreptolisina O (ASLO) en dos
determinaciones consecutivas, realiza-
das en un intervalo de 2-4 semanas. Asi-
mismo, la presencia de sinovitis perifé-
rica, una prueba de Mantoux positiva y
una historia de diarrea sugerian la pre-
sencia de EN secundario. Este modelo
muestra alta sensibilidad y especifici-
dad en la poblacion estudiada.

En otras series, la presencia de tos fue
muy especifica de los pacientes con
tuberculosis y sarcoidosis, la artritis
periférica de las enfermedades de Crohn
y de Behget y las recidivas de EN so6lo
aparecieron en las formas idiopaticas".

Asi pues, un estudio basico que
incluya historia clinica minuciosa
(embarazo, farmacos, fiebre, tos, dolor
de garganta, sintomas de infeccidn res-
piratoria, diarrea, dolor abdominal y
recidivas previas), exploracion fisica de
las articulaciones periféricas buscando
sinovitis, 2 determinaciones consecuti-
vas de titulos séricos de ASLO, una
prueba de Mantoux y una radiografia de
torax, pueden ser suficientes para reali-
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zar el diagnostico etioldgico en la mayo-
ria de los casos de EN secundario, en
pacientes en los cuales la enfermedad se
ha demostrado previamente por estudio
histopatologico.

Dado que la prevalencia relativa de
las enfermedades que causan EN secun-
dario puede ser muy variable de unas
zonas geograficas a otras, estas pautas
no son aplicables de un modo generali-
zado a todos los grupos poblacionales y
precisaran adaptaciones concretas a
cada lugar. En la tabla 3 se detallan las
principales exploraciones complemen-
tarias que pueden ayudar a establecer la
etiologia de los casos secundarios.

Histopatoldgico

Ya se ha comentado la necesidad fre-
cuente de biopsia para asegurar el diag-
nostico de EN y poder diferenciarlo de
otros tipos de paniculitis. Es precisa la
colaboraciéon de un anatomopatdlogo
experimentado en este tipo de patologia
para poder orientar adecuadamente un
diagnostico diferencial. Enfermedades
muy diversas, algunas de ellas de un
pronostico sombrio, como los linfomas
cutaneos, otras con un tratamiento espe-
cifico curativo, como la tuberculosis,
precisan un diagnostico certero y precoz
por motivos obvios.

Es preciso el estudio sistematico de la
epidermis, dermis e hipodermis, para
ver la localizacién de las lesiones, con
especial énfasis en los septos y lobuli-
llos grasos. Por lo tanto la biopsia debe
ser profunda. Es importante la distribu-
cién y caracteristicas del infiltrado
inflamatorio, los cambios de la dermis,
la presencia de necrosis grasa y el tipo
de ésta (coagulativa, liquefactiva, case-
osa, pancreatica, etc...), la localizacion
de las areas necroticas, presencia o no de
vasculitis, el tipo de vasos afectos y la
existencia de lesiones caracteristicas
(nddulos radiales de Miescher, necrosis
caseosa del tejido celular subcutaneo,
células “fantasma” correspondientes a
adipocitos necroticos sin nucleo, células
en “bolsa de habas”, células neoplasi-
cas, necrosis lipomembranosa, granulo-
mas, fibrosis hialina, foliculos linfoides,
material extrafio birrefringente, etc...).
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Todo ello sera crucial en la dificil tarea
de delimitar la entidad clinica responsa-
ble de la paniculitis.

Prondstico

La evolucion natural de la mayoria de los
casos de EN es hacia la curacion esponta-
nea de las lesiones, sin complicaciones™.
Esto significa que cada lesion individual
tarda en curar, sin tratamiento, unas 4
semanas. En casos mas persistentes el
periodo de curacion puede prolongarse
hasta las 6 semanas. Si el proceso dura
mas, debemos distinguir tres situaciones:
aquellas en las que la causa se mantiene
(por ejemplo la toma de un farmaco), un
EN recidivante, que suele corresponder a
casos idiopaticos u ocasionados por
infecciones recurrentes como las estrep-
tococicas y el verdadero EN cronico, des-
crito anteriormente.

Tratamiento

Medidas generales

El tratamiento de aquellos casos de EN
con una causa conocida consiste en tratar
la enfermedad de base o en evitar el des-
encadenante. El reposo en cama se ha
recomendado tradicionalmente para el
tratamiento, aunque no existen ensayos
clinicos controlados sobre su eficacia. La
creencia mayoritaria es que acelera la
resolucion de las lesiones individuales®.
El motivo de la respuesta al reposo es des-
conocido. Desde el punto de vista fisiopa-
tologico, la localizacion de las lesiones en
la cara anterior de las piernas se ha atri-
buido a factores diversos como la falta de
musculo subyacente, la gravedad, la tem-
peratura local o la estructura de la micro-
circulacion de la zona. En cualquier caso,
la mejoria de las lesiones con el reposo
puede atribuirse a una modificacion de
dichos factores. Del mismo modo, puede
explicarse la eficacia indudable de los
vendajes compresivos, siempre que el
paciente los tolere. Evitar cualquier tipo
de irritacion de caracter fisico o quimico
sobre las lesiones también constituye una
medida importante.

Tratamiento farmacolégico
En cuanto al tratamiento farmacologico,
la ausencia de estudios controlados difi-
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TABLA 3

EXPLORACIONES COMPLEMENTARIAS EN EL ERITEMA NUDOSO

I. Pruebas sistematicas, a realizar en todos los pacientes

-Hemograma

-Reactantes de fase aguda (VSG y PCR)

-Bioquimica completa

-Evaluacion de infeccion estreptococica (frotis faringeo, 2 determinaciones de
ASLO, test antigénico rapido o PCR para estreptococo del grupo A, cultivo faringeo)

-Coprocultivos (Salmonella, Shigella, Yersinia, Campylobacter)

-Parasitos y sus huevos en heces

-Baciloscopia y cultivo de esputos en medio de Lowenstein

-Mantoux y efecto booster

-Serologia virus hepatitis A, By C, HIV, Brucella, lues, Chlamydia, Mycoplasma,
Toxoplasma y virus de Epstein-Barr

-Test de embarazo en mujeres en edad fértil

-Radiografia de torax

-Electrocardiograma

-Ecografia abdominal y pancreatica

-Consulta con el Servicio de Dermatologia

-Biopsia de una lesion reciente

-Seguimiento evolutivo de al menos un afio, sin recidivas y sin tratamiento

I1. Pruebas dirigidas, segiin la sospecha clinica

-ANA, anti-ENA, ANCA, crioglobulinas, factor reumatoide, proteinograma y
niveles séricos de complemento ante sospecha de conectivopatia o vasculitis.
-Niveles séricos de ol-antitripsina en las formas ulcerativas (fenotipo Pi si existe
alta sospecha de déficit de alfa-1-antitripsina).

-Pruebas de funcion respiratoria y test de broncodilatadores ante sospecha de défi-
cit de alfa-1-antitripsina o sarcoidosis.

-Estudios adecuados si se sospecha sarcoidosis (enzima convertidora de angioten-
sina, TAC toracico, broncoscopia y biopsia cuando esté indicada).

-Estudio hematoldgico, si se sospecha neoplasia hematologica.

-Estudio digestivo para descartar enfermedad inflamatoria intestinal o celiaca
cuando exista sospecha clinica.

-Otras serologias especificas si se sospecha enfermedad infecciosa

-Hemocultivos si se sospecha infeccion o sepsis.

-Estudios adecuados para descartar neoplasias cuando exista sospecha clinica o en
casos de tromboflebitis superficial migratoria.

-TAC toracico y/o abdominal si existe sospecha de sarcoidosis, neoplasia hemato-
logica, pancredtica o de otra localizacion.

-Estudios para descartar hipercoagulabilidad congénita en caso de tromboflebitis
superficial migratoria.

-Niveles de glucosa-6-fosfato deshidrogenasa, si se contempla la posibilidad de tra-
tar con dapsona.

A

culta la eleccion de un farmaco para tra-
tar el EN. Desde un punto de vista sinto-
matico, los antiinflamatorios no esteroi-
deos (AINE) pueden ayudar a disminuir
el dolor y la duracién de los nddulos,
aunque no hay estudios de disefio ade-
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cuado que lo demuestren de una forma
definitiva. Los farmacos mas emplea-
dos son indometacina a dosis de 100-
150 mg por dia® y naproxeno 500-
1.000 mg por dia** , aunque cualquier
otro AINE puede resultar eficaz.
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LESION DE ERITEMA INDURADO

REVISTA DE LA "-UR

60 mg de predniso-
na al dia®. En lesio-
nes localizadas

puede emplearse
triamcinolona ace-
tonido intralesional
diluida a 5 mg/ml.
Se han descrito
casos aislados tra-
tados con hidroxi-
cloroquina 200
mg/12 horas®. En
cuanto a talidomi-
da, su eficacia es
indudable en el
eritema  nudoso
leproso  (ENL)*,
de hecho es una

En caso de que la mejoria sea escasa
con el reposo y los AINE, podemos
emplear como alternativas el yoduro
potasico o la colchicina, que han demos-
trado su eficacia en la practica diaria y
en series pequefias de pacientes. El
yoduro potasico puede administrarse de
dos maneras: como solucion saturada,
en cuyo caso la posologia sera de 2 a 10
gotas cada 8 horas o como comprimidos
de 300 mg, que administraremos tam-
bién cada 8 horas”’. Su uso esta contrain-
dicado durante el embarazo y puede
provocar en el adulto alteraciones de la
funcion tiroidea (tanto hipertiroidismo
como hipotiroidismo). El mecanismo de
actuacion del yoduro potasico en el EN
es también desconocido, aunque se ha
sugerido un efecto antiinflamatorio
derivado de la induccion de la liberacion
de heparina por los mastocitos y una
posible inhibicion de la migracion de los
neutrofilos. Este Gltimo mecanismo es,
precisamente, el que también justifica la
eficacia de la colchicina en el EN. La
dosis empleada de ésta es de 0.6 a 1,2
mg cada 12 horas®. El efecto secundario
mas frecuente es la diarrea, aunque en
general es un farmaco bien tolerado.

El uso de corticoides orales solo esta
justificado en caso de molestias intensas y
siempre que descartemos previamente la
existencia de un proceso infeccioso activo
concomitante. La dosis habitual es de 40-

indicacion de la
talidomida aproba-
da por la FDA desde 1998. También se
ha descrito lamejoria del EN asociado a
enfermedad de Behget (aunque en otros
pacientes ha desencadenado la apari-
cion de lesiones). Sin embargo, no se ha
comunicado su uso en casos de EN cla-
sico. Algo parecido ocurre con la ciclos-
porina A que, a dosis de 3-5 mg/Kg/dia,
se ha mostrado eficaz en casos de
ENL* y en la enfermedad de Behget,
pero no en casos de EN clasico.

Hemos de tener en cuenta que tanto
el ENL como las lesiones de EN asocia-
das a enfermedad de Behget presentan
una importante diferencia histologica,
en ambos casos existe una vasculitis leu-
cocitoclastica que no aparece en el EN
clasico. De hecho algunos autores pro-
ponen dejar de denominar como “erite-
ma nudoso” al ENL para evitar errores,
y considerar también las lesiones de EN
de la enfermedad de Behget como EN-
like y no como un verdadero EN*.

En los ultimos afios la aparicién de
los farmacos biologicos para el trata-
miento de procesos inflamatorios croni-
cos como la artritis reumatoide, espon-
dilitis anquilosante, artropatia psoriasi-
ca, psoriasis y enfermedad de Crohn ha
supuesto un notable avance en el trata-
miento de estas enfermedades. Inmedia-
tamente tras el inicio de su empleo,
empezaron a comunicarse casos de
mejoria de otros procesos inflamatorios
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como usos “off label”. El EN no ha sido
una excepcion, a pesar de que el papel
del TNF en la etiopatogenia del mismo
no esta bien establecido. Algunos estu-
dios han podido mostrar un aumento en
los niveles plasmaticos de TNF en los
brotes de EN*.

En cuanto a los casos comunicados,
podemos contar casi en partes iguales
los de mejoria de las lesiones de EN*-#
47 como los de aparicion de lesiones de
EN durante el tratamiento con farmacos
anti-TNF en otras enfermedades* *- .
En general, los casos de mejoria se han
dado en lesiones de EN asociado a
enfermedad de Crohn y los fracasos
terapéuticos en las de lesiones de EN-
like asociado de Behget®'.

La indicacion de un farmaco anti-
TNF en el EN (sin contar los asociados
a Crohn), seria en aquellos casos de EN
cronico idiopatico en los que han fraca-
sado o estan contraindicadas las terapias
mas habituales. S6lo se han comunicado
tres casos de EN cronico no asociado a
enfermedad de Crohn, tratados con far-
macos anti-TNFE. Uno con infliximab a
dosis de 5 mg/Kg iv cada 8 semanas®,
otro con etanercept 25 mg sc dos veces
por semana® y el tercero con adalimu-
mab 40 mg sc cada 2 semanas™. Ade-
mas, se ha comunicado un caso de ENL
tratado con infliximab®, aunque la etio-
patogenia del ENL parece distinta al EN
clasico. Podemos concluir que, por
ahora, las referencias bibliograficas son
escasas y no permiten recomendar el
uso de estos farmacos en el EN salvo en
casos muy seleccionados con fracaso de
otras terapias.

ERITEMA INDURADO DE BAZIN (EIB)
Y VASCULITIS NODULAR (VN)

Se trata de una paniculitis lobulillar o
septolobulillar con vasculitis, asociada a
una hipersensibilidad al bacilo tubercu-
loso (tuberculide). Es una enfermedad
crénica, mas frecuente en mujeres, con-
sistente en la aparicion de placas y
nodulos subcutaneos, duros, dolorosos,
eritematoviolaceos, que aparecen en
brotes, localizados preferentemente en
la cara posterior de las piernas (Figura
3), con tendencia a la ulceracion necréti-
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cay a dejar cicatriz. Rara vez se locali-
zan en los muslos o en los miembros
superiores. Pueden ser similares a los
del EN y confundirse con él. Los hom-
bres se afectan en el 5 al 10% de las oca-
siones. La enfermedad, que puede reci-
divar, tiende a aparecer en épocas frias,
durante el invierno y principios de pri-
mavera’.

La reaccion de Mantoux puede ser
tan intensa que llegue a ulcerarse. Por
ello es aconsejable utilizar el test de la
PPD ala dilucién 1:10.000°. Deben rea-
lizarse todas las exploraciones comple-
mentarias oportunas para descartar una
infeccion tuberculosa a distancia (histo-
ria de contactos, radiografia de torax,
baciloscopia y cultivo de esputos y orina
en medio de Loéwenstein), aunque en
ocasiones no logra ponerse de manifies-
to. No solo se han descrito casos secun-
darios a afectacion tuberculosa pulmo-
nar, sino también debidos a afeccidon
renal, nasofaringea, retroperitoneal o
endometrial, entre otras localizaciones.

Desde el punto de vista histopatolo-
gico se observa: a) paniculitis de predo-
minio lobulillar o septolobulillar, focal o
difusa, b) infiltrado inflamatorio com-
puesto por neutrofilos, linfocitos, his-
tiocitos, células de Langherhans y célu-
las gigantes de cuerpo extraiio, ¢) necro-
sis caseosa del tejido celular subcuta-
neo; las células adiposas son sustituidas
por necrosis fibrinoide y por un tejido
eosinofilico caseoso, d) presencia de
granulomas tuberculoides que invaden
la dermis y e) vasculitis primaria neutro-
filica de los vasos septales, sobre todo
de vénulas y arteriolas™.

Mediante técnicas de ampliacion de
PCR se ha detectado con alta frecuencia
(hasta en el 71% de los casos) ADN de
Mycobacterium  tuberculosis en las
biopsias de las lesiones cutaneas”. Los
estudios inmunohistoquimicos revelan
un predominio de linfocitos T, monoci-
tos, macrofagos y células de Langer-
hans.

El EIB y la VN han creado confusion
por su similitud clinica e histopatologi-
ca; no obstante, a pesar de que se ha
intentado separar ambos cuadros, existe
en la actualidad una tendencia a consi-

derarlas como una sola entidad. En
general se utiliza el término de VN si la
causa es desconocida, y el de EIB cuan-
do esta relacionado con la tuberculosis.

El tratamiento del EIB es el mismo
de la tuberculosis pulmonar o de cual-
quier otra localizacién, generalmente
con tres farmacos tuberculostaticos. La
VN no tuberculosa se trata con AINE,
corticoides, tetraciclinas o yoduro pota-
sico, tras haber excluido adecuadamente
la posibilidad de tuberculosis.

PANICULITIS ASOCIADA A ENFER-
MEDAD PANCREATICA

La paniculitis de origen pancreatico es
un trastorno caracterizado por necrosis
de la grasa subcutanea, que aparece en el
2 a 3% de pacientes con enfermedad pan-
creatica. Se desarrolla fundamentalmen-
te en el contexto de pancreatitis agudas o
cronicas (de causa alcoholica, biliar, trau-
matica o tras pancreatografia retrograda
endoscopica), pseudoquiste pancreatico,
carcinomas de pancreas de células acina-
res, de tipo ductal o neuroendocrinos,
pancreas divisum y alteraciones vascula-
res tales como fistulas vasculo-pancreati-
cas. En algunos pacientes con VIH se ha
descrito la asociacion de paniculitis pan-
credtica y sindrome hematofagocitico.
También se ha descrito, aunque rara, vez
en pacientes con LES y en trasplantados
renales™*®.

Desde el punto de vista etiopatogéni-
co se ha propuesto que las enzimas pan-
creaticas, amilasa y, sobre todo la lipa-
sa, tras alcanzar el flujo sanguineo, son
las responsables de la necrosis de la
grasa subcutanea. La tripsina podria
incrementar la permeabilidad de la
microcirculacién facilitando el paso de
la amilasa y lipasa a los tejidos. Proba-
blemente, también actien factores loca-
les desconocidos.

Los hombres se ven afectados con
mayor frecuencia que las mujeres. Las
lesiones se caracterizan por la presencia
de nodulos subcutaneos eritematosos,
dolorosos o no, de 1 a 5 cm de diametro.
Mas del 90% se encuentran en la region
pretibial, pero pueden localizarse en
tobillos, rodillas, muslos, gliteos, abdo-
men, torax, brazos y cuero cabelludo. El
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nimero de lesiones usualmente es
menor de 10, y en la mayoria de los
casos, la lesion involuciona hacia una
cicatriz atrofica. Si la necrosis es intensa
se puede desarrollar un absceso estéril,
con la consiguiente ulceracion y exuda-
cién de un material oleoso amarillo par-
duzco, que corresponde a la licuefac-
cién de los adipocitos.

Cuando la paniculitis se asocia a pan-
creatitis tiende a resolverse después de
la mejoria de la patologia de base, pero
las lesiones asociadas a carcinoma pan-
creatico tienden a ser cronicas, recurren-
tes y con tendencia a ulcerarse, apare-
ciendo sucesivamente en otras localiza-
ciones.

Las lesiones cutdneas pueden ser el
primer signo de presentacion de la
enfermedad pancreatica y pueden pre-
cederla en varios meses. En los casos
mas graves, las lesiones cutaneas se aso-
cian con fiebre, poliartritis (debido a la
necrosis de la grasa periarticular), lesio-
nes osteoliticas, dolor abdominal, asci-
tis, trombosis mesentérica y serosits
(derrame pleural y/o pericardico). Rara-
mente se puede encontrar compromiso
de la grasa intraabdominal, de la médula
6sea o del sistema nervioso central.
Desde el punto de vista analitico es fre-
cuente la reaccion leucemoide y la eosi-
nofilia. La asociacion de poliartritis,
ndédulos subcutaneos y eosinofilia se
conoce como triada de Schmid y se aso-
cia a mal prondstico”.

Las enzimas pancreaticas, amilasa y
lipasa, se suelen encontrar elevadas en el
suero y la ecografia y/o TAC son explo-
raciones obligadas que ponen de mani-
fiesto las alteraciones de la glandula
pancreatica permitiendo habitualmente
el diagnostico.

La histopatologia caracteristica de
las lesiones cutaneas consiste en una
paniculitis lobulillar con areas focales
de necrosis grasa e infiltrado inflamato-
rio mixto. Asimismo, se observan célu-
las “fantasma” correspondientes a adi-
pocitos necroticos sin nicleo, con depo-
sito de fino material basofilico en el
citoplasma (calcificacion). Los adipoci-
tos fantasma se encuentran agrupados
en el centro del lobulo graso, rodeados
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por un infiltrado inflamatorio rico en
neutrofilos. Habitualmente no se obser-
va vasculitis; en estadios muy precoces
se ha descrito una paniculitis septal sin
vasculitis, similar a la del EN®.

El tratamiento” se dirige a la enfer-
medad pancreatica subyacente. En las
alteraciones del drenaje biliar causadas
por pancreatitis cronica, pseudoquistes
o fistulas, la resolucion de los sintomas
se conseguira tras la colocacién de un
stent en el conducto pancreatico o la rea-
lizacién de cirugia de drenaje biliar. Si
la causa es de origen tumoral, sera nece-
saria la extirpacion quirurgica del carci-
noma para lograr la curacion temporal
de la paniculitis. La correccion quirtrgi-
ca de una malformacidon pancreatica
también puede resolver el cuadro cuta-
neo. El octreotido, un polipéptido simi-
lar a la somatostatina, se utiliza con el
fin de inhibir la produccién de enzimas
pancreaticas.

DEFICIT DE a:1-ANTITRIPSINA

La alfa-1-antitripsina (AAT) es una pro-
teina producida en el higado, que cum-
ple una funcién inhibidora de protea-
sas, impidiendo la degradacion de los
tejidos organicos.

Se conocen aproximadamente 100 ale-
los mutantes del gen de la AAT vy se clasi-
fican en cuatro categorias dependiendo
de la movilidad en un gel de almidon
acido o de poliacrilamida (F=fast,
M=medium, S=slow, Z=very slow)* .
Lamayoria de los casos descritos de pani-
culitis tienen el fenotipo Pi-ZZ, cursan
con enfisema y tienen unos niveles de
AAT entre el 10-20% de los valores nor-
males. La paniculitis puede aparecer tam-
bién en otros fenotipos de la enfermedad,
como el Pi-MS”, Pi-MZ o Pi-SS, y en
algunos de ellos los niveles séricos de
AAT son normales. Se han descrito casos
excepcionales de déficit de AAT transmi-
tidos a través de un trasplante hepatico.

Los individuos con déficit de AAT
(niveles inferiores a 11 micromoles/L)
estan en riesgo de sufrir colestasis o
hepatitis neonatal, cirrosis hepatica, enfi-
sema pulmonar panlobular, bronconeu-
mopatia obstructiva cronica, bronquiec-
tasias, paniculitis ulcerativa recurrente,

vasculitis ANCA positivas (granuloma-
tosis de Wegener) y glomerulonefritis,
ésta ultima probablemente secundaria a
enfermedad hepatica o vasculitis.

La paniculitis se manifiesta por pla-
cas amplias localizadas en los muslos,
zona proximal de miembros superiores,
tronco y abdomen. Las lesiones pueden
ulcerarse y drenar un liquido claro o
aceitoso, generalmente estéril, salvo que
ocurra sobreinfeccion por algiin micro-
organismo. Pueden ser recurrentes y
aparecen espontaneamente, por trauma-
tismos locales o tras esfuerzos fisicos.
Al producirse la curacion de las lesio-
nes, generalmente en varios meses, las
ulceras suelen dejar cicatriz.

Para el diagndstico se requiere una
biopsia excisional profunda con abun-
dante tejido graso.

Desde el punto de vista histologico se
observa®™®: a) paniculitis septal y lobuli-
llar, con denso infiltrado de neutréfilos,
histiocitos, células lipofagicas y células
gigantes, que reemplaza a los lobulillos;
b) areas de necrobiosis grasa en la der-
mis reticular inferior; ¢) colagenolisis de
los septos fibrosos; d) la presencia de
grandes areas de paniculo graso de
aspecto normal junto a zonas de panicu-
litis necrotica severa; e) signos de infla-
macion cronica y hemorragia en la peri-
feria de las zonas de paniculitis aguda; f)
vasculitis leucocitoclastica secundaria
en areas de necrosis y de vasculitis lin-
focitica en zonas de inflamacion promi-
nente, pero sin evidencia de vasculitis
primaria y g) signos de flebotrombosis
y endarteritis obliterante. El infiltrado
de neutrdfilos entre los haces de fibras
colagenas, en la dermis reticular, es el
hallazgo mas precoz.

La inmunofluorescencia directa
muestra depdsitos poco densos de C3 y,
en ocasiones de Ig M, en los vasos san-
guineos del paniculo adiposo, de la der-
mis, o en ambas areas, que probable-
mente representan fendmenos de vascu-
litis secundaria.

El diagnostico diferencial con otras
paniculitis lobulares neutrofilicas inclu-
ye la paniculitis infecciosa, el sindrome
de Sweet subcutaneo, la paniculitis neu-
trofilica pustular asociada a artritis reu-
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matoide, las lesiones de eritema nudoso-
like propias de la enfermedad de Beh-
get, la paniculitis del sindrome de
bypass intestinal, las paniculitis yatro-
génicas y facticias.

Las tinciones para microorganismos,
asi como los cultivos para bacterias y
hongos resultaran negativos. Los niveles
de amilasa, lipasa, factor reumatoide,
anticuerpos antinucleares, anticuerpos
anti-citoplasmicos, anti-fosfolipidos y
crioglobulinas son normales o negati-
vos. Los niveles de AAT estan por deba-
jo de los valores de referencia (75-135
mg/dl). El diagnostico definitivo se hace
mediante la determinacion del fenotipo
Pi. Si se contempla la posibilidad de
administrar tratamiento con dapsona es
obligada la determinacion de los niveles
séricos de glucosa-6-fosfato deshidro-
genasa.

La paniculitis suele tratarse con dap-
sona (200 mg/dia). Las
(minociclina o doxiciclina) también han
sido utilizadas, sobre todo en casos de
intolerancia a la dapsona. Algunos casos
graves y resistentes, han sido tratados
con enzima purificada humana (Prolas-
tin®, Aralast®, Zemaira®)”, aunque su
indicacion principal es en la enfermedad
pulmonar. En pacientes que han precisa-
do trasplante hepatico por cirrosis hepa-
tica avanzada también se han observado
curaciones definitivas de la paniculitis™.

tetraciclinas

PANICULITS DE LAS HEMOPATIAS
MALIGNAS

Paniculits histiocitica citofagica

La paniculitis histiocitica citofagica
(PHC) es el término comunmente utili-
zado para referirse a las manifestaciones
cutaneas especificas del sindrome de
activacion macrofagica (SAM). Fue
descrita por primera vez por Winkel-
mamm y Bowe en 1980. Se presenta con
episodios de fiebre intermitente, hepa-
toesplenomegalia, adenopatias, serositis
(derrame pleural y/o ascitis), pancitope-
nia, anomalias de la funcion hepatica,
coagulopatia con  manifestaciones
hemorragicas y paniculitis recurrente.
Puede tener un curso croénico, pero tam-
bién puede presentarse con un curso
rapidamente progresivo y fatal. El rapi-
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do deterioro y, eventualmente la muerte,
son consecuencias del sindrome hemo-
fagocitico™”.

La causa de la PHC es desconocida.
Se sabe que se produce por la disregula-
cién inmune causada por la liberacion de
citocinas por los linfocitos T helper
CD4+. Asimismo, el hecho de que en
muchos casos se haya logrado la remi-
sion con el tratamiento de ciclosporina A
sugiere que sea un desorden dependien-
te de las células T. Recientes estudios han
demostrado infeccion por el virus Eps-
tein Barr asociado a PHC y a varios tipos
de linfomas. Algunos autores consideran
ala PHC como un linfoma de células T
de bajo grado, que con el tiempo puede
progresar a una forma mas agresiva de
linfoma paniculitico de células T. Se ha
sugerido que ambas entidades podrian
representar el curso natural evolutivo de
un mismo proceso’”.

Histologicamente, en la PHC aparece
una paniculitis lobulillar, a veces con
extension hacia la dermis profunda.
Puede haber necrosis grasa, hemorragia
focal y un infiltrado inflamatorio ines-
pecifico. La caracteristica diagndstica
mas notable es la presencia de grupos de
histiocitos que muestran una fagocitosis
marcada de células rojas, blancas y
detritus nucleares. Las células rellenas
con material fagocitado se denominan
células en “bolsa de habas”. En ocasio-
nes se ven células hipercromaticas y
mitosis, pero con una apariencia citolo-
gicamente benigna. La citofagocitosis
puede ser vista en la piel, asi como en
organos del sistema reticulo endotelial
(médula d6sea, ganglios linfaticos, higa-
do, bazo y pulmoén).

Muchos casos han sido tratados con
éxito con corticoides (orales o en pulsos
intravenosos) y ciclosporina A™ 7. El
antagonista de los receptores de IL-1
también se ha empleado en casos aisla-
dos™.

Linfoma de células T paniculitico

En la clasificacion de los linfomas de la
OMS, el denominado en nomenclatura
internacional, “subcutaneous panniculi-
tis-like T-cell lymphoma (SPTL)” es un
tipo peculiar de linfoma de células T
citotdxicas con un comportamiento cli-

nico que puede ser muy agresivo. Afecta
predominantemente al tejido celular
subcutaneo, y simula una paniculitis. Es
una entidad rara de la que se han descri-
to unos 150 casos en la literatura médi-
ca. Representan menos del 1% de todos
los linfomas no hodgkinianos extragan-
glionares™.

Suele afectar a adultos jovenes, entre
los 30 y 50 afos, aunque se han descrito
casos en nifos. Predomina ligeramente en
mujeres. Se manifiesta como nodulos o
placas eritematosas, unicas o multiples,
que habitualmente no se ulceran, pero
pueden hacerlo. Se localizan sobre todo en
los miembros inferiores y con menor fre-
cuencia en tronco, extremidades superio-
res y cara. Puede simular un eritema nudo-
so 0 una celulitis, retrasandose con fre-
cuencia el diagnostico. Se acomparia de
fiebre, astenia, anorexia, pérdida de peso,
sudoracion, letargia y mialgias. Los casos
mas graves pueden asociarse con hepato-
esplenomegalia, adenopatias, serositis,
ulceracion de las mucosas, pancitopenia,
disfuncion hepatica, diatesis hemorragica
y hemofagocitosis. Puede existir afeccion
visceral y de la médula osea.

Histologicamente se caracteriza por un
infiltrado mixto linfohistiocitario, de
células atipicas, distribuidas primaria-
mente en los lobulillos grasos, pero tam-
bién con participacion septal. Son fre-
cuentes las atipias nucleares, nticleos
hipercromaticos, células macrofagicas
con restos nucleares en sus citoplasmas,
abundantes mitosis y prominente cario-
rrexis, citofagocitosis, células gigantes de
tipo cuerpo extrailo e invasion linfoide de
vasos sanguineos. Es caracteristica la dis-
tribucion de los linfocitos alrededor de
los adipositos, formando un patrén en
anillo (rimming linfocitario). Las células
muestran caracteristicas de células T cito-
toxicas (marcaje positivo para CD3, CDS,
TIA-1 y granzyma B); ocasionalmente
expresan CD4 y en pocos casos existe
coexpresion CD8/CD4 o son ambos mar-
cadores negativos. En el 50% de los casos
existe reordenamiento monoclonal del
receptor y de las células T.

Hasta hace pocos afios se distinguian
dos fenotipos diferentes: alfa/beta (o/f3)
y gamma/delta (y/8). El fenotipo o/
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esta generalmente confinado al tejido
celular subcutaneo, tiene un fenotipo
CD3+, CD4-, CD8+, CD30-, CD56- y
betaF1+. Incomunmente se asocia a sin-
drome hemofagocitico (17%) y tiene un
pronostico favorable (supervivencia a
los 5 afios del 82%). Los pacientes sin
sindrome hemofagocitico tienen mayor
supervivencia (supervivencia a los 5
afnos del 91% vs 46%).

Las formas clinicas y/0 a menudo
muestran afectacion dérmica y epidérmi-
ca, con ulceracion, y un fenotipo CD4-,
CD8-, CD56+/-, betaF1- y EBV+. Tienen
mal prondstico (supervivencia a los 5
afios del 11%), independientemente de la
presencia o ausencia de sindrome hemo-
fagocitico o de la modalidad terapéutica
empleada. Desde el afio 2004, este segun-
do fenotipo, mas agresivo, se engloba
dentro de un grupo aparte denominado
linfomas T cutaneos y/9”.

Existen otros linfomas cutaneos muy
parecidos desde el punto de vista clinico e
histopatologico, con los cuales el anato-
mopatologo tendra que realizar el diag-
nodstico diferencial: linfoma de células
natural killer (NK/T), linfoma T CD30+
(papulosis linfomatoide, linfoma de célu-
las grandes), linfoma de células B y mico-
sis fungoides, entre otros. Algunos de
ellos son de muy mal prondstico y preci-
san un tratamiento poliquimioterapico
agresivo. Se debera tener un alto indice de
sospecha para evitar un retraso diagnosti-
co y terapéutico que podrian empeorar el
prondstico. De ahi, que cada caso de pani-
culitis tenga que ser estudiado y seguido
de un modo exhaustivo, muchas veces de
forma multidisciplinar, junto con un der-
matologo, un hematdlogo y un anatomo-
patologo experimentado en este tipo de
lesiones.

Leucemia blastica de células NK (Neo-
plasia hematodérmica CD4/CD56)

Laneoplasia hematodérmica (NH) es un
tumor poco frecuente que se presenta en
adultos, aunque existen algunos casos
descritos en nifios. Afecta predominan-
temente a hombres, presenta un curso
clinico desfavorable, e independiente-
mente del tratamiento, el tiempo prome-
dio de supervivencia es de 14 meses.
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Inicialmente, la NH puede caracteri-
zarse por afeccion cutanea con presen-
cia de nddulos tinicos o multiples, que
afectan predominantemente torax y/o
extremidades. Las lesiones nodulares
suelen ser eritematosas o violaceas, pre-
sentan descamacion fina y en algunas
ocasiones pueden ulcerarse. En unos
cuantos meses, la mayoria de los casos
evolucionan a la enfermedad extracuta-
nea generalizada, que se caracteriza por
la aparicion de linfadenopatias, hepato
y/o esplenomegalia e infiltracion de la
médula d6sea, pero cualquier 6rgano o
tejido puede finalmente encontrarse
afectado. En un informe clinico de 63
pacientes con NH, se observo infiltra-
cion de la médula 6sea en el 46% de los
casos como cuadro inicial y en 72%
durante el curso de la enfermedad. Ade-
mas, en ese mismo estudio, la ausencia
de afeccion extracutanea y la edad de
presentacion menor de 40 afios, fueron
definidos como factores de buen pro-
noéstico. En algunos casos, se ha infor-
mado la aparicion de NH posterior a la
presencia de otros tumores hematologi-
cos como el linfoma folicular y la mielo-
displasia de bajo grado®.

Histologicamente, la NH se caracte-
riza por la presencia de células neoplasi-
cas que infiltran la dermis y el tejido
celular subcutaneo, sin afectar la capa
epidérmica. El infiltrado neoplasico es
homogéneo y las células presentan apa-
riencia de blastos. El inmunofenotipo
CD4+/CD56+/CD123 es caracteristico
e indispensable para el diagnostico dife-
rencial con otros linfomas y leucemias
cutaneas. La NH es originada de la célu-
la dendritica plasmocitoide, de origen
hematopoyético. Caracteristicamente,
las células dendriticas plasmocitoides
expresan el receptor alfa de IL-3
(CD123) en su superficie y carecen de
marcadores de estirpe mieloide y linfoi-
de. Su funcidn consiste en establecer un
mecanismo de regulacion entre la res-
puesta inmunoldgica innata y especifi-
ca, ser células presentadoras de antige-
nos, elaborar citocinas inflamatorias y,
posiblemente, regular procesos de tole-
rancia inmunologica. La patologia y dis-
funcion de las células dendriticas plas-

mocitoides es importante para tratar de
explicar procesos autoinmunes, proce-
sos infecciosos virales y la pérdida de
tolerancia inmune®.

PANICULITIS LOBULAR IDIOPATICA
(ENFERMEDAD DE WEBER-CHRISTIAN)
La enfermedad de Weber-Christian
(EWC), también llamada paniculitis
lobular idiopatica, es una paniculitis
febril, recidivante y no supurativa. Com-
prende un grupo de enfermedades de
origen desconocido, que clinicamente
se caracterizan por presentar nédulos o
placas inflamatorias subcutaneas de
tamafio variable, que aparecen en distin-
tas partes del cuerpo e histologicamente
muestran un proceso inflamatorio pri-
mario localizado en los lobulillos gra-
sos. Afecta con mayor frecuencia a
mujeres obesas, de edad media, entre los
20 y 60 afios, pero puede aparecer tam-
bién en varones, asi como en neonatos y
nifios menores de 12 afios. Ocurre con
mayor frecuencia en individuos de raza
blanca, aunque se ha descrito en todas
las razas™®".

La etiologia de la enfermedad es des-
conocida. Se ha sugerido que es el resul-
tado de una reaccion mediada inmuno-
logicamente frente a diversos estimulos
antigénicos. Por algun mecanismo des-
conocido se alterarian los antigenos del
tejido adiposo, con la consiguiente for-
macién de autoanticuerpos y produc-
cion de dafio en el tejido celular subcu-
taneo. Los linfocitos T tendrian un papel
importante en la patogenia de ésta enfer-
medad; se ha observado remision de los
brotes en relacion a disminucion de la
poblacién de linfocitos T y reaparicion
de las manifestaciones al normalizarse
ésta. No se ha podido relacionar con
infeccion viral*'. Se han descrito dos for-
mas clinicas: La paniculitis de Weber-
Christian, y la enfermedad sistémica de
Weber-Christian, con compromiso cuté-
neo y visceral’.

La paniculitis de Weber-Christian es
una enfermedad cronica, caracterizada
por brotes recurrentes de nodulos sub-
cutaneos eritematosos, edematosos, en
ocasiones dolorosos, de 1 a 3 cm de dia-
metro, pero pueden ser mucho mas
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grandes. Tienen una distribucion simé-
trica y se presentan con mayor frecuen-
ciaen los muslos y piernas, aunque pue-
den aparecer en los brazos, el tronco y la
cara. En varias semanas presentan una
involucion espontanea, dejando una
cicatriz atrofica deprimida e hiperpig-
mentada. Aparecen nuevas lesiones en
intervalos de semanas a meses. En oca-
siones, las lesiones evolucionan a absce-
sos estériles que fluctian y se abren al
exterior, liberando un liquido oleoso de
color amarillento. En las fases agudas
hay fiebre, astenia, anorexia, nauseas,
vomitos, artralgias y mialgias’.

La enfermedad sistémica de Weber-
Christian implica compromiso visceral
sistémico. Las lesiones cutdneas gene-
ralmente se acompafian de malestar
general, fiebre, artralgias, mialgias y
fatiga. El compromiso de la grasa intra-
visceral del higado, bazo, miocardio o
glandulas suprarrenales puede conducir
a una necrosis focal y a la apariciéon de
complicaciones potencialmente fatales.
La afectacion hepatica puede presentar-
se como hepatomegalia acompanada de
dolor abdominal, nauseas, vomitos y
pérdida de peso. Puede haber compro-
miso de la grasa perivisceral del pericar-
dio, pleura, mesenterio y de la grasa epi-
ploica. Cuando se afecta la médula 6sea
se produce anemia, leucocitosis o leuco-
penia y dolor 6seo. El cuadro evolucio-
na en forma crénica y suele remitir
espontaneamente a los 2 a 5 afios, aun-
que puede producirse la muerte si la
afectacion sistémica es importante’.

No existen hallazgos de laboratorio
diagndsticos. Puede encontrarse aumen-
to de la velocidad de sedimentacion glo-
bular y leucopenia; menos a menudo
leucocitosis y anemia moderada. Los
niveles séricos de amilasa, lipasa y alfa-
l-antitripsina son normales, asi como
los estudios inmunolégicos. Histologi-
camente se trata de una paniculitis lobu-
lillar sin vasculitis. Se caracteriza por
presentar degeneracion y necrosis de los
adipocitos y un infiltrado inflamatorio
que se concentra principalmente en el
area lobular del tejido celular subcuta-
neo. En el estadio inflamatorio inicial el
infiltrado es mixto, compuesto de neu-
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trofilos, linfocitos, histiocitos y adipoci-
tos degenerados. Posteriormente, evolu-
ciona hacia una infiltracion predomi-
nante de macrofagos, histiocitos espu-
mosos y células gigantes multinuclea-
das, con fenémenos de fagocitosis de la
grasa. Finalmente, las células espumo-
sas son reemplazadas por fibroblastos y
la reaccion inflamatoria es sustituida
por fibrosis. Ante la ausencia de un mar-
cador especifico de laboratorio, el diag-
nostico depende de la correlacion de la
historia clinica y los hallazgos histopa-
tologicos. Una biopsia en la que se
observe infiltrado predominante de his-
tiocitos y células espumosas en plena
lipofagia es un hallazgo importante para
el diagnostico.

Algunos autores han podido consta-
tar que la mayoria de los pacientes en los
que se realiza el diagnostico de EWC,
en realidad, presentan otro tipo de pani-
culitis mas especifica. Ello viene a mos-
trar una vez mas la dificultad en diag-
nostico diferencial de las paniculitis®™®.

En cuanto al tratamiento, se han des-
crito buenos resultados con los AINE y
corticoides durante la fase aguda. Los
antipaludicos, talidomida, tetraciclina,
ciclofosfamida, ciclosporina A e inmu-
noglobulinas hanresultado efectivos en
algunos casos resistentes a los corticoi-
des”®".

NECROSIS GRASA LIPOMEMBRANOSA.
LIPODERMATOESCLEROSIS

La necrosis grasa lipomembranosa es una
entidad anatomopatologica inespecifica,
secundaria a degeneracion grasa de origen
isquémico, que puede obedecer a diferen-
tes patologias: insuficiencia y estasis
venoso (37% de los casos), eritema nudo-
50 (21%), formas idiopaticas (16%), mor-
fea (8%), paniculitis lapica (5%), necro-
biosis lipoidica diabeticorum (5%), der-
matomiositis, poliarteritis nodosa, otras
vasculitis necrotizantes o erisipela. Desde
el punto de vista histologico se caracteriza
por la presencia de necrosis grasa pseudo-
membranosa (lipomembranas), cavidades
macro o microquisticas en los lobulos gra-
sos e intensa fibrosis septal, lobular y de la
dermis reticular®. Se clasifica dentro de
las paniculitis lobulillares sin vasculitis.

La mayoria de los
casos se observan
en mujeres de edad
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media,  general-
mente obesas, con
insuficiencia veno-
sa cronica de
miembros inferio-
res. En este grupo
etiologico, la enti-
dad clinica se
conoce con la
denominacion de
lipodermatoescle-
rosis.

PANICULITIS
EOSINOFILICA

La paniculitis
eosinofilica es una
inflamacion  del
tejido celular subcutaneo caracterizada
por una infiltracién prominente de eosi-
néfilos. Supone un proceso reactivo que
se puede asociar con una gran variedad
de cuadros clinicos: vasculitis leucoci-
toclastica, eritema nudoso, paniculitis
secundaria a inyeccion de drogas, reac-
ciones a cuerpo extraio, sindrome de
Wells (celulitis eosinofilica), sindrome
hipereosinofilico, dermatitis atopica y
de contacto, asma, paniculitis lapica,
morfea, picadura de artropodos, infec-
cidn por estreptococo y otras bacterias,
toxocariasis, gnathostomiasis, infeccion
por fasciola hepatica, agammaglobuli-
nemia congénita, tumores solidos, leu-
cemias eosinofilicas, linfomas By T, y
anemia refractaria con exceso de blas-
t0S85,86'

La forma de presentacion mas fre-
cuente de paniculitis eosinofilica es la
forma nodular. No obstante, también
puede manifestarse en forma de papulas
o placas urticariformes, purpuras, pis-
tulas o lesiones ulceradas, aunque siem-
pre acompafiadas de un componente
nodular subcutaneo. Afecta en orden
decreciente los miembros inferiores,
miembros superiores, tronco y cara.

El diagndstico definitivo se basa en
el estudio anatomopatoldgico. La histo-
patologia muestra un infiltrado inflama-
torio septal y lobular compuesto por lin-
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focitos, macréfagos y numerosos eosi-
néfilos. En el diagnoéstico diferencial
deben ser considerados gran variedad de
procesos que pueden presentar infiltra-
dos de eosinofilos como ya se ha referi-
do*. Ademas se debe realizar un estudio
completo que permita descartar la exis-
tencia de eosinofilia sanguinea, proce-
sos autoinmunes sistémicos, infeccio-
nes parasitarias y hemopatias malignas,
entre otros cuadros clinicos.

El tratamiento de las lesiones de la
paniculitis eosinofilica idiopatica con-
siste en la aplicacion de corticoides topi-
cos o intralesionales y, en ocasiones,
orales, aunque la mayoria de las lesiones
se suelen resolver espontaneamente en
pocos meses. Si se descubre una enfer-
medad de base, su tratamiento especifi-
co es preceptivo®.

PANICULITIS DE LAS CONECTIVOPA-
TiAS Y VASCULITIS

Paniculitis lapica (lupus profundo)
Es una paniculitis crdnica, recurrente,
de distribucion lobulillar o mixta (septo-
lobulillar), que suele cursar sin vasculi-
tis. Representa del 1 al 3% de los casos
de lupus cutaneo. Puede presentarse en
forma aislada, si bien, en un tercio de los
pacientes se asocia a lupus discoide y el
10% a lupus eritematoso sistémico. Es
mas frecuente en mujeres jovenes y se
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caracteriza por la presencia de placas o
nédulos cutaneos profundos, dolorosos,
con o sin presencia de lesiones de lupus
discoide en su superficie, que van dejan-
do zonas de depresion, edema e hiper-
pigmentacion a lo largo de su evolu-
cion. A veces sufren ulceracion, y cuan-
do ocurre puede llegar a ser muy profun-
da y de dificil cicatrizacion. Las locali-
zaciones mas frecuentes son los brazos,
hombros, mejillas, gluteos, tronco,
abdomen, axilas y cuero cabelludo®” *
(Figura 4). Son manifestaciones mas
raras el edema palpebral, la afectacion
de la zona parotidea y de la mama. Los
traumatismos pueden ser un factor des-
encadenante y, en ocasiones, las lesio-
nes pueden empeorar tras la biopsia.
También se han descrito casos aislados
desencadenados por la vacunacion de la
hepatitis B y por la administracion de
interferdn beta. Los anticuerpos antinu-
cleares, anti-DNA, anti-Sm, anti-RNP,
anti-Ro, anti-La y antifosfolipidos pue-
den o no estar presentes, dependiendo
del tipo de lupus al que se asocie.

Los hallazgos histopatologicos son
bastante caracteristicos. En mas de la
mitad de los casos se observan cambios
correspondientes a lupus discoide, tales
como atrofia epidérmica, engrosamien-
to de la membrana basal con vacuoliza-
ciébn en la union dermo-epidérmica,
depdsitos de mucina entre los haces de
colageno y un infiltrado linfohistiocita-
rio perivascular superficial y profundo.
A nivel hipodérmico se aprecia una
paniculitis lobulillar o mixta, en ausen-
cia de vasculitis, caracterizada por un
infiltrado de linfocitos, células plasma-
ticas y macrofagos, que habitualmente
se distribuyen formando foliculos lin-
foides con centros germinales, lo cual se
considera un hallazgo muy caracteristi-
co, aunque no patognomoénico. También
se puede observar necrosis hialina de los
adipocitos, depdsitos de mucina en la
dermis y en el lobulillo graso, hialiniza-
cién y fibrosis de los haces de colageno
a nivel de los septos, polvillo nuclear,
vasculitis linfocitica de pequefios vasos,
necrosis hialina de las paredes vascula-
res, calcificacion, lesiones membrano-
quisticas y presencia de eosindfilos®*.

SR

El estudio con inmunofluorescencia
muestra depositos lineales de Ig G, I1gM
y C3 en la unidon dermoepidérmica,
mientras que los depositos de inmuno-
complejos a nivel del paniculo adiposo
son inconstantes.

El diagnostico diferencial histopato-
logico con el linfoma paniculitico de
células T es dificil**. Los hallazgos dis-
tintivos son: la afectacion epidérmica,
presencia de foliculos linfoides con cen-
tros germinales reactivos, el infiltrado
celular mixto con células plasmaticas
prominentes, agrupaciones de linfoci-
tos B y el reordenamiento genético poli-
conal TCR-gamma.

El tratamiento de la paniculitis lapica
incluye el uso de corticoides topicos
oclusivos de alta potencia, pero general-
mente es necesario el tratamiento sisté-
mico con corticoides y antipaladicos
(hidroxicloroquina y/o quinacrina). Se
han descrito casos con buena respuesta a
dapsona, talidomida, ciclosporina A y
micofenolato mofetilo. En ocasiones se
requieren técnicas de cirugia reparadora.

Paniculitis de la dermatomiositis (DM)
La paniculitis es una rara manifestacion
clinica de la DM. Se caracteriza por la
aparicion de nddulos o placas subcutane-
as, induradas, dolorosas, localizadas en la
parte proximal de las extremidades (bra-
zos, muslos y glateos), en el tronco,
abdomen y mamas®. Se han descrito
casos confirmados histologicamente que
cursan de forma subclinica e incluso cua-
dros excepcionales de lipoatrofia multi-
ple asimétrica, con histologia caracteris-
tica de paniculitis, que no mostraron pre-
viamente lesiones inflamatorias ostensi-
bles. Algunos casos se acompafian de
lipodistrofia focal”. También se han des-
crito ocasionalmente infecciones del teji-
do celular subcutaneo por Staphylococ-
cus aureus”, Mycobacterium chelonae™
e Histoplasma capsulatum, asi como lin-
fomas paniculiticos de células T, en el
seno de una DM, que pueden originar
confusion diagnostica.

Desde el punto de vista anatomopa-
tologico se observan cambios epidérmi-
cos y dérmicos consistentes con el diag-
noéstico de DM. A nivel hipodérmico se
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aprecia paniculitis lobulillar sin vasculi-
tis, con infiltrado de linfocitos, células
plasmaticas y células epitelioides. Tam-
bién es habitual encontrar signos de
necrosis grasa difusa, fibrosis hialina,
depdsitos de calcio entre los adipositos
y lesiones membranoquisticas. Ocasio-
nalmente, el infiltrado inflamatorio es
muy rico en macrofagos y las lesiones
remedan a las de la paniculitis histiociti-
ca citofagica, siendo en algunos casos
dificil el diagnostico diferencial.

Asi pues, ante un caso de paniculitis
en el seno de una DM, es preciso el estu-
dio histopatologico haciendo especial
énfasis en la distincidon con procesos
infecciosos subcutaneos y linfomas.

El tratamiento es el mismo de la enfer-
medad de base, es decir, con corticoides y
eventualmente inmunosupresores.

Paniculitis en la esclerodermia y sin-
dromes esclerodermiformes
Todas las formas clinicas de escleroder-
mia, tanto sistémica como localizada,
pueden producir afectacion del paniculo
adiposo, en forma de paniculitis septal
sin vasculitis. La mayor intensidad de
afectacion subcutanea se encuentra en
los sindromes esclerodérmicos profun-
dos (panesclerosis acral, fascitis eosino-
filica, morfea profunda, morfea genera-
lizada y esclerodermia linear). Todas
ellas pueden también afectar la fascia en
mayor o menor grado. A nivel subcuta-
neo se observa ensanchamiento septal
por aumento del tejido conectivo, que
produce aplanamiento y atrofia del
lobulillo graso. En la dermis reticular, el
aumento del tejido conectivo hialiniza-
do, invade y atrofia la grasa que rodea
las glandulas sudoriparas, desplazdndo-
las hacia arriba. El infiltrado linfoplas-
mocitario de la dermis reticular y del
tejido subcutaneo es mas llamativo en
las fases agudas, durante el primer afio
de evolucion de la enfermedad.
Algunos autores han propuesto el tér-
mino de sindromes de fascitis-paniculi-
tis para incluir un grupo de enfermeda-
des caracterizadas por induracion de la
piel debida a inflamacion crénica y
fibrosis de los septos subcutaneos, fas-
cia muscular y perimisio. El prototipo
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de ellas es la fascitis eosinofilica idiopa-
tica, pero pueden observarse lesiones
similares en todas las formas de esclero-
dermia profunda antes referidas, en
enfermedades vasculares, infecciosas,
neoplésicas, traumaticas, por picadura
de insectos y en el sindrome de Sweet”.
Algunos casos graves, y resistentes al
tratamiento corticoideo y de cimetidina,
han sido tratados con éxito con ciclofos-
famida intravenosa.

Poliarteritis nodosa cutanea (PANc)
La poliarteritis nodosa cutanea (PANc)
es una vasculitis, que afecta las arterias
de pequefio y mediano calibre de la der-
mis, tejido celular subcutaneo, musculo
y sistema nervioso periférico. General-
mente, es benigna, aunque de evolucion
cronica y se caracteriza por la aparicion
de lesiones nodulares subcutaneas,
dolorosas, eritematosas, generalmente
acompaiiadas de livedo reticularis y fie-
bre. Aparece en personas de ambos
sexos, a cualquier edad””".

La causa es desconocida, pero se cree
que es mediada por inmunocomplejos.
En la mayoria de los casos, no hay una
enfermedad subyacente. En los adultos,
ocasionalmente, se la ha asociado a la
administraciéon de minociclina, a la
vacunacion de la hepatitis B, espondilo-
artropatias, enfermedad inflamatoria
intestinal, colitis coldgena, miastenia
gravis, conectivopatias, enfermedad de
Behget, neoplasias, trombosis de la vena
cava superior ¢ inferior o enfermedades
infecciosas como la hepatitis B y C, la
infeccion por el virus de la inmunodefi-
ciencia humana y el parvovirus B19. En
la poblacion pediatrica, se considera una
reaccion inflamatoria reactiva, secunda-
ria a una infeccion faringea, dentaria o
de otra localizacion, producida por
Streptococcus 3 hemolitico del grupo A.

Suele aparecer en el seno de un cuadro
febril, con escasa afectacion del estado
general. Se presentan brotes de nodulos
subcutaneos de color rojizo o violaceo,
localizados predominantemente en las
extremidades inferiores, aunque también
en las superiores; mas raramente puede
afectar el cuero cabelludo, cuello, gluteos
y los hombros. Los nddulos son doloro-

sos, bilaterales, simétricos, de un tamafo
entre 0,5 y 2 cm de didmetro y rodeados
por lesiones de livedo reticularis. Estas
lesiones coexisten en sus distintos esta-
dios, alcanzando de forma progresiva la
resolucion sin ulceracion, después de
varias semanas. No suelen dejar cicatriz,
pero si hiperpigmentacion o lesiones reti-
culares que pueden durar meses o afios.
Son muy comunes las recurrencias,
muchas veces provocadas por reinfeccio-
nes por Streptococcus f3 hemolitico. Mas
raramente, puede haber ulceracion asocia-
da con hemorragias cutaneas y necrosis,
como resultado de la isquemia producida
por la vasculitis. Los pacientes con lesio-
nes ulceradas tienen un curso mas prolon-
gado, frecuentemente acompaiado de
neuropatia periférica. En ocasiones, apa-
rece mono o poliartritis, transitoria, aditiva
0 migratoria, de varios meses de duracion,
que afecta fundamentalmente rodillas,
tobillos y mufiecas, aunque también puede
afectar  articulaciones mdas pequeias.
Excepcionalmente se han descrito necro-
sis digitales e isquemias arteriales de
miembros que han precisado amputacion,
lo que indica que la linea divisoria entre la
enfermedad localizada y sistémica es difi-
cil de establecer y de prever. En cualquier
caso, la mayoria de las veces la enferme-
dad cutanea no evoluciona a la forma sis-
témica, y por tanto la afectacion visceral
(renal, gastrointestinal, cerebral, cardiaca
o pulmonar) est4 ausente™”’.

Los datos de laboratorio son inespe-
cificos. Puede encontrarse leucocitosis
y anemia moderada, pero no eosinofi-
lia, a diferencia de la poliarteritis nodosa
sistémica. Suele haber elevacion de los
reactantes de fase aguda (VSG y PCR).
En los casos secundarios a infeccion por
Streptococcus J3 hemolitico del grupo A
se encuentra aumento de los titulos séri-
cos de ASTO. Por otra parte, no se
hallan anormalidades inmunologicas.

El estudio histopatologico muestra la
existencia de una vasculitis necrosante de
las arterias de pequefio y mediano calibre,
localizadas en la dermis profunda y en los
septos del tejido celular subcutaneo. Asi-
mismo, se observa paniculitis septal y
lobulillar focal, cercana al vaso afecto. Los
pequefios vasos de la dermis superior y
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media muestran infiltrado inflamatorio.
En las lesiones iniciales, se observa dege-
neracion fibrinoide de la pared vascular e
infiltrado de predominio neutrofilico.
Existe ademas destruccion parcial o com-
pleta de las laminas eléstica interna y exter-
na. Posteriormente, aparece proliferacion
de la intima y fendmenos de trombosis vas-
cular. En los ultimos estadios existe infil-
trado lifohistiocitario y proliferacion fibro-
blastica, que reemplaza la pared vascular.
La inmunofluorescencia directa muestra
depositos de IgM y complemento en los
vasos afectos. Desde el punto de vista ana-
tomopatoldgico se clasifica en el grupo de
las paniculitis de predominio septal con
fenomenos prominentes de vasculitis.

Como tratamiento, en las fases ini-
ciales, se recomienda utilizar AINE,
corticoides locales en cura oclusiva y
reposo. Si las lesiones no mejoran, se
afnaden corticoides por via oral, en dosis
de 0,5 a 1 mg/kg/dia. En los nifios, es
frecuente que la enfermedad se desarro-
lle a raiz de una infeccion faringea o de
una otitis, en cuyo caso se debe tratar
con el antibiético apropiado. En casos
recidivantes, secundarios a infeccion
estreptococica, se ha empleado la profi-
laxis antibiotica con penicilina benzati-
na mensual e incluso la tonsilectomia,
en casos aislados. Otras alternativas
empleadas ocasionalmente en casos
resitentes a los corticoides son la dapso-
na, ciclofosfamida, azatioprima, meto-
trexato, ciclosporina A, inmunoglobuli-
nas intravenosas, rituximab, infliximab
y micofenolato mofetilo, pero los casos
publicados son muy escasos.

TROMBOFLEBITIS SUPERFICIAL
MIGRATORIA

Se caracteriza por episodios recurrentes
de trombosis segmentaria de las venas
localizadas a nivel del tejido celular sub-
cutaneo superficial de los miembros y el
tronco. Se ha asociado con diversas enfer-
medades, tales como procesos varicosos,
trombosis venosas profundas, embolismo
pulmonar, enfermedad de Buerger, enfer-
medad de Behget, enfermedad inflamato-
ria intestinal, defectos congénitos de la
coagulacioén que cursan con hipercoagu-
labilidad (déficit de proteina C o S, anti-
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coagulante lipico, déficit de factor XII de
Hageman, mutacion heterocigota del fac-
tor V Leiden, alteraciones de la fibrinoli-
sis, del cofactor II de la heparina, o de la
antitrombina III), embarazo, drogadic-
cidn, infecciones, fiebre de origen desco-
nocido o con procesos neoplasicos.
Cuando ocurre de forma secundaria a un
proceso maligno recibe el nombre de sin-
drome de Trousseau®.

Se presenta como nddulos eritemato-
sos, dolorosos, localizados habitualmen-
te en los miembros inferiores, aunque
también pueden localizarse en el torax
(denominandose en este caso enfermedad
de Mondor), abdomen,
inguinal e incluso el pene. Después de
varios dias se puede palpar una indura-
cidén a modo de corddn. Clinicamente las
lesiones pueden confundirse con la vascu-
litis nodular, el eritema nudoso, la panar-
teritis nodosa, la celulitis o la linfangitis.

Las lesiones recientes se caracterizan
por un infiltrado inflamatorio de predomi-
nio polimorfonuclear que afecta a la pared
de la vena. Progresivamente los polimorfo-
nucleares son reemplazados por linfocitos,
histiocitos y ocasionamente por células
gigantes. Por otra parte, el trombo que ini-
cialmente ocluye la luz vascular es sustitui-
do por recanalizacion y fibrosis. El tejido
graso circundante muestra lipofagia, proli-
feracion capilar, endarteritis obliterante,
fibrosis septal y depositos de mucina. De
este modo, se puede clasificar dentro de las
paniculitis septales con vasculitis. La tin-
cion de orceina muestra ausencia de la
lamina elastica interna, como corresponde
a un vaso venoso, a diferencia de lo que
ocurre en caso de afectacion arterial en la
panarteritis nodosa®.

axilas, region

NECROBIOSIS LIPOIDICA

Es una enfermedad rara, de etiologia des-
conocida. En su patogenia, hipotéticamen-
te, se han implicado factores en relacion
con la microangiopatia diabética, vasculi-
tis y traumatismos. Se caracteriza por una
degeneracion del tejido conjuntivo e infla-
macion granulomatosa de la dermis, loca-
lizandose habitualmente en las areas preti-
biales. Afecta sobre todo a personas adul-
tas jovenes y es tres veces mas frecuente en
las mujeres. Méas del 60% de los casos

ocurren en personas diabéticas, pero tam-
bién puede presentarse en la artritis reuma-
toide, lupus eritematoso sitémico, vasculi-
tis ANCA positivas, enfermedades infla-
matorias intestinales, sarcoidosis, tiroiditis
autoinmunes, uveitis y linfomas™ '*.

Inicialmente, la lesidon consiste en
una papula roja o en una placa redonde-
ada u oval, que crece periféricamente,
haciéndose atrofica y amarillenta en el
centro, y con un borde eritematoso o
violaceo sobreelevado. Aparecen vasos
telangiectasicos en su superficie y,
finalmente, las lesiones toman un aspec-
to que semeja la porcelana. Pueden ser
unicas o multiples, a menudo coalescen-
tes, y generalmente asintomaticas, a no
ser que aparezca ulceracion, lo cual ocu-
rre en la cuarta parte de los casos. Habi-
tualmente, se localizan en ambas zonas
pretibiales, pero también pueden asentar
en el tronco, en genitales o tener una dis-
tribucion difusa por todo el tegumento.

Desde el punto de vista histologico,
se observa una epidermis normal o atro-
fica. El tejido de granulacion afecta
todo el grosor de la dermis y con fre-
cuencia se extiende hacia el tejido celu-
lar subcutaneo causando una paniculitis
septal. Las lesiones muestran granulo-
mas en empalizada, con histiocitos dis-
puestos alrededor del colageno degene-
rado. Entre los granulomas se observan
bandas de fibrosis y necrosis del colage-
no. Aunque habitualmente no se observa
vascultis, puede presentarse en un tercio
de los casos en los vasos de la dermis
profunda. Los estudios con inmunofluo-
rescencia directa muestran en muchos
casos depositos de inmunoglobulinas,
especialmente Ig M, y complemento en
la pared de los vasos. Por estos hallaz-
gos, se clasifica dentro de las paniculitis
septales, habitualmente, sin vasculitis.

Se han utilizado muchas modalida-
des terapéuticas basadas en estudios
poco rigurosos. Estas incluyen las curas
topicas de corticoides superpotentes
(clobetasol  propionato),
topico, corticoides intralesionales o por
via oral, antiagregantes plaquetarios,
pentoxifilina, ciclosporina A, micofeno-
lato mofetilo, fotoquimioterapia y ciru-
gla reparativa de las tlceras.

tacrolimus
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PANICULITIS POR DEPOSITOS
El Esclerema Neonatorum se caracteri-
za por endurecimiento difuso de la piel
que puede llegar a comprometer la res-
piracion y la alimentacion del neonato
en las primeras semanas de vida. Se aso-
cia con anomalias congénitas, cianosis,
enfermedades respiratorias, sepsis y
otros cuadros graves, motivo por el cual
tiene una alta mortalidad. El estudio his-
tologico muestra engrosamiento de las
trabéculas que soportan el tejido adipo-
so subcutaneo y un infiltado inflamato-
rio constituido por linfocitos, histioci-
tos y células multinucleadas gigantes''.
La necrosis de la grasa subcutinea

del recién nacido es una rara forma de
paniculitis, autolimitada, tras wvarios
meses de evolucion. La sufren los neo-
natos con complicaciones perinatales
(especialmente anoxia perinatal). Apa-
rece dentro de las primeras 6 semanas de
vida. Se caracteriza por la aparicion de
nddulos subcutaneos rojos o violaceos,
dolorosos, de consistencia dura, que
aparecen sobre las prominencias dseas,
afectando la cara, espalda, hombros,
brazos, gliteos o cuello. Puede cursar
con complicaciones graves tales como
hipercalcemia, trombocitopenia, ane-
mia, hipoglucemia, hipertrigliceride-
mia, calcificaciones hepaticas, de la
vena cava inferior, del septum auricular
o nefrocalcinosis'®.

La calcifilaxis (arteriolopatia urémi-
ca calcificante) es un sindrome poco
comun caracterizado por una calcifica-
cién vascular cutanea progresiva e infar-
tos necroticos del tejido adiposo subcu-
taneo y piel. Es un cuadro clinico que
cursa con alta morbilidad y mortalidad.
Se observa fundamentalmente en casos
de hiperparatiroidismo secundario a
insuficiencia renal, en pacientes trata-
dos con hemodialisis.Histologicamente
se caracteriza por la presencia de una
paniculitis septal calcificante cronica,
ulceracion epidérmica, necrosis dérmi-
ca, calcificacion de la pared de vasos de
tamafio pequefio y mediano, prolifera-
cion fibroblastica endovascular y trom-
bosis luminal'®. La paratiroidectomia
subtotal, los cuidados locales de las
ulceras cutaneas, las técnicas de desbri-
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damiento, revascularizacion o de cirugia
plastica constituyen las bases del trata-
miento'™. También se han observado
raramente paniculitis lobulillares, sin
vasculitis, debidas a depdsitos de coles-
terol o de acido urico, en el seno del sin-
drome de embolismos multiples de
colesterol'™ y en la gota'® respectiva-
mente.

PANICULITIS DE ORIGEN FiSICO

La paniculitis causada por frio ha sido
descrita en niflos y mujeres jovenes tras
exposicion al frio intenso (Figura 5).
Desde el punto de vista histopatologico
se trata de una paniculits de predominio
lobular, sin vasculitis, con infiltrado
inflamatorio de linfocitos e histiocitos.
Se observan infiltrados dérmicos peri-
vasculares y los fenémenos inflamato-
rios son mas intensos en la union der-
mis-subcutanea'”’.

Los microtraumatismos repetidos y
los traumatismos de cualquier origen
también pueden ocasionar raras formas
de paniculitis. El cuadro clinico es ines-
pecifico. Las lesiones, nodulares o a
modo de placas, son induradas, calien-
tes y rojas. No se relacionan necesaria-
mente con la intensidad del traumatis-
mo. Las alteraciones histologicas inclu-
yen la presencia de microquistes rodea-
dos por histiocitos, colecciones de célu-
las espumosas e infiltrado inflamatorio.
Tardiamente, aparece fibrosis, cambios
lipomembranosos o depositos calcicos
distroficos. Habitualmente, se trata de
un cuadro clinico autolimitado y sélo
requiere tratamiento sintomatico'®,

La paniculitis yatrogénica (de origen
quimico o infeccioso) puede ser induci-
da por la administracion subcutanea de
farmacos como las heparinas de bajo
peso molecular, toxoide tetanico, glati-
ramer acetato'®, etc... También puede
ser originada por extravasacion de
medicamentos administrados por via
intravenosa (meperidina, pentazocina,
morfina, apomorfina, gluconato calci-
co, etc...). La paniculitis esclerosante
postirradiacion es una forma especial
de paniculitis que se observa en pacien-
tes que han recibido radioterapia de
megavoltaje, sobre todo en el tratamien-

to del cancer de
mama. Se trata de
lesiones paniculi-

PANICULITIS POR FRIiO
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ticas localizadas
en la cara anterior
del torax, que
deben ser diferen-
ciadas de lesiones
metastasicas sub-
cutdneas, celulitis
y enfermedades
del tejido conecti-
vo que afecten al
tejido celular sub-
cutaneo. El diag-
nostico diferencial
puede establecer-
se a través de sus
caracteristicas his-
topatologicas'.

Los hallazgos
principales se
localizan en el
tejido celular sub-
cutaneo y consis-
ten en un engrosa-  \_

miento y esclero-

sis de los septos,

conteniendo abundantes bandas de cola-
geno. Asimismo, aparece una paniculi-
tis lobular caracterizada por la aparicion
de granulomas lipofagicos, linfocitos y
células plasmaticas. En ocasiones, se
observan marcadas dilataciones de los
espacios vasculares con apariencia de
linfaticos en la parte superior de la der-
mis.

La paniculitis facticia suele ser
autoinducida; habitualmente se presenta
en personas con algln tipo de trastorno
emocional o psicoldgico. La mayoria de
las veces es producida por inyeccion de
cualquier tipo de sustancia (medica-
mentos, productos quimicos, aceites,
siliconas, metales, drogas, leche, saliva,
orina, heces, etc)"!. El examen de las
muestras de biopsia al microscopio de
luz polarizada puede poner de manifies-
to material extrafio birrefringente.
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ARTERITIS DE LA TEMPORAL

Los corticoides (GC, prednisona 45-60
mg/dia o su equivalente) contintan sien-
do el tnico tratamiento eficaz en la arte-
ritis de la temporal (ACG).

Sin embargo la edad de los pacientes
tratados, duracion del tratamiento y
altas dosis acumuladas de esteroides
ocasionan una elevada morbilidad (oste-
oporosis, diabetes, HTA...etc.). Todo
ello, unido a un subgrupo de pacientes
que va a precisar tratamiento crénico
para el control de su enfermedad, hace
que la busqueda de farmacos ahorrado-
res de esteroides sea de importancia
capital.

Un reciente meta-analisis de 161
pacientes individuales extraidos de tres
ensayos clinicos randomizados, doble
ciego y controlados con placebo, en el
que se evalud el resultado de afiadir
dosis variables de metotrexate (MTX,
de7.5-15mg) al tratamiento inicial de
pacientes con ACG, concluy6 en una
disminucion del riesgo de recaida y de la
dosis acumulada de esteroides, asi como
una mayor probabilidad de suspension
mantenida del tratamiento esteroideo’.

En base al potencial patogénico de
varias citoquinas (entre ellas el TNF) en
el proceso inflamatorio y posterior des-
truccion de la pared arterial, asi como
por el hecho de que varios pacientes cor-
ticodependientes mejoraron, e incluso
llegaron a suspender el tratamiento tras
anadir Infliximab, se desarroll6 un ensa-
yo clinico multicéntrico, aleatorizado,
doble ciego y controlado con placebo,
que incluyo a 44 pacientes con ACG de
reciente diagndstico. Tras alcanzar la
remision con esteroides fueron rando-
mizados en una relacion 2:1 a recibir
Infliximab (IFX) (Smg/kg en pauta de
artritis reumatoide) o placebo. Se valo-

raba el porcentaje de pacientes que man-
tenia la remision en la semana 22 (5°
infusion) y 54 (9° infusion), asi como la
incidencia de efectos adversos, tiempo
transcurrido hasta la primera recidiva,
dosis acumulada de esteroides y marca-
dores analiticos. Al no apreciar benefi-
cio terapéutico en la semana 22 se deci-
di6 parar el estudio concluyendo que
infliximab afiadido a la terapia estandar
de ACG no aporta ningtin beneficio. No
obstante hay que resefiar que no se utili-
z6 combinacién con metotrexate asi
como que el estudio incluy6 un escaso
numero de pacientes con un corto perio-
do de seguimiento’.

Recientemente ha sido publicado un
ensayo clinico multicéntrico, aleatoriza-
do, doble ciego y controlado con place-
bo de Etanercept (ETN) en pacientes
con ACG y complicaciones derivadas
del uso de esteroides. El estudio incluyo
a 17 pacientes con ACG confirmada por
biopsia, con una evolucion media de la
enfermedad de 10 meses, una dosis
media de esteroides en el momento de la
inclusién de 15 mg y alguno de los
siguientes efectos derivados del trata-
miento esteroideo: osteoporosis, HTA o
diabetes mellitus.

Se valoraba la capacidad para retirar
el tratamiento esteroideo y controlar la
actividad de la enfermedad a los 12
meses, asi como la dosis acumulada de
esteroides, el nimero de recidivas, apa-
ricion de nuevos efectos adversos o
empeoramiento de los existentes y el
nimero de recidivas en los tres meses
siguientes al fin del periodo ciego ini-
cial de 12 meses. Al final del estudio el
50% de los pacientes en el brazo de
ETN frente al 22% en el brazo placebo
consiguieron suspender los esteroides.
De igual manera el grupo de ETN tuvo
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un menor numero de recidivas y recibid
una menor dosis cumulada de esteroi-
des. Ambos grupos no difirieron en el
resto de parametros analizados.

Sin embargo la pequeiia muestra de
pacientes incluida en el estudio no per-
mitio alcanzar la significacion estadisti-
ca en ninguna de las diferencias aprecia-
das por lo que son necesarios estudios
con muestras mas amplias’.

ARTERITIS DE TAKAYASU

Sabemos que la mayor parte de los
pacientes con arteritis de Takayasu
(TAK) presentan un curso clinico con
recidivas y remisiones, precisando trata-
miento crénico con esteroides y combi-
nacion con inmunosupresores.

En la literatura encontramos al
menos 49 pacientes con TAK tratados
con terapia anti-TNF; 38 recibieron
IFX, 16 ETN y 1 Humira, todos ellos
con resultados alentadores* > &% 1°,

En una serie retrospectiva de 25
pacientes con TAK refractaria (imposi-
bilidad para descender dosis de predni-
sona por debajo de 10 mg a pesar de
afladir otros inmunosupresores) y segui-
miento medio de 28 meses, el 60%
lograron suspender el tratamiento este-
roideo y el 28% descender su dosis por
debajo de 10 mg. De igual manera el
50% de los que asociaban otro inmuno-
supresor lograron disminuir su dosis o
suspenderlo. En total 15 pacientes
alcanzaron la remision completa libre
de esteroides y la mantuvieron durante
un periodo medio de 30 meses. De estos
25 pacientes 21 recibieron IFX, 9 ETN,
y 5 recibieron ambos farmacos durante
la evolucion''.

Son necesarios estudios que aporten
mayor evidencia, pero los resultados
preliminares sugieren que la terapia
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anti-TNF puede ser util para controlar la
enfermedad y conseguir reducir la dosis
de esteroides.

POLIARTERITIS NODOSA CLASICA
Unicamente disponemos en la literatura
de casos clinicos aislados de pacientes
tratados con terapia bioldgica, previa-
mente refractarios al tratamiento con-
vencional.

Desde 2005 han sido comunicados al
menos 5 casos de pacientes tratados con
anti-TNF. 4 con IFX (2 nifios y dos adul-
tos, uno de ellos con cuadro PAN like en
el contexto de una espondiloartropatia
inflamatoria) y 1 con ETN. Todos ellos
respondieron favorablemente al trata-
mientOIZ, 13,14, 15, 16.

Han sido igualmente publicados
desde 1995 varios casos de PAN, la
mayor parte de ellos en su forma cuta-
nea, tratados con inmuglobulinas endo-
venosas (Igev), con respuestas parciales
o completas pero en general con recidi-
va tras la suspension del tratamiento'” '%,

En abril de 2008 se ha publicado el
primer caso tratado con Rituximab
(RTX) con mejoria del cuadro tras fallo
previo a esteroides + ciclofosfamida
(CFM), Igev, y plasmaféresis".

A falta de estudios prospectivos con-
trolados que permitan obtener conclu-
siones definitivas, estos datos sugieren
que en casos refractarios, la terapia
antitnf, las Igev, y Rituximab, pueden
ser alternativas eficaces.

ENFERMEDAD DE KAWASAKI

El tratamiento inicial de pacientes con
enfermedad de Kawasaki (KD) se reali-
za con Igev (2gr/Kg. en unidosis) y aspi-
rina.

Entre un 10-15% de los casos no se
controla y la fiebre persiste o reaparece
antes de 48 horas. En estos casos un 50-
70% responden a un segundo ciclo.

El papel de los bolos de esteroides
(metilprednisolona 30mg/kg/dia) en el
tratamiento inicial de la enfermedad no
ha demostrado beneficios, sin embargo
si constituyen una opcion en los casos
resistentes siendo una alternativa junto
con la terapia anti-TNF*.

Encontramos 21 casos tratados con

IFX en la literatura, de los cuales 18 res-
pondieron favorablemente?" -2,

VASCULITIS ASOCIADAS A ANCA

En la actualidad la aproximacion tera-
péutica de la granulomatosis de Wege-
ner (GW) viene determinada en primer
lugar por la diferenciacion entre enfer-
medad limitada o severa. Una vez hecha
esta diferenciaciéon en el tratamiento
podemos diferenciar tres fases:

1.- Induccion de remision.

2.- Mantenimiento de la remision.

3.- Tratamiento de la recidiva.

Sin tratamiento la mortalidad alcanza
el 90% a los 2 afios. El 90% de los
pacientes responde a CFM alcanzando
un 75% de ellos la remision completa.

Entre un 30-50% de los respondedo-
res recidivan posteriormente.

En las formas limitadas de la enfer-
medad hasta un 75% de los pacientes
alcanzan la remision con regimenes de
tratamiento que no incluyen ciclofosfa-
mida, en general MTX + GC.

En pacientes con enfermedad espe-
cialmente severa, o con contraindica-
cién para la administraciéon de CFM,
han sido utilizadas otras alternativas;

Anti-TNF, Igev, deplecion linfocitica
B (RTX), deplecion linfocitica T (Glo-
bulina antitimocitica) y deplecion pan-
linfocitica (Campath 1H).

Un ensayo clinico multicéntrico, ale-
atorizado, doble ciego y controlado con
placebo evaluo ETN para el manteni-
miento de la remision en 180 pacientes
con GW. El estudio no encontr6 diferen-
cias significativas entre ETN y el grupo
control en porcentajes de mantenimien-
to de remision, duracion de la remision
ni actividad de la enfermedad. Con ETN
aparecieron 6 neoplasias solidas frente a
ninguna en el grupo control®.

ETN no parece ser util para la induc-
cién ni para el mantenimiento de la
remision en pacientes con GW. Ademas
la combinacion de anti-TNF con CFM
puede aumentar el riesgo de cancer por
encima del observado con CFM sola.

En un estudio prospectivo de 32
pacientes (19 GW, 13 Poliangeitis
microscopica (PAM)), se analizd la
capacidad de IFX para inducir la remi-
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sion en casos refractarios y en recidivas
de la enfermedad. El 88% de los pacien-
tes lograron la remision”. Resultados
similares han sido obtenidos en otras
series publicadas lo que convierte a [FX
en una alternativa para la enfermedad
refractaria® ***. No obstante son nece-
sarios estudios controlados para confir-
mar estos datos. En la actualidad no hay
datos que apoyen su uso como inductor
de remision en el debut de la enferme-
dad.

El perfil de seguridad y tolerancia de
las Igev la convierten en una alternativa
en la enfermedad refractaria y en situa-
ciones de infeccién o embarazo, en que
la terapia convencional esta contraindi-
cada.

Un ensayo clinico multicéntrico, ale-
atorizado, doble ciego y controlado con
placebo evalu¢ la eficacia de un unico
ciclo de tratamiento con Igev (0.4
gr/kg/dia por 5 dias) en 34 pacientes con
enfermedad persistente a pesar de trata-
miento inmunosupresor (26 con C-
ANCA y 8 con P-ANCA). Transcurri-
dos 3 meses, 14 de los 17 pacientes que
habian recibido Igev mantenian una res-
puesta terapéutica (definida como una
reduccion en el BVAS del 50%) frente a
6 de 17 en el grupo control. La diferen-
cia fue estadisticamente significativa®.

Un estudio posterior, abierto, multi-
céntrico y prospectivo, analizd si los
ciclos repetidos de tratamiento eran
igualmente efectivos. Recluto a 22
pacientes con recaida de la enfermedad
(19GW, 3PAM) que recibieron ciclos de
0.5 gr/kg/dia por 4 dias cada mes duran-
te 6 meses. Un 72% alcanzo la remision
completa y un 59% la mantenia a los 9
meses”. Estos estudios no incluyeron a
pacientes con enfermedad renal grave.

Es necesario aclarar cudl seria la
duracion Optima del tratamiento, si
serian capaces de ahorrar esteroides e
inmunosupresores, si tienen algun papel
en la induccion inicial de remision, y si
su puesto seria como terapia adyuvante
o pueden constituir el pilar principal del
tratamiento. Son por tanto necesarios
mas estudios controlados que aclaren
estos aspectos. El precio es igualmente
un factor a tener en cuenta.
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Desde 2001 que se comunicé el pri-
mer caso de GW tratado con RTX
encontramos en la literatura al menos 20
publicaciones entre comunicaciones de
casos, series retrospectivas y estudios
abiertos que nos aportan informacion
acerca de la eficacia de RTX en la recidi-
va de vasculitis asociada a ANCA o en
enfermedad refractaria® ** *>*. En estos
estudios se aprecia una respuesta dual al
tratamiento, con una regresion dramati-
ca de los sintomas constitucionales y
relacionados con vasculitis frente a una
ausencia de respuesta o respuesta parcial
de las manifestaciones granulomatosas
como el pseudotumor orbitario. Como
muy bien analiza en su articulo Aouba et
al.”” esta diferencia se encuentra en la
naturaleza misma de la fisiopatologia de
la enfermedad y en el mecanismo de
accion de RTX. Asi sabemos que la his-
topatologia de la GW se caracteriza por
dos rasgos fundamentales; una vasculitis
necrotizante que afecta a vasos de
pequeiio y a veces de mediano calibre, y
una lesion granulomatosa de localiza-
cién peri/extravascular o intramural. La
lesion vasculitica seria fundamental-
mente dependiente de linfocito B mien-
tras que la lesion granulomatosa lo seria
del linfocito T.

En la actualidad se esta llevando a
cabo un ensayo clinico aleatorizado,
doble ciego y controlado con placebo
que compara la seguridad y eficacia de
RTX frente a CFM como tratamiento de
primera linea en la induccioén de remi-
sion de la enfermedad y que puede
suponer el primer paso para convertir a
RTX en tratamiento de 1? eleccion en
esta patologia. Mientras tanto su uso
queda limitado a aquellos casos con
enfermedad refractaria o con contrain-
dicaciones para el uso de la terapia con-
vencional.

La globulina antitimocitica (GAT) es
un agente inmunosupresor utilizado con
éxito en los transplantes de drgano soli-
do y hematologicos. Actia produciendo
una deplecion de linfocitos T, incluyen-
do probablemente la deplecion de linfo-
citos T autoreactivos, lo que podria jus-
tificar su uso en procesos autoinmu-
nes™.

En una serie de 15 pacientes con GW
refractaria a tratamiento, 9 obtuvieron
una respuesta parcial y 4 alcanzaron la
remision tras tratamiento con GAT™.

Campath-1H (alemtuzumab) es un
anticuerpo monoclonal anti-CD52 des-
arrollado para el tratamiento de la leuce-
mia linfocitica cronica. El antigeno CD-
52 se encuentra en la superficie de linfo-
citos B, T, monocitos, macroéfagos, célu-
las NK, y una subpoblacion de granulo-
citos. Produce deplecion panlinfocitica.
Entre sus potenciales usos estan las
enfermedades autoinmunes, entre ellas
las vasculitis.

Recientemente ha sido publicada una
serie de 71 pacientes (63WG, 8PAM)
con enfermedad muy grave que recibie-
ron campath-1H. El 85% de los pacien-
tes mejoraron, sin embargo se produjo
una elevada tasa de recidivas asi como
de complicaciones, entre ellas infeccio-
nes y tumores®.

A falta de estudios controlados, el
papel de la deplecion linfocitica T y pan-
linfocitica queda limitado a casos
refractarios y graves de la enfermedad,
debiendo ser probablemente considera-
dos tras fallo a RTX o Igev.

ETN e IFX, las Igev, Rituximab e
interferon-alfa (IFNa) han sido utiliza-
dos con buen resultado en pacientes con
sindrome de Churg Strauss (SCS) resis-
tente a GC y CFM o con imposibilidad
para descender la dosis de GC*! #4444,

Recientemente se ha publicado un
estudio abierto que incluyo a 7 pacientes
con SCS refractario a CFM o MTX que
fueron tratados con IFNa. 5 alcanzaron
remision completa y 2 parcial permi-
tiendo reducir la dosis de esteroides.
Tras tratamiento prolongado en un
paciente se detectd leucoencefalopatia
por RMN*,

Otros casos de leucoencefalopatia en
pacientes con SCS y tratamiento prolon-
gado con IFNa han sido publicados”.

A falta de estudios controlados, el
uso prolongado de IFNa en pacientes
con SCS resulta controvertido.

CONCLUSIONES
Salvo en la enfermedad de Kawasaki, en
la que las IgEV son el tratamiento de
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eleccion, la informacion disponible en
la actualidad no permite ubicar con cla-
ridad el papel de la terapia bioldgica en
ninguna de las otras vasculitis primarias
quedando por tanto relegado su uso a los
casos refractarios a la terapia convencio-
nal.
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—  [) RESUMEN )

La panarteritis nodosa cutanea (PANc) es una forma poco frecuente de vasculitis que afecta a
arterias de pequefio y mediano calibre en dermis y tejido celular subcutdneo; sus principales
manifestaciones son la formacion de nddulos subcutdneos y livedo reticularis; su aparicion se
ha relacionado con miiltiples estimulos antigénicos. Presentamos el caso de un vardn de 24
anos diagnosticado de PANc asociada a vacunacion frente al virus de hepatitis B (relacion cau-
sal excepcionalmente documentada en la literatura) refractaria a tratamiento corticoideo que

presentd excelente respuesta a infliximab.

Palabras clave: panarteritis nodosa cutanea, vacunacion VHB, infliximab.

INTRODUCCION

La panarteritis nodosa cutanea (PANCc)
se considera una forma de PAN con
afectacion limitada a nivel cutaneo en
sentido estricto, cuyas manifestaciones
mas frecuentes son los nodulos subcuta-
neos y la livedo reticularis. Se puede
acompafar de afectacion de aparato
locomotor y sistema nervioso periféri-
co. Histoldégicamente indiferenciable de
la PAN cléasica, la mayoria de los casos
descritos presentan un curso clinico
benigno, si bien no es infrecuente la
evolucion torpida con episodios recu-
rrentes.

Etiolégicamente se ha encontrado
asociacion con multiples procesos pato-
logicos y exposiciones antigénicas,
entre ellas la infeccion por el virus de la
hepatitis B (VHB), resultando excepcio-
nal su asociacion a la vacunacion frente
a VHB a tenor del escaso numero de
casos documentados en la literatura.

CASO CLiNICO

Presentamos el caso de un varén de 19
afios, procedente de Colombia, entre
cuyos antecedentes destaca un episodio

de lesiones nodulares en miembros
superiores e inferiores coincidiendo con
la vacunacion frente a VHB a los 13
aflos de edad y que, tras examenes com-
plementarios y estudio histolégico, reci-
bio el diagnodstico de panarteritis nodosa
cutdnea. Mantuvo tratamiento corticoi-
deo hasta 2002, quedando posterior-
mente asintomatico.

Consulta en mayo de 2004 por pre-
sentar tumefaccion nodular en eminen-
cia tenar derecha de dos meses de evolu-
cion junto a lesiones nodulares infra-
mandibulares. En la exploracién fisica
no se objetivd semiologia sugestiva de
afectacion sistémica extracutanea, y las
analiticas realizadas no mostraron alte-
raciones relevantes: reactantes de fase
aguda normales, serologias negativas
para VHB y VHC, ANA 1/160, FR, anti-
DNA, ENAs, y ANCAs negativos. Una
RMN realizada revelo signos sugestivos
de inflamacién inespecifica en muscu-
los del plano superficial de eminencia
tenar y tejido celular subcutaneo adya-
cente. Con todo ello y ante la sospecha
de nuevo brote de PANc se instaurd cor-
ticoterapia a dosis inicial de 1 mg/kg,
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con rapida resolucion de las lesiones
cutaneas. Tras quedar asintomatico el
paciente dejé de acudir a los controles.

En mayo de 2006 presenta un nuevo
episodio de lesiones cutaneas en eminen-
cia tenar derecha, area malar y mandibu-
lar derechas y codos (Figuras 1 y 2),
acompanadas de disestesias en dichas
zonas, desencadenado tras revacunacion
frente a VHB. Diagnosticado en otro cen-
tro de angioedema recibié tratamiento
con prednisona a 1 mg/kg presentando
mejoria parcial, pero con reaparicion de
las lesiones al intentar disminuir la dosis
de corticoides. Tras dos meses de evolu-
cién acude de nuevo a nuestro centro: en
la exploracion fisica, ademas de las lesio-
nes nodulares, destaca la existencia de un
Cushing iatrégeno; las exploraciones
complementarias, a excepciéon de una
discreta elevacion de VSG (43 mm/h)
fueron normales (ausencia de alteracio-
nes en orina, ANA 1/320, anti-DNA (-),
ENAs (-), ANCA (-), normocomplemen-
temia, crioglobulinas no detectables). Se
realiza estudio anatomopatolégico que
informa de inflamacién transmural arte-
rial, aguda y croénica, segmentaria, con
presencia de necrosis fibrinoide, afecta-
cién de arterias de mediano y pequeio
tamafio en tejido celular subcutaneo y
dermis profunda, hallazgos compatibles
con PANc (Figura 3).

Ante la imposibilidad para disminuir
la dosis de esteroides se opta por iniciar
tratamiento con infliximab 5 mg/kg/ 8
semanas, junto a metotrexato, 15 mg
semanales via subcutanea, con rapida
respuesta clinica (practica resolucion de
lesiones cutaneas tras la segunda admi-
nistracion de anti-TNF), pudiendo redu-
cir los corticoides hasta su completa
supresion y permaneciendo posterior-
mente asintomatico.

DISCUSION

La PANc es una forma infrecuente de
PAN en la que, por definicion, se produ-
ce unicamente afectacion cutanea en
forma de nodulos subcutaneos doloro-
sos, eritemato-violaceos, habitualmente
ubicados en miembros inferiores aun-
que pueden localizarse en nalgas, miem-
bros superiores, espalda, cuello y cabe-
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za, pudiendo coexistir lesiones en dife-
rente estadio evolutivo. La presencia de
livedo reticularis se da en el 50-80% de
casos y se localiza mas frecuentemente
en areas de presion y declive. Menos
habitual es la evolucion ulcerada de las
lesiones nodulares, aunque en algunas
series llega al 50% de casos. La afecta-
cién cutanea puede acompaiarse de:
manifestaciones sistémicas, clinica arti-
cular, a modo de artralgias (con mucha
menor frecuencia artritis), en el 50-60%
de pacientes, que puede preceder o apa-
recer tras las manifestaciones cutaneas;
y afectacion del sistema nervioso peri-
férico, con afectacion neuropatica dis-
tal; en la serie de Diaz-Pérez y Winkel-
mann"* se objetivan datos de mononeu-
ritis multiple en el 20-30% de casos, en
algunas series las alteraciones electro-
miograficas (EMG) llegan al 50%,
especialmente en areas con afectacion
cutanea. Histologicamente se presenta
como vasculitis necrotizante, con la
caracteristica necrosis fibrinoide de la
media, focal y segmentaria, con afecta-
cion de arterias de pequefio y mediano
calibre y acompaiiada por infiltrado de
predominio polimorfonuclear, con pre-
sencia variable de linfocitos y eosinofi-
los. La mayor incidencia se da entre los
30-40 anos, habiéndose documentado
casos en todos los grupos etarios, sin
predominancia sexual. La mayoria de
casos son de etiologia desconocida, si
bien se asocia con: infecciones; espe-
cialmente estreptocécicas (en algunas
series la presencia de cultivo positivo de
frotis faringeo o elevacion de ASLO se
objetiva en mas del 75% de casos de
PANc infantil**, infeccion por VHB,
menos frecuente que en la PAN clasica;
exposicion a farmacos (minociclina), y
enteropatias inflamatorias. El caso pre-
sentado combina las particularidades de
la asociacion temporal con la vacuna-
cién frente a VHB, relacidon excepcio-
nalmente descrita en la literatura *¢’, y la
refractariedad al tratamiento corticoi-
deo.

La mayoria de los casos presentan
respuesta satisfactoria a la administra-
cién de AINEs y/o corticoides, predni-
sona 0.5-1 mg/kg, 2-4 semanas con pos-
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terior descenso progresivo durante 3-6
meses. Algunos autores diferencian tres
grupos de severidad que condicionarian
el tratamiento®, de este modo podriamos
hablar de: formas leves (grupo I), carac-
terizadas por la presencia de noddulos
que pueden acompaiarse de livedo, en
las que es esperable buena respuesta a
los corticoides topicos junto a AINEs;
formas severas (grupo II), con presencia
de nédulos, livedo y ulceraciones; y for-
mas necrosantes/gangrenosas (grupo
III), persistentes, recurrentes y agresi-
vas. En el caso de los grupos 11 y III se
propone la administracién de corticoi-
des orales, prednisona o equivalente
0.5-1 mg/kg de forma inicial, junto a
tratamiento inmunosupresor de mante-
nimiento, generalmente azatioprina 0.6-
1.2 mgkg, o metotrexato 15-20
mg/sem. Un amplio estudio retrospecti-
vo, con pacientes recogidos de 1967 a
1997 documenta la presencia de res-
puestas ocasionales a colchicina o dap-
sona y recomienda reservar los corticoi-
des a dosis elevadas y/o inmunosupre-
sores para aquellos pacientes que pre-
senten datos de afectacion neuropatica’.
Finalmente en casos aislados refracta-
rios a las opciones de tratamiento pre-
viamente expuestas se ha comunicado
respuesta a inmunoglobulinas®, e infli-
ximab''. En nuestro caso, ante la res-
puesta parcial a esteroides a dosis eleva-
das y la tendencia a la recurrencia, opta-
mos por la administracion de infliximab
junto a metotrexato obteniendo una
excelente respuesta clinica. Por tltimo
volvemos a hacer hincapié en la asocia-
cion etioldgica, a nuestro juicio consis-
tente con la exposicion a vacunacion
frente a VHB, excepcionalmente repor-
tada en la literatura como lo demuestra
el hecho de que, tras una revision biblio-
grafica exhaustiva, unicamente haya-
mos encontrado tres casos publicados
con dicha relacion causal.
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—  [) RESUMEN )
Se presenta el caso de una mujer de 19 afios que ingresa por un acrosindrome vascular agudo
grave en extremidades superiores que asociaba clinica neuroldgica en la que aunque el cuadro
clinico no era tipico se queria descartar la sospecha inicial de fendmeno de Raynaud secun-
dario a conectivopatia/vasculitis. El estudio efectuado permitio el diagndstico de hemangio-
blastoma medular cervical que precisd tratamiento quirtirgico tras el que se resolvié el cuadro
vasomotor pero quedaron secuelas neuroldgicas.

Palabras clave: Fenémeno de Raynaud, Acrocianosis, Hemangioblastoma medular.

INTRODUCCION

Los acrosindromes vasculares se incluyen
enel grupo de los trastornos vasomotores
y cursan con alteraciones en la coloracion
y la temperatura de las zonas acras. Son
un motivo frecuente de consulta médica.
Entre ellos distinguimos el Fendmeno de
Raynaud (FR), la acrocianosis, la eritro-
melalgia, el eritema pernio y la livedo
reticularis'. Frecuentemente se asocian a
enfermedades del tejido conectivo, por lo
que es habitual que estos pacientes se
remitan a las consultas de Reumatologia
para establecer el diagndstico, descartar
enfermedades subyacentes y decidir la
actitud terapéutica. Una historia clinicay
exploracion fisica exhaustivas, junto con
las adecuadas pruebas complementarias
permiten distinguir el FR de otros trastor-
nos vasomotores, diferenciar las formas
primarias de las secundarias'? y realizar
un abordaje terapéutico correcto.

DESCRIPCION DEL CASO
Mujer de 19 afios, de nacionalidad
marroqui, empleada en un almacén de

frutas, con ocasional dolor cervical, que
no tomaba ninguna medicacion ni pre-
sentaba otros antecedentes personales
destacables. Acudi6 a consultas de Reu-
matologia, a finales de febrero, remitida
de forma preferente por sospecha de
fenémeno de Raynaud grave. La
paciente referia debilidad y parestesias
en la mano izquierda de 6 meses de evo-
lucién. Tres semanas antes de la primera
evaluacion reumatologica aparecio cia-
nosis, frialdad, dolor y disestesias en
ambas manos y mitad distal de los ante-

brazos, de predominio izquierdo, persis-
tentes, sin episodios asintomaticos, con
empeoramiento clinico progresivo. No
referia ninguna otra sintomatologia.

En la exploracion fisica destacaba
cianosis, frialdad y edematizacion en
antebrazos y manos, pulsos conservados
a todos los niveles, e hipoestesia en los
pulpejos de los dedos de la mano
izquierda con leve paresia distal en la
misma mano ¢ hiporreflexia bicipital y
estilorradial izquierdas. El resto de
exploracion general, neuroldgica, vas-
cular y musculoesquelética fue normal.
No se hizo capilaroscopia por dificulta-
des técnicas. La paciente se remiti6 para
ingreso urgente con el fin de agilizar el
estudio y el tratamiento debido a la gra-
vedad del cuadro. Las hipdtesis diag-
noésticas principales eran fenémeno de
Raynaud y/o acrocianosis (primarios o
secundarios), neuropatias, neoplasias y
trastornos hematologicos.

Toda la analitica realizada fue normal
o negativa (hemograma, bioquimica,
coagulacion, TSH, VSG, PCR, Factor
Reumatoide, inmunoglobulinas, comple-
mentos, anticoagulante lupico, anticuer-
pos anticardiolipina, estudio de hipercoa-
gulabilidad, ANA, ENA, ANCA, crioglo-
bulinas, marcadores tumorales, serologia
de VHB y VHC.). También fueron nor-
males el TACAR vy las radiografias de
torax, las pruebas funcionales respirato-
rias y la ecocardiografia. Debido a los
sintomas neurolégicos descritos se reali-
76  electromiografia/electroneurografia
de extremidades superiores e inferiores
que mostré un patron neurdgeno activo,
de intensidad moderada-severa en mus-
culos dependientes de raices C5 a D1

TABLA 1

CRITERIOS PARA EL DIAGNOSTICO DE FENOMENO DE RAYNAUD PRIMARIO

e Afeccion bilateral y simétrica.

o Capilaroscopia normal.

e Anticuerpos antinucleares negativos.

o Crisis desencadenadas por la exposicion al frio o al estrés.

o Ausencia de necrosis digital o gangrena.

¢ Ausencia de enfermedad subyacente potencialmente causante.

e Ausencia de parametros inflamatorios en las pruebas de laboratorio.
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TABLA 2

DATOS QUE INDICAN LA POSIBILIDAD DE UN FENOMENO DE RAYNAUD SECUNDARIO

Resonancia magnética en proyeccion sagital de columna
completa, con gadolinio, en donde se aprecia una tumora-
cion fusiforme intramedular, realzada con contraste, que
se extiende desde C2-C3 hasta C5-C6. En el resto de la
médula se observa una gran cavidad centromedular tabi-
cada, No hay lesiones en cerebelo ni en vértebras.

RM EN PROYECCION AXIAL DE COLUMNA CERVICAL

Resonancia magnética con gadolinio en proyeccion
axial de columna cervical entre C2 y C6 en donde
vemos una lesion hipercaptante intraaxial que des-
plaza y adelgaza las paredes medulares.

lesiones isquémicas.

conectivo.

en la capilaroscopia.

e Edad de inicio tardia (por encima de los 30 afios).

e Episodios que sean intensos, dolorosos, asimétricos, o asociados a

e Presencia de datos clinicos que indican una enfermedad del tejido

e Positividad de autoanticuerpos especificos o evidencia de alteraciones

izquierdas compatibles con
afeccion polirradicular o del
asta anterior a dicho nivel. El
estudio se completd con una
RM de columna completa en
la que se objetivo una tumora-
cion intraaxial de 46x10x16
mm, que captaba contraste y
que adelgazaba las paredes
medulares y que se extendia
desde C2-C3 hasta C5-C6, y
que craneal y caudalmente se
acompafiaba de una gran cavi-
dad centromedular tabicada,
sin lesiones en cerebelo ni en
vértebras. (Figuras 1 y 2).

La paciente recibio trata-
miento con metamizol, nife-
dipino, gabapentina y dexa-
metasona  experimentando
mejoria sintomatica. Se con-
sultd con neurocirugia quie-
nes consideraron que la
lesion tenia posibilidades de
tratamiento quirurgico. Ante
la mejoria clinica y ausencia
de déficit neurologico se
decidi6 seguimiento clinico y
de pruebas de imagen en sus
consultas.

Tres semanas tras el alta
reingreso urgente presentan-
do frialdad y cianosis en las
cuatro extremidades y mono-
plejia de extremidad superior
izquierda por lo que precisd
laminectomia descompresi-
va sin poderse extirpar el
tumor. En ese momento se
tuvo conocimiento que la
madre de la paciente habia
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sido operada de varios hemangioblasto-
mas (cerebelosos y de cono medular).
Tras la intervencidon la acrocianosis
mejoré progresivamente pero presentd
tetraparesia'y fue trasladada al Hospital
Nacional de Parapléjicos de Toledo.
Finalmente, a los cuatro meses de su pri-
mer ingreso se consiguié extirpar el
tumor en su totalidad que se identifico
como hemangioblastoma. Una RM
encefalica fue normal.

DISCUSION

Los trastornos vasomotores se mani-
fiestan como cambios de coloracion y
de temperatura en las extremidades. El
FR y la acrocianosis se caracterizan por
frialdad y cianosis, que no estan presen-
tes en el eritema pernio ni en la eritro-
melalgia. En los casos de livedo reticu-
laris se observa un patron reticular tipi-
co debido a la anatomia y fisiologia del
sistema microvascular cutaneo’. La his-
toria clinica y exploracion permiten dis-
tinguir en la mayoria de los casos entre
FR y acrocianosis.

El FR es un proceso vascular caracte-
rizado por episodios bruscos reversibles
de isquemia periférica en los dedos de
las manos y los pies, provocados por el
frio o una emocioén intensa (estrés). En
su evolucion se describen clasicamente
3 fases: palidez, cianosis y eritema. La
palidez refleja la isquemia secundaria a
la vasoconstriccion de las arterias digi-
tales, arteriolas precapilares y cortocir-
cuitos arteriovenosos cutaneos. A conti-
nuacion se produce la cianosis como
resultado de la sangre no oxigenada por
el vasoespasmo persistente. El eritema
final es causado por un gran reflujo aso-
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TABLA 3

CAUSAS DE FENOMENO DE RAYNAUD SECUNDARIO

SR

Enfermedades
del tejido conectivo

-Esclerosis sistémica

-Enfermedad mixta del tejido conectivo
-Lupus eritematoso sistémico
-Sindrome de Sjogren
-Dermatopolimiositis

-Artritis reumatoide

Farmacos y toxicos

-Bloqueadores beta

-Derivados ergotaminicos
-Quimioterapia

-Ciclosporina

-Interferon alfa y beta

-Cocaina

-Exposicion a policloruro de vinilo
-Tabaco (probable)

Trastornos endocrinos

-Hipotiroidismo
-Feocromocitoma
-Sindrome carcinoide

Traumatismos

-Lesiones por vibracion

-Aneurisma ulnar (sindrome de la eminencia
hipotenar o de la mano del martillo)

-Sindrome del desfiladero toracico

-Mecanografia

-Tocar el piano

Enfermedad arterial

-Tromboangeitis obliterante

-Ateroma

-Embolia periférica

-Vasculitis (Takayasu y arteritis de células gigantes)

Trastornos neurolégicos
-Ictus

-Discopatias
-Siringomielia
-Tumores de la médula espinal

-Sindrome del tunel carpiano

Enfermedades
hematologicas
y neoplasias

-Crioglobulinemia

-Enfermedad por crioaglutininas

-Sindromes mieloproliferativos y linfoproliferativos
cronicos

-Diferentes neoplasias s6lidas

ciado a la vasodilatacion. No siempre
aparecen las tres fases: algunos pacien-
tes s6lo presentan palidez y cianosis,
otros solo cianosis. La palidez es el dato
mas indicativo de FR. Por lo general los
cambios de color estan bien delimitados
y suelen localizarse en los dedos de las
manos y los pies. Las fases de palidez y
cianosis con frecuencia se acompaian

de sensacion de frio, entumecimiento o
parestesias. Cuando la isquemia es criti-
ca el paciente tiene dolor**’. En los
casos mas graves llegan a producirse
ulceras isquémicas en los pulpejos de
los dedos. La fisiopatologia del FR no
esta todavia bien establecida aunque los
datos disponibles permiten entenderlo
como la via final de diferentes mecanis-
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mos que pueden clasificarse en vascula-
res —estructurales y funcionales—, neura-
les —centrales y periféricos— e intravas-
culares®*’. E1 FR se clasifica en primario
(Tabla 1), cuando se trata de una res-
puesta exagerada al frio, y secundario
(Tabla 2), cuando es una manifestacion
de alguna enfermedad subyacente'*
(Tabla 3).

La acrocianosis es una enfermedad
poco frecuente que se caracteriza por
coloracion violacea y frialdad de manos
y pies, con pulsos normales, que puede
aumentar con la exposicion al frio. Pre-
domina en adolescentes y mujeres jove-
nes. Su diagnostico es basicamente cli-
nico y debe distinguirse de la cianosis
periférica secundaria a hipoxemia o
enfermedad vascular periférica, por lo
que es fundamental una historia clinica
completa junto a una exploracion car-
diopulmonar y de pulsos periféricos. En
los casos tipicos es sencillo distinguirla
del FR en base a la clinica. En el FR los
cambios de color son episodicos, mien-
tras que en la acrocianosis son sosteni-
dos. En la acrocianosis no hay fase de
palidez previa a la cianosis, y los cam-
bios de color se extienden proximal-
mente desde los dedos. El paciente con
FR tiene las palmas secas, mientras que
el que presenta acrocianosis las tiene
himedas y pegajosas. Ademas en la
acrocianosis no hay cambios tréficos ni
tampoco lesiones ulceradas ni isquémi-
cas. La fisiopatologia de la acrocianosis
no se conoce completamente si bien las
hipotesis sugieren un descenso del flujo
en la microcirculacion distal en el que
influyen factores arteriolares y de visco-
sidad sanguinea'**. Al igual que en el
FR se distingue entre acrocianosis pri-
maria, la mas frecuente, y secundaria.
Existen varias afecciones’ que se han
relacionado con la acrocianosis que
comparten caracteristicas con el FR
secundario. Especial mencion requiere
su asociacion con mielopatia cervical'
por la similitud con el caso que hemos
descrito.

Ante un paciente con clinica neurolo-
gica y vascular en las extremidades
superiores debemos descartar inicial-
mente una posible afeccion mielorradi-
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cular cervical compresiva con repercu-
sion en el sistema nervioso —periférico y
autonomo— (Figura 3). Las causas mas
comunes son tumores, abscesos o hema-
tomas epidurales, hernia discal u otras
alteraciones vertebrales. La mayoria de
las neoplasias son epidurales de origen
metastatico. A nivel intradural la mayo-
ria de los tumores son benignos de creci-
miento lento. Los tumores intramedula-
res primarios de la médula espinal son
poco frecuentes. Suelen manifestarse
por un sindrome hemimedular o por un
sindrome medular central, generalmen-
te en la region cervical. En los adultos la
mayoria de estas lesiones son ependi-
momas, hemangioblastomas o astroci-
tomas de bajo grado'.

El hemangioblastoma es una neopla-
sia vascular benigna intraaxial cuya loca-
lizacion mas frecuente es el cerebelo
(85%) seguida de la médula espinal
(3%). A nivel medular el 50% son dorsa-
les y el 40% cervicales. Mas del 80% de
los hemangioblastomas son solitarios y
ocurren en menores de 40 afios. Puede
haber mas de un hemangioblastoma en el
sistema nervioso central en pacientes con
la enfermedad de Von Hippel-Lindau'>".
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Oreja Pélvica

Tevar MI', Alvarez de Cienfuegos A', Galicia S2. 'Seccién de Reumatologia Hospital Vega Baja, Orihuela (Alicante). Servi-
cio de Urgencias, Hospital Reina Sofia (Murcia).

En contacto con el acetabulo izquierdo, se observa una ima-  a nivel de la espina iliaca anteroinferior izquierda de tamafio

gen calcificada que corresponde a una variante de la norma-  3.5mm x 1.5 mm con llamativa consolidacidn, tratandose de
i i ja pélvi u 16 ion  u i0 igna.

lidad denominada "oreja pélvica" o a una lesion por tracciéon  una lesion benigna

Figura 1. Rx simple AP de pelvis 6sea y caderas.

Figura 2. TAC (corte transversal a la altura de techo aceta- Figura 3. TAC (reconstruccion sagital a la altura de techo
bular). acetabular).
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INTRODUCCION

La artrosis es una patologia articular
degenerativa caracterizada por la altera-
cion en la integridad del cartilago y del
hueso subcondral. Actualmente se acep-
ta que es la resultante de fendmenos
mecanicos y biologicos que desestabili-
zan el equilibrio entre la sintesis y la
degradacion de dichas estructuras, pero
ademats, en las fases finales de la enfer-
medad, la membrana sinovial desarrolla
una respuesta inflamatoria que contri-
buye de manera decisiva en el grado de
expresividad de la artrosis'.

La artrosis es la patologia articular
mas prevalente y tiene una clara relacion
con la edad, de forma que hasta el 80%
de los mayores de 75 afios presentan
alteraciones radioldgicas artrosicas®. La
rodilla es la localizacion mas frecuente
de la artrosis. Su prevalencia en mayores
de 20 afios es del 10,2%" y es un motivo
frecuente de consulta tanto en el ambito
de la atencion primaria como en las con-
sultas especializadas y una causa impor-
tante de discapacidad. El estudio
ARTROCAD estim6 en casi 5.000
millones de euros el coste anual en
Espafia de la artrosis de rodilla y cadera
en el afio 2003,

Las recomendaciones para el trata-
miento de la artrosis de rodilla de la
ACR y la EULAR coinciden en que éste
debe ser individualizado y se deben
combinar los abordajes no farmacologi-
cos con las terapias farmacoldgicas. Los
farmacos usados en el tratamiento de la
artrosis de rodilla son los analgésicos,
los AINEs y los SYSADOA (SYmpto-
matic Slow-Acting Drugs for treatment

of OsteoArthritis). Dentro de estos tulti-
mos encontramos el sulfato de glucosa-
mina, el condroitin sulfato, la diacereina
y el acido hialurénico.

Las preparaciones de condroitin sulfa-
to (CS) son derivadas de cartilago bovino
o porcino, y la dosis recomendada es
800-1200 mg/dia. Elmonémero de CS es
un compuesto disacarido de N-acetilga-
lactosamina y N-acido glucurénico. El
grupo sulfato se fija en la galactosamina,
en posicion 4 y 6, lo que explica la exis-
tencia de 2 isémeros de condroitin sulfa-
to. Este proteoglicano tiene, ademas de
propiedades antiinflamatorias, diferentes
efectos bioldgicos anabdlicos y anticata-
bélicos en la matriz del cartilago: modu-

Rev. Sociedad Val. Reuma. 2009, 3;1:55-57

lacion de la sintesis de proteoglicanos y
acido hialurdnico, inhibicion de las meta-
loproteasas, efecto protector del condro-
cito e inhibicion de la sintesis de 6xido
nitrico™®.

PREGUNTA

(Hay evidencias suficientes para reco-
mendar el uso del condroitin sulfato a
nuestros pacientes con artrosis de rodi-
1la?

ESTRATEGIA

Llevamos a cabo una busqueda sistema-
tica en la base de datos Pubmed y en la
biblioteca Cochrane Plus, utilizando
combinaciones de las palabras clave:
knee, osteoarthritis, treatment, chon-
droitin, chondroitin sulphate, chondroi-
tin sulfate.

SELECCION DE ARTICULOS

La busqueda en Cochrane Plus no loca-
lizé ninguna revision sistematica sobre
el CS en el tratamiento de la artrosis de
rodilla.

En Pubmed hemos encontrado 4
metaanalisis sobre el tratamiento de la
gonartrosis con CS™°. Sus caracteristi-
cas mas importantes se resumen en la
tabla 1.

TABLA 1

CARACTERISTICAS GENERALES DE LOS METAANALISIS REVISADOS
Estudio, Articulaciéon Farmaco Seguimiento n
afio de estudio a estudio
Leeb 5 ECA rodilla,
et al, 2000’ 1 ECA cadera,
1 ECA rodilla CS 12 semanas-1 afio 703
y cadera
McAlindon 14 ECA rodilla,
et al, 2000° 1 ECA rodilla CSySG | 4semanas-1 afio 1710
y cadera (799 CS)
Richy 14 ECA rodilla,
etal, 2003’ 1 ECA rodilla CSySG | 4semanas-3 afos 1775
y cadera (755 CS)
Reichenbach 17 ECA rodilla,
etal, 2007 1 ECA cadera, CS 6-103 semanas 3846
2 ECA rodilla
y cadera
A
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En los metaanalisis revisados todos
usaron para combinar los resultados de
los diferentes ECAs la DME (diferencia
de las medias estandarizadas). Cabe
recordar que un valor de DME por enci-
ma de 0 a favor del grupo tratado inclina
arecomendar su uso. Si la DME esta por
debajo de 0,2 el efecto es pequeilo, alre-
dedor de 0,5 moderado y mayor o igual a
0,8 grande o muy grande.

Leeb et al” estudiaron la eficacia del
CS en el tratamiento de la artrosis de
rodilla y cadera, analizando 7 ensayos
clinicos controlados con placebo de al
menos 3 meses de duracion. El total de
pacientes incluidos fue de 703 (372 tra-
tados, 331 controles). Usaron como
medidas primarias de desenlace el dolor
medido mediante escala analoga visual,
el indice de Lequesne y el consumo de
analgésicos y AINEs. Encontraron una
DME de 0,9 en la mejoria del dolor
medido por EAV en el grupo tratado con
CS, y una DME de 0,74 respecto al indi-
ce de Lequesne (en ambos casos dife-
rencias claramente significativas a favor
del CS). Ademas, en los siete ECAs ana-
lizados el uso de analgésicos o AINEs
de rescate fue significativamente menor
en los pacientes tratados con CS respec-
to al grupo placebo. El tratamiento con
CS fue bien tolerado y no hubo diferen-
cias en los efectos secundarios respecto
al placebo. Los autores concluyen que el
CS puede ser util en el tratamiento de la
artrosis de rodilla y cadera, mejorando
tanto el dolor como la capacidad funcio-
nal.

El metaanalisis de McAlindon et al®
incluyd todos los ECAs doble-ciego
controlados con placebo y de una dura-
cion superior a 4 semanas llevados a
cabo hasta el ano 2000, en artrosis de
rodilla y cadera y usando tanto CS como
SG. Analizaron un total de 9 ensayos cli-
nicos en artrosis de rodilla comparando
CS con placebo, con un total de 799
pacientes incluidos, obteniendo una
DME de 0,78 (95% CI 0.60-0.95). Tam-
bién efectuaron un subanalisis limitado
a aquellos ECAs en los que las medidas
de desenlace fueran el indice de Leques-
ne o la EAV de dolor, y el efecto positivo
del CS se mantuvo consistente (DME

0,86; 95% CI 0.64-1.09 para la EAV;
DME 0,63; 95% CI 0.32-0.94 para el
indice de Lequesne). Los autores con-
cluyen que, a pesar de las limitaciones
del estudio (por ejemplo, uso de CS
intramuscular en 2 ECAs, diferentes
dosis de CS usadas, diferentes calidad y
tamafio muestral de los ECAs incluidos)
el CS es eficaz en el tratamiento de la
artrosis de rodilla.

Richy et al’ estudiaron la eficacia del
SG oral o el CS en la artrosis de rodilla
mediante una busqueda sistematica de
ECAs controlados con placebo. Inclu-
yeron un total de 15 estudios con 1775
pacientes (1020 SG, 755 CS). Decidie-
ron evaluar los resultados conjuntos de
ambos farmacos, encontrando un efecto
global de 0,43 para el indice de Leques-
ne, 0,30 para el WOMAC y 0,49 para la
reduccion del dolor medida por EAV.
Concluyeron que el efecto de ambos far-
macos es moderado y significativamen-
te mejor que el placebo, con una seguri-
dad excelente.

Finalmente, el mas reciente metaana-
lisis publicado es el de Reichenbach et
al', en el 2007. Evaluaron los datos de
20 ECAs con CS en artrosis de rodilla y
cadera y concluyeron que el efecto
beneficioso del CS debe ser considera-
do como minimo. Sin embargo, la con-
clusion en este metaanalisis proviene de
los datos extraidos de solo 3 ensayos cli-
nicos'"”, que son aquellos con tamafo
muestral mas grande y con analisis por
intencion de tratar. Este metaanalisis ha
sido objeto de diferentes criticas y
comentarios debido a su particular
metodologia.

En resumen, el efecto beneficioso del
CS frente a placebo en los 4 metaanali-
sis revisados oscila entre el 0,20 y el
0,90 respecto a la mejoria del dolor
medida por EAV, y entre el 0,30y el 0,74
respecto a la mejoria en el indice de
Lequesne.

CONCLUSIONES

Tras la revision de los metaanalisis
publicados podemos concluir que hay
evidencias suficientes para recomendar
el uso del condroitin sulfato a nuestros
pacientes con artrosis de rodilla. Al
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igual que concluye el consenso de la
SER en el tratamiento farmacolégico de
la artrosis de rodilla™, podemos decir
que el CS es un farmaco eficaz para el
control del dolor y en la mejoria funcio-
nal de los pacientes afectados. A las
mismas conclusiones lleg6 la EULAR
en sus recomendaciones para el manejo
de la artrosis de rodilla publicadas en
2003".
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tis: report of a task force of the
Standing Committee for Interna-
tional Clinical Studies Including
Therapeutic Trials (ESCISIT).
Ann Rheum Dis 2003;62:1145-
S5.

El Programa ESPeranza, de la
SER, premio de la Fundacion
Farmaindustria a las mejores
iniciativas de Servicio al Paciente

1 Programa ESPeranza, auspicia-

do por la Sociedad Espafiola de
Reumatologia (SER), la Fundacién
Espafiola de Reumatologia (FER) y
Wyeth Farma, ha sido reconocido con
el premio de la Fundacion Farmain-
dustria a las Mejores Iniciativas de
Servicio al Paciente, en el apartado
Sociedades Cientificas y Profesiona-
les.

En dicho Programa participan reu-
matologos de 4 Departamentos sanita-
rios de la Comunidad Valenciana, en
concreto los correspondientes a las
areas 9, 10, 16 y 18 pertenecientes a
los Hospitales General de Valencia,
Doctor Peset, Marina Baixa y General
de Elda, siendo uno de estos Departa-
mentos el que mas enfermos ha inclui-
do en el Programa de
Espafia y entre todos los
departamentos alicanti-
nos y valencianos han
aportado mas de 100
pacientes al Programa.

Los reumatélogos de

na participantes en
ESPeranza han conse-
guido implicar en el Pro-
grama a 305 médicos de
Atencion Primaria, que
han remitido a 104

pacencs con sospechs |

de Espondiloartropatias

de reciente comienzo,

segun el informe global de participa-
cion emitido por la SER el 3 de febre-
ro de 2009.

Este plan piloto se inicid a princi-
pio de 2008 para ofrecer a los pacien-
tes con Espondiloartropatias de inicio
los mejores procedimientos en el
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EN EL PROGRAMA
PARTICIPAN
REUMATOLOGOS DE
4 DEPARTAMENTOS
SANITARIOS DE LA
COMUNIDAD

la Comunidad Valencia- VALENCIANA,
PERTENECIENTES

A LOS HOSPITALES
GENERAL DE VALEN-
CIA, DOCTOR PESET,
MARINA BAIXA Y
GENERAL DE ELDA

menor tiempo posible. De hecho,
Esperanza tiene como objetivo conso-
lidar una estructura que permita dis-
minuir a menos de dos afios el tiempo
de diagnodstico de la Espondilitis
Anquilosante, un diagndstico que
actualmente puede demorarse hasta
una década, en paises de nuestro
entorno y el nuestro, asi como de otras
Espondiloartropatias.

El Programa ESPeranza se basa en
una gestion continua desde que el
paciente es atendido por su médico de
Atencion Primaria y derivado a la
UESP, hasta que se ha controlado la
enfermedad en su inicio.

Actualmente, la red que integra
este plan, en el que participan, ademas
de los reumatdlogos de las 25 unida-
des, 1684 médicos de
Atencion Primaria, ha
conseguido detectar y
derivar a unidades de
Reumatologia a 481
pacientes que podrian
sufrir estas enfermeda-
des, gracias a un siste-
ma que se basa en la
deteccion de potencia-
les enfermos y deriva-
cion precoz a los reuma-
tologos; la formacion de
los médicos de Aten-
cién Primaria en estas
patologias, a los reuma-
tologos, el estableci-
miento de unos requisitos minimos
para la gestion adecuada de UESP y
un sistema de convocatorias para pro-
yectos de investigacion. En la actuali-
dad hay 4 proyectos de investigacion
en marcha como parte del Programa,
ademas del Programa en si mismo.
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PROGRAMA

VIERNES 6 DE MARZO DE 2009

9,00-9,30 h. RECOGIDA DE DOCUMENTACION (colocacion de posters)

9,30-10,15 h. SELECCION COMUNICACIONES ORALES
Moderadores: Dr. Ana Carro, Reumatologia Hospital La Plana. Villareal
Dra. Concha Julia, Reumatologia Hospital de la Malvarosa. Valencia

10,15-12,00 h. PATOLOGIA NO INFLAMATORIA: PUESTA AL DiA
Moderadores: Dr. Juan Beltrén, Reumatologia Hospital General. Castellon
Dr. Rafael Belenguer, Reumatologia Hospital Nou de Octubre. Valencia
Fibromialgia: ; Como se diagnostica? ;Es un diagnéstico homogéneo?
Dr. Joaquin Esteve, Reumatologia Hospital General Universitario. Alicante
Fibromialgia: Avances terapéuticos

Dra. Pilar Bernabeu, Reumatologia Hospital Universitario San Juan. Alicante
Papel de la ecografia de alta resolucion en el sindrome del tiinel carpiano
Dr. Antonio Naranjo, Reumatologia Hospital Universitario Dr Negrin. Las Palmas
Perfil terapéutico de los SYSADOAS: dudas y respuestas

Dr. Juan A. Castellano, Reumatologia Hospital Arnau Vilanova. Valencia
Residentes R3 Unidades docentes Alicante y Valencia

12,00-13,00 h. PAUSA CAFE - VISITA/DISCUSION POSTERS

13,00-14,15 h. OSTEOPOROSIS

Moderadores: Dra. Isabel Ibero, Reumatologia Hospital de Elda. Alicante

Dr. Juan J. Garcia-Borrés, Reumatologia. Hospital Univ. La Fe. Valencia

¢ Cudndo iniciar el tratamiento? Estudio FRAX

Dra. Nuria Guafiabens, Reumatologia Hospital Clinic. Barcelona

Fracaso terapéutico en OP. ;Como se define y qué hacer?

Dr. Esteban Salas, Reumatologia Hospital General Universitario San Juan. Alicante
Osteoporosis por corticoides

Dr. Miguel Belmonte, Reumatologia Hospital General. Castellon

14,15-16,00 h. ALMUERZO

16,00-19,30 h. TALL ERES ENFERMERI A

Moderadores: Nuria Llahi, Enfermera Reumatologia Hospital Marina Baixa. Alicante
Juana de la Torre, Enfermera Reumatologia Hospital General Universitario. Alicante
Consulta telefonica: datos de alarma que debe conocer enfermeria de Reumatologia
Dra. Raquel Martin, Reumatologia Hospital de Elda

Cuestionarios clinicos: consulta e investigacion

Amelia Carbonel, Enfermera Reumatologia Hospital Universitario San Juan. Alicante
Flujo salival estimulado con Pilocarpina: experiencia de 15 afios

Catalina Cano, Enfermera Reumatologia Hospital Marina Baixa. Villajoyosa. Alicante
Taller de Férulas

Marfa Rusifiol, Enfermera Reumatologia Mutua Tarrasa. Barcelona

Presentacion del programa de rotacion enfermeria

Amelia Carbonel, Enfermera Reumatologia. Hospital Universitario San Juan. Alicante

16,00-17,00 h. TALL ERES

Moderadores: Dr. Francisco Navarro, Reumatologia Hospital Univ. de Elche. Alicante
Dr. Mauricio Minguez, Reumatologia. Hospital Universitario San Juan. Alicante
Bloqueos nerviosos: ;nuevas infiltraciones?

Dr. Félix Francisco, Reumatologia Hospital Universitario Dr Negrin. Las Palmas
Manejo actual de los Opiaceos: Via oral/transdérmica, dosificacion, antieméticos
Dr. Gregorio Santos, Reumatologia Hospital Marina Baixa. Villajoyosa. Alicante
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17,00-17,45 h. PAUSA CAFE

17,45-19,45 h. PATOLOGI A INFLAMATORI A

Moderadores: Dr. Jos¢ [vorra, Reumatologia Hospital Universitario Dr. Peset. Valencia
Dr. Manuel Castaiio, Reumatologia Hospital Virgen Arrixaca. Murcia

Artritis Psoridtica: ;Son eficaces los FAMEs?

Dra. Nagore Fernandez-Llanio, Reumatologia Hospital Univ. Dr. Peset. Valencia
Enfermedad pulmonar en la Artritis Reumatoide.

Dra. Ana Ortiz, Reumatologia Hospital de La Princesa. Madrid

Papel actual de los AINEs en la Espondilitis Anquilosante

Dra. Pilar Trenor, Reumatologia Hospital de La Ribera. Valencia

Dudas y preguntas: Tratamiento combinado con FAMEs en Artritis Reumatoide.
Dra. Paloma Vela, Reumatologia Hospital General Univ. Alicante

Residentes R4 Unidades docentes de Alicante y Valencia

21,30 h. CENA

SABADO 7 DE MARZO DE 2009

9,30-10,45 h. TERAPIA BIOLOGICA I

Moderadores: Dr. José¢ C. Rosas, Reumatologia Hospital Marina Baixa. Villajoyosa.
Alicante

Dra. Txaro Garcia-Vicuiia, Reumatologia Hospital La Princesa. Madrid
Nuevas terapias biologicas en AR

Dr. José A. Roman (Reumatologia. Hospital Univ. Dr. Peset. Valencia)
Tratamiento AR precoz: ;perfiles para tratamiento inicial?

Dra. Vega Jovani (Reumatologia. Hospital de Elda. Alicante)

Terapia bioldgica y cdncer: actualizacién

Dr. Jests Tornero (Reumatologia. Hospital Univ. Guadalajara)

10,45-11,45 h. PAUSA CAFE - VISITA/DISCUSION POSTERS

11,45-12,45 h. TERAPIA BIOLOGI CA II

Moderadores: Dr. José¢ A. Roman, Reumatologia Hospital Univ. Dr. Peset. Valencia

Dr. Eliseo Pascual, Reumatologia Hospital General Univ. Alicante

Actualizacion del tratamiento bioldgico en EA: eficacia, tratamiento precoz, swit-
ching e interrupcién

Dra. Emma Beltran, Reumatologia Hospital Univ. Dr. Peset. Valencia

Tratamiento Biologico en A1J: ;cuando finalizarlo?

Dra. Inmaculada Calvo (Reumatologia Pediatrica. Hospital Univ. La Fe. Valencia)

12,45-14,00 h. CONECTIVOPATIAS

Moderadores: Dr. Enrique Batlle, Reumatologia Hospital General Univ. Alicante
Dra. Cristina Fernandez, Reumatologia Hospital de Elda. Alicante

(Cul es el mejor tratamiento de la nefritis lipica?

Dr. Miguel Perdiguero, Nefrologia Hospital Univ. Alicante

Actualizacion en el tratamiento de la Hipertension Pulmonar

Dr. Juan J. Alegre, Reumatologia Hospital Univ. Dr. Peset. Valencia
Crioglobulinemia mixta. Actualizacion del tratamiento

Dr Manel Ramos, Enfermedades autoinmunes Hospital Clinic. Barcelona

14,00-16,00 h. ALMUERZO

16,00-17,00 h. NUESTROS CASOS

Moderadores: Dra. Inmaculada Chalmeta, Reumatologia Hospital Univ. Dr. Peset.
Valencia

Dr. Juan R. Corts, Reumatologia Hospital Clinico Univ. Valencia

17,00-18,00 h. MOROSY CRISTIANOS

Moderadores: Dr. José Ivorra, Reumatologia Hospital Univ. Dr. Peset. Valencia
Dr. Javier Calvo, Reumatologia Hospital General Univ. Valencia

Bando Moro: Inicio de tratamiento con FArmacos Antiresortivos

Dra. Cristina Campos, Reumatologia Hospital General Univ. Valencia

Bando Cristiano: Inicio tratamiento con Farmaco Osteoformador

Dr. José C. Rosas, Reumatologia Hospital Marina Baixa. Villajoyosa. Alicante
18,00-18,30 h. PAUSA CAFE

18,30-20,00 h. ASAMBLEA de la SVR

20,00 h CLAUSURA

21,30 h CENA
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Abstracts ARTRITIS

1.-LAINMUNOGLOBULINA G EN LA EVALUACION DE LA
ACTIVIDAD BIOLOGICA DE LA ARTRITIS REUMATOIDE

Alvarez de Cienfuegos Rodriguez A', Tevar Sanchez MI', Galicia Puyol S,
'Seccion de Reumatologia, Hospital Vega Baja, Orihuela, *Servicio de Urgencias,
Hospital Reina Sofia, Murcia.

OBJETIVO: estudiar la posible asociacion existente entre los valores de la inmuno-
globulina G y la actividad biologica de la artritis reumatoide.

MATERIAL Y METODOS: seleccionamos aleatoriamente 50 casos de artritis reuma-
toide de ambos sexos y edades comprendidas entre 40 y 80 afios, 4 en estadio fun-
cional I de Steinbrocker, 22 en estadio funcional II, 19 en estadio funcional Il y 5
en estadio funcional IV, en donde 28 no tenian inflamacion articular y 22 si tenian
al menos una articulacion inflamada. Y 50 controles en edades similares. Se les
determiné la VSG (1* hora) por el método clasico de Westergreen y la PCR y la

inmunoglobulina G mediante técnicas nefelométricas.

REsuLTADOS: la VSG (1% hora) en el grupo sin inflamacion articular fue de 20,5 +
8 mm y el grupo con inflamacion articular de 49 + 12 mm, con diferencias esta-
disticamente significativas (p<0,01). La PCR fue en el grupo sin inflamacion arti-
cular 0,88 + 0,3 mg/dl y en el grupo con inflamacion articular de 6,2 + 5,8 mg/dl
con diferencias estadisticamente significativas (p<0,001). La inmunoglobulina G
fue en el grupo sin inflamacion articular 1179,28 +298,63 mg/dl y en el grupo con
inflamacion articular 1363,14 + 437,32 con diferencias estadisticamente signifi-
cativas (p=0,038). La VSG en controles fue de 12 + 7 mm, la PCR de 0,3 + 0,1
mg/dly la inmunoglobulina G de 1167,04 211,19 mg/dl.

CONCLUSIONES: en los datos obtenidos existe una buena correlacion estadistica para
los valores de la Inmunoglobulina G tanto en el grupo con inflamacion articular
como en el grupo sin inflamacion articular de la artritis reumatoide, siendo un para-
metro analitico de interés en la evaluacion de la actividad bioldgica de la enfermedad.

2.-DIFERENCIAS ENTRE HOMBRES Y MUJERES EN LA
COHORTE DE PACIENTES CON ARTRITIS REUMATOIDE
PRECOZ DE LA COMUNIDAD VALENCIANA (CoAR-SVR)

Martinez-Cristobal A', TrénorP', Rosas J?, Fernandez-Carballido C°, Barber X*,
Sivera F°, Santos G*, Noguera R®, Panadero G, Jovani V*, Beltran E¥, Rueda A’,
Carro A", Hortal R" y el grupo de estudio CoOAR-SVR.

*Centro de Investigacion Operativa de la Universidad Miguel Hernandez de Elche
y Secciones de Reumatologia Hospitales de 'Alzira, *Villajoyosa, *Elda, *General
de Alicante, °Elche, ’San Juan, *Dr. Peset de Valencia, General de Valencia,
"“Villarreal, "Gandia.

OBJETIVOS: Conocer las caracteristicas de la artritis reumatoide (AR) en los hom-
bres (H) y mujeres (M) que conforman la cohorte inicial de pacientes con AR pre-
coz de la Comunidad Valenciana (CoAR-SVR).

Meropos: Estudio transversal de la CoAR-SVR, actualmente con 295 pacientes
diagnosticados de AR segn criterios ACR, desde enero de 2006 hasta diciembre de
2008. Tras consentimiento informado se recogen datos en funcion del sexo, por
edad, nacionalidad, factores de riesgo cardiovascular, habitos toxicos, enfermeda-
des concomitantes, autoanticuerpos, forma de debut, tiempo de evolucion de la
enfermedad, actividad (DAS28-VSG/PCR), erosiones radiologicas, tratamientos,
y cuestionarios de calidad de vida (EuroQuol), productividad laboral (WAI-PAI) y
capacidad funcional (HAQ). Se aplica el método estadistico Chi-cuadrado, Z-test y
ANOVA, segun variables, para la comparacion de datos entre M y H.
ResuLTADOS: De los 295 pacientes de la CoOAR-SVR, el 68% eran M. Se agrupan
en 3 rangos de edad al diagndstico: <45 afios, 45-65 afios y >65 afios. Se ha detec-
tado significacion estadistica en: la edad al inicio de los sintomas (M: 51+15 afios;
mediana: 49 afios. H: 58+15 afios; mediana: 59.5 aflos. p<0.002), en el grupo de

pacientes < 65 aflos (71%/M vs 54%/H. p=0.012), en el predominio de factores de
riesgo cardiovascular en varones (HTA: 25% vs 39%, DM:7% vs 9%, habito taba-
quico: 16% vs 30%), la ingesta de alcohol (3% vs 17%), la EPOC (3% vs 16%), y
en la percepcion del estado de salud y el grado de dolor/malestar (EuroQuol),
mayor en H (moderado: 61% vs 33%; sin dolor: 26% vs 41%. p=0.037).

No hubo diferencias significativas entre M y H respecto al tiempo de evolucion hasta
el diagndstico (26 vs 20 meses), forma de debut, nacionalidad (espaiioles:81% vs
83%), presencia de FR (64% en ambos grupos) o de anti-PCC (58% vs 53%),
DAS28-VSG/PCR medio basal (VSG: 4.9 en ambos grupos; PCR: 4.3 vs 4.1), detec-
cion de erosiones radiologicas (27% vs 34%), inicio de tratamiento con FAME (en el
primer mes en ambos grupos) o con farmacos biologicos (10.4+8 vs 6.5+9.4 meses).
DATOS ESTADISTICOS SEGUN LA EDAD AL DIAGNOSTICO ENTRE HOMBRES Y MUJERES

<45 aiios 45-65 aios > 65 aiios
N (%) N (%) N (%)
media+DE (mediana) | media+DE (mediana) | media+DE (mediana)
Mujeres 51(25%) 93 (46%) 57 (28%)
36+5.41(37) 544591 (54) 75+5.2(75)
Hombres 15 (19%) 28 (35%) 38 (47%)
36.5+6.78 (38) 55£6.11(56.5) 74+5.3(73)

CoNcLUSIONES: 1. El debut de la enfermedad es mas precoz en M que en H. 2. Los
indices de actividad de la enfermedad basal y la percepcion del dolor/malestar y del
estado de salud son peores en M. 3. Sin embargo, el tiempo de evolucion hasta el diag-
nostico, y hasta el inicio de FAME y/o terapia biologica es menor en H. 4. Los H pre-
sentan mas factores de riesgo cardiovascular, ingesta de alcohol y EPOC. Sin embargo,
estos factores no parecen asociarse a una enfermedad mas precoz o més grave.

3.-COHORTE VALENCIANA DE PACIENTES CON ARTRITIS
REUMATOIDE PRECOZ (CoAR-SVR): CARACTERISTICAS DE
LOS PACIENTES SEGUN LA EDAD AL DIAGNOSTICO

Gonzalez-Ferrandez JA', Noguera R', Rosas J?, Fernandez-Carballido C*, Trenor
P, Mufloz S, Sivera F*, Bernabeu P’, Barber X*, Campos C’, Santos G, Martinez-
Cristobal A*, Lozano A", Hortal R" y el grupo de estudio CoAR-SVR.

fCentro de Investigacion Operativa de la Universidad Miguel Hernandez de Elche
y Secciones de Reumatologia, Hospitales de 'Elche, *Villajoyosa, *Elda, *Alzira,
Dr Peset de Valencia, °General de Alicante, ’San Juan, *General de Valencia,
"“Villarreal, "Gandia.

OBJETIVO: Evaluar si existen diferencias en las caracteristicas generales de una
cohorte de pacientes con AR precoz de la Comunidad Valenciana (CoAR-SVR)
segun su edad al diagnostico de la enfermedad.

MEtopos: Estudio transversal de los 295 pacientes diagnosticados de AR, segin
criterios ACR, desde enero de 2006 hasta diciembre de 2008, en seguimiento en
12 unidades de Reumatologia de la Comunidad Valenciana. Tras consentimiento
informado de los pacientes, se recogieron datos epidemiologicos (edad, sexo,
nacionalidad, forma de debut), autoanticuerpos (FR, anti-PCC, ANA), actividad
de la enfermedad (DAS-VSG y DAS28-PCR), presencia de erosiones radiologi-
cas en manos/pies, tiempo de evolucion de la enfermedad y tratamientos recibi-
dos (tiempo desde el diagnodstico hasta el inicio de los mismos). Para evaluar la
existencia de diferencias en algunas de estas caracteristicas segtin la edad al diag-

nostico de la AR, clasificamos a los pacientes en 3 grupos: diagnostico antes de
los 45 afios, entre los 45 y los 65 aflos y diagnostico a los 66 afios 0 mas.
REsULTADOS: De los 295 pacientes incluidos, el 77% de los pacientes son muje-
res, tanto en el grupo de diagnostico en <45 afios como en el de 46-65 afios, mien-
tras que en el grupo de >65 aflos el 60% son mujeres, detectandose significacion
estadistica (p=0.012). Respecto a la forma de debut, solo hubo diferencia signifi-
cativa en la forma polimidlgica (2% en <45 afios; 1% en 46-65 aflos, 15% en >65
afos, p=0.002). La presencia de anticuerpos frente a los PCC fue mas frecuente en
el grupo de menor edad (69% vs 57% en pacientes 45-65 afos y 48% en >65 afios,
p=0.045). No hubo diferencias por grupo de edad respecto a la positividad del FR
o0 los ANA. Tampoco se encontraron diferencias basales en la presencia de erosio-
nes radiologicas, en las medidas del DAS 28 basales, en el tratamiento, en la
demora desde el inicio de los sintomas hasta el diagnostico, en el tiempo hasta el
inicio del tratamiento con FAMEs o con farmacos biologicos, en los recuentos
articulares (NAT, NAD), en la PCR ni en la EVA global de paciente al diagnosti-
co. Sin embargo, la VSG basal fue mas elevada en el grupo de mayor edad (media
54 mm en >65 afios vs 32 mm en <45 afios y 36 mm en pacientes 45-65 afos,
p=0.006).

CoNcLUSIONES: 1) La distribucion por sexos en los pacientes de nuestra cohorte
tiende a igualarse en edades >65 afios. 2) En este mismo grupo de edad es mas fre-
cuente el inicio polimialgico respecto al resto de grupos. 3) Los anticuerpos anti-
PCC son (+) con mayor frecuencia en los pacientes mas jovenes. 4) La VSG basal
tiende a ser mas alta en los pacientes de mayor edad.
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4.-CARACTERISTICAS INICIALES DE LA COHORTE DE
PACIENTES CON ARTRITIS REUMATOIDE PRECOZ DE LA
COMUNIDAD VALENCIANA (CoAR-SVR)

RosasJ', Santos G', Martin R', Fernandez-Carballido C?, Barber X*, Minguez M*,
Trenor P*, Noguera R, Mufioz S’, Sivera F*, Campos C’, Carro A", Hortal R" y el
grupo de estudio CoAR-SVR.

*Centro de Investigacion Operativa de la Universidad Miguel Hernandez de Elche
y Secciones de Reumatologia, Hospitales de 'Villajoyosa, *Elda, *San Juan, *Alzi-
ra, ‘Elche, Dr Peset de Valencia, *General de Alicante, *General de Valencia,
"“Villarreal, "Gandia y el grupo de estudio CoAR-SVR.

OBIJETIVOS: Conocer las caracteristicas generales de la cohorte inicial de pacien-
tes con AR precoz de la Comunidad Valenciana (CoAR-SVR).

MEiTtopo: Estudio transversal de la CoOAR-SVR, actualmente con 295 pacientes
diagnosticados de AR segiin criterios ACR, desde enero de 2006 hasta diciembre
de 2008, en seguimiento en 12 unidades de Reumatologia de la Comunidad
Valenciana. Tras consentimiento informado, se recogen caracteristicas epidemio-
logicas (edad, sexo, factores de riesgo cardiovascular, nacionalidad), autoanti-
cuerpos (FR, anti-PCC, ANA), manifestaciones extrarticulares, actividad de la
enfermedad (DAS-VSG y DAS28-PCR), presencia de erosiones radioldgicas en
manos/pies, tiempo de evolucion de la enfermedad, tratamientos recibidos, com-

plicaciones y cuestionarios de calidad de vida (EuroQuol), productividad laboral
(WAI-PAI) y de capacidad funcional (HAQ).

REsuLTADOS: De los 295 pacientes, el 68% eran mujeres, la edad media de inicio de
los sintomas de AR fue de 53415 afios (mediana 52 afios. Rango: 21-84); edad
media al diagnostico de 56+15 aflos (mediana: 56 afios), con un tiempo medio de
evolucion de la enfermedad desde inicio de los sintomas hasta el diagnostico de AR
de 24 meses (mediana: 6 meses). EI 82% eran espaiioles y el 18% de origen extran-
jero (13% Europeos -el 50% de origen britanico-, 5% Latinoamericanos y el 1%
restante norteafricanos). E129% presentaban al menos 1 factor de riesgo cardiovas-
cular. La forma de debut mas frecuente de AR fue como poliartritis, en el 56% (19%
oligoartritis, 6% polimialgia reumatica). EL FR y los anti-PCC fueron positivos en el
63% y 46% respectivamente. El DAS28 basal medio VSG y PCR fueron: 5.1 y4.4.
En el 29% se detectaron erosiones, el 35% en radiografias de manos y en el 25% de
los pies. E1 85% iniciaban alguno de los FAME en la primera visita. EI 12% ha ini-
ciado algun farmaco biologico (el 69% en el primer afio de seguimiento).
CONCLUSIONES: 1. La edad media al diagnostico de los pacientes es de 56 afios. 2.
El tiempo medio de evolucion hasta el diagnéstico de AR alcanza los 24 meses. 3.
El 18% de los pacientes son extranjeros, con predominio de los de origen britani-
co. 4. Se detectan erosiones en el 29% de los pacientes. 5. E1 85% de los pacientes
inician FAME en la primera visita. 6. E1 69% de los pacientes en tratamiento bio-
logico, lo inician en el primer afo de evolucion de la enfermedad.

5.-CARACTERISTICAS SEGUN LA NACIONALIDAD DE LA
COHORTE DE PACIENTES CON ARTRITIS REUMATOIDE PRE-
COZ DE LA COMUNIDAD VALENCIANA (CoAR-SVR).

Carro A', Lozano A', Rosas J°, Santos G*, Fernandez-Carballido C°, Barber X,
Martinez-Cristobal A°, Martin R?, Gonzalez-Ferrandez JA®, Mufoz S, Sivera F*,
Bernabeu P*, Calvo J*, Hortal R" y el grupo de estudio COAR-SVR.

‘Centro de Investigacion Operativa de la Universidad Miguel Hernandez de Elche
y Secciones de Reumatologia, Hospitales de 'Villarreal, *Villajoyosa, *Elda, *Alzi-
ra, °Elche, 'Dr Peset de Valencia, *General de Alicante, *San Juan, “General de
Valencia, "Gandia.

OBJETIVO: Evaluar si existen diferencias entre los pacientes espafioles y pacien-
tes procedentes del resto de paises europeos incluidos en la cohorte inicial de
pacientes diagnosticados de artritis reumatoide (AR) precoz de la Comunidad
Valenciana (CoAR-SVR).

MATERIAL Y METODO: Estudio transversal de la CoAR-SVR de pacientes diag-
nosticados de AR segun criterios ACR, desde enero de 2006 hasta diciembre de
2008, en seguimiento en 12 unidades de Reumatologia de la Comunidad Valen-
ciana. Tras consentimiento informado, se recogen caracteristicas epidemioldogicas
(edad, sexo, factores de riesgo cardiovascular, nacionalidad), autoanticuerpos

(FR, anti-PCC, ANA), manifestaciones extrarticulares, actividad de la enferme-
dad (DAS-VSG y DAS28-PCR), presencia de erosiones radiologicas en
manos/pies, tiempo de evolucion de la enfermedad, tratamientos recibidos, com-
plicaciones y cuestionarios de calidad de vida (EuroQuol), productividad laboral
(WAI-PAI) y de capacidad funcional (HAQ). Se aplica el método estadistico Chi-
cuadrado, Z-test y ANOVA, segun variables, para la comparacion de datos.
REesuLTADOS: De los 282 pacientes de la CoAR-SVR, en los que se conoce su
nacionalidad, el 81% eran espaiioles, el 15% europeos no espaiioles (el 50% de
ellos de origen britanico), el 3% de origen latinoamericano y el 1% restante norte-
africanos. Se encontraron diferencias estadisticamente significativas entre espa-
floles y europeos no espafioles en la ingesta habitual de alcohol (5% vs 16%,
p=0.018), presencia de FR (60% vs 80%, p=0.015) y en la presencia de erosiones
radiologicas (25% vs 54%, p=0.002), especialmente en manos (19% vs 44%,
p=0.002). Respecto al tratamiento durante el tiempo de seguimiento, el 8% de
pacientes espafioles seguian terapia biologica frente al 14% de los pacientes euro-
peos no espafioles.

ConcLUsIONES: En la CoAR-SVR los pacientes europeos-no espafioles presen-
taron al diagnostico de AR, mayor frecuencia de ingesta habitual de alcohol, posi-
tividad de FR, asi como mayor porcentaje de pacientes con erosiones en manos, lo
que sugiere una forma de AR mas agresiva.

6.-FACTORES DE RIESGO CARDIOVASCULAR EN LA COHOR-
TE DE PACIENTES CON ARTRITIS REUMATOIDE PRECOZ DE
LA COMUNIDAD VALENCIANA (CoAR-SVR)

Muiloz-Gil S', Fernandez-Llanio N', Alegre JJ', Rosas J?, Fernandez-Carballido
C*, Barber X*, Sivera F*, Trenor P, Noguera R’, Campos C*, Lozano A’, Bernabéu
P, Santos G?, Jovani V*, Hortal R".

*Centro de Investigacion Operativa de la Universidad Miguel Hernandez de Elche
y Secciones de Reumatologia. Hospitales Dr. 'Peset de Valencia, *Villajoyosa,
’Elda, *General de Alicante, °Alzira, "Elche, *General de Valencia, *Villarreal,
19San Juan, "Gandia y grupo de estudio CoAR-SVR.

INTRODUCCION: Los pacientes con AR presentan una mayor morbi-mortalidad de
causa cardiovascular comparado con la poblacion general, relacionado tanto con
los factores de riesgo conocidos para ésta como con la propia enfermedad.
OBJETIVOS: Describir los factores de riesgo cardiovascular (FR-CV), asi como
los antecedentes de eventos cardiacos y cerebrales, en la cohorte inicial de pacien-
tes con AR precoz de la Comunidad Valenciana (CoAR-SVR).

METoDO: Se analizan los datos socio-demograficos, FR-CV (HTA, Diabetes
Mellitus, hipercolesterolemia, hébito tabaquico) y antecedentes de eventos cardi-
acos y cerebrales de los 295 pacientes incluidos en CoAR-SVR, con diagnostico
de AR desde enero de 2006 hasta diciembre de 2008, en 12 unidades de Reumato-
logia de la Comunidad Valenciana.

REsuLTADOS: En la CoAR-SVR se incluyeron 295 pacientes, el 68% eran muje-

res con una edad media de 53 + 15 afios (mediana 52 afios; rango 21-84) y el 32%
eran varones con una edad media de 56 + 15 afos (mediana 56 afios).

Se registran los factores de riesgo cardiovascular en 282 pacientes de la cohorte CoAR-
SVR. E1 71% eran mujeres. La edad media al diagndstico en mujeres era de 54.22 + 15
afios (mediana 53 afios) y en varones de 59.44 + 15 afios (mediana 61 afios).

El 58% de los pacientes presentaban al menos un FR-CV, el 14.5% 2 FR-CV y
tres 0 mas FR-CV el 10% de los pacientes.

PRESENCIA DE LOS DIVERSOS FACTORES DE RIESGO CARDIOVASCULAR SEGUN EL SEXO
DE LOS PACIENTES

Factor riesgo Total (%) | Mujeres (%) | Varones (%) p
HTA 45.5 25 39 0.032
Diabetes 17 7 19 0.006
Hipercolesterolemia 34 20 23 NS
Fumador 52 25 68 <0.001
Cardiopatia isquémica 4 2 5 NS
ACV 4 2 5 NS

HTA: hipertension arterial. ACV: accidente cerebrovascular.

CoONCLUSIONES: Los pacientes con diagnostico reciente de AR en la CoAR-SVR
presentan un alto porcentaje de factores de riego cardiovascular, a tener en cuenta
en la practica clinica diaria. Estos factores estan presentes en mayor medida en los
varones, como ocurre en la poblacion general.
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7.-DIFERENCIAS ENTRE LOS PACIENTES CONY SIN EROSIO-
NES EN EL MOMENTO DEL DIAGNOSTICO EN LA COHORTE
DE LA COMUNIDAD VALENCIANA DE PACIENTES CON ARTRI-
TIS REUMATOIDE DE RECIENTE DIAGNOSTICO (“°’AR-SVR)

Ivorra J', Chalmeta I', Roman JA', Rosas J>, Fernandez-Carballido C*, Martinez
A*, Gonzalez JA’, Sivera F°, Calvo J', Minguez M*, Carro A’, Hortal R".
Secciones de Reumatologia de los Hospitales 'Dr. Peset Valencia, *Villajoyosa,
*Elda, *Alzira, °Elche, ‘General Alicante, ‘General Valencia, *San Juan, *Villarreal,
“Gandia y grupo CoAR-SVR

La CoAR-SVR, incluye 295 pacientes con artritis reumatoide (AR), diagnostica-
dos desde enero de 2006 hasta diciembre de 2008, en 12 unidades de Reumatolo-
gia de la Comunidad Valenciana. Tras firmar consentimiento informado, se reco-
gen caracteristicas epidemioldgicas (edad, sexo, factores de riesgo cardiovascu-
lar, nacionalidad), autoanticuerpos (FR, anti-PCC, ANA), manifestaciones
extraarticulares, actividad de la enfermedad (DAS-VSG y DAS28-PCR), presen-
cia de erosiones radiologicas en manos/pies, tiempo de evolucion de la enferme-
dad, tratamientos recibidos, complicaciones y cuestionarios de calidad de vida.
OBJETIVOS: Conocer si existen en el momento del diagnostico diferencias entre
los grupos de pacientes con (E) y sin erosiones (NE) en el grupo de pacientes de
la CoAR-SVR.

METopo: En 211 de los 295 pacientes de la (CoAR-SVR) se evalu6 la presencia
basal de erosiones mediante radiografias de manos y pies. Se analizaron en el
momento del diagnostico las diferencias entre ambos grupos (E y NE) respecto al

sexo, tiempo de inicio de los sintomas, edad, nacionalidad, forma de debut, FR,
anti- CCP, niimero de articulaciones dolorosas (NAD), niimero de articulaciones
tumefactas (NAT),DAS28VSG, DAS28PCR. Se utilizo la t de student para com-
parar las medias y la 2 para comparar proporciones. Se utilizo el programa SPSS
17 para los analisis estadisticos. Las variables continuas se expresan como media
+ desviacion estandar.

REesuLTADOS: De los 211 pacientes, 150 (71%) eran mujeres. La edad media de
inicio de los sintomas de AR fue de 53 + 16aflos; la edad media al diagnostico de
55 + 15 afios, con un tiempo medio de evolucion de la enfermedad desde inicio de
los sintomas hasta el diagnostico de 24 + 42 meses (mediana: 6 meses). El 83%
eran espafioles y el 14% procedentes de otros paises europeos (50% de origen bri-
tanico). Se detectaron erosiones en el 29% de los pacientes.

El grupo con erosiones presentd mayor edad de diagndstico (59,4+ 13 aflos versus
53,8 £ 16 afos, p=0,016), mas tiempo de evolucion de los sintomas hasta el diag-
nostico (45 + 66 versus 15+ 25 meses, p< 0,0001). Se encontraron diferencias en
cuanto a la positividad del FR (grupo E: 78% vs 59% en el grupo NE, p=0,008),
asi como con la frecuencia de anti PCC (69% en grupo E vs 53% grupo en NE,
p=0,042). El 51% de los extranjeros europeos presentaban erosiones frente al
25% de los espaiioles (p=0,01). No se encontraron diferencias entre los grupos en
el resto de variables analizadas.

ConcLusioNEs: 1) Enla (CoAR-SVR) los pacientes con erosiones al diagnosti-
co tienen mas edad, mayor tiempo de evolucion de los sintomas antes del diag-
nostico y mas frecuencia de FR y anti-PCC que los pacientes sin erosiones. 2) La
mitad de los extranjeros europeos presentan erosiones al diagnostico frente al
25% de los esparioles.

8.-LA PUK*, UNA MANIFESTACION EXTRAARTICULAR TRA-
TABLE DE LA ARTRITIS REUMATOIDE
(*PUK: Peripheral Ulcerative Keratitis)

Beltran Catalan E', Martinez-Costa L?, Ivorra Cortés J', Mufioz Gil S', Roman
Ivorra JA', Senabre Gallego JM!, Valls Pascual E', Alegre Sancho JJ', Chalmeta
Verdejo I', Fernandez-Llanio Comella N', Martinez Cordellat I', Alcafiz Escan-
dell C', Rueda Cid A".

'Servicios de Reumatologia y *Oftalmologia. Hospital Universitario Dr.Peset,
Valencia.

INTRODUCCION: La queratitis ulcerativa periférica (PUK) es una manifestacion
extraarticular poco frecuente pero grave de la Artritis Reumatoide (AR) que se
manifiesta clinicamente por un adelgazamiento corneal periférico extremo, rapida-
mente progresivo, con alto riesgo de perforacion y pérdida de vision. Produce una
destruccion inflamatoria del estroma corneal yuxtalimbar en forma de semiluna con
defecto epitelial, presencia de células inflamatorias y degradacion estromal. Habi-
tualmente se asocia a la inflamacion de la esclera, epiesclera y conjuntiva. Es consi-
derada como una manifestacion ocular de una vasculitis sistémica y se asocia a una
elevada morbilidad ocular si no se trata precozmente y de forma agresiva. Las
Enfermedades del colageno y las vasculitis sistémicas son las responsables del 50%
de las PUK de causa no infecciosa. Aproximadamente el 34% de las PUK de causa
no infecciosa son debidas a la AR y en un 44% la afectacion es bilateral.

OBJETIVO Y METODOS: Describir las caracteristicas clinicas y la evolucion de la
afectacion ocular y sistémica valorando la respuesta a los diferentes tratamientos
instaurados en siete pacientes con AR que han sido diagnosticados de PUK en una

consulta multidisciplinar de Oftalmologia y Reumatologia en nuestro Hospital en
el tltimo afio. Definimos PUK leve: Ulcera que produce un adelgazamiento del
espesor corneal entre 25-50%, que no progresa hacia la cornea central y que res-
ponde a corticoides y a AINEs sistémicos o topicos. PUK grave: Ulcera corneal
con adelgazamiento extremo que progresa a pesar del tratamiento corticoideo sis-
témico y tiene alto riesgo de perforacion ocular.

REsuLTADOS: Un total de 7 pacientes, cinco mujeres y dos hombres con una edad
media de 60£8 fueron diagnosticados de PUK. Todos los pacientes estaban afec-
tos de una AR seropositiva y erosiva de larga evolucion (15+7 afios), 3 de estos 7
pacientes asociaban ANA positivos. Tres de las siete PUK fueron consideradas
como graves presentando clinica de dolor ocular intenso, con fotofobia, lagrimeo
¢ hiperemia conjuntival y una falta de respuesta a corticoides sistémicos. En estos
tres pacientes se inicid terapia biologica con anti-TNF alfa obteniendo respuesta
satisfactoria en uno de ellos. A las otras dos pacientes se les administré como
segunda opcion tratamiento con Rituximab obteniéndose una resolucion total de
la clinica con curacion. Los 4 pacientes con PUK leve habian suspendido tempo-
ralmente y por distintos motivos el tratamiento con Infliximab, Adalimumab,
metotrexato y ciclosporina, en estos pacientes se obtuvo la curacion completa al
reiniciar su tratamiento habitual y asociando tratamiento topico ocular con lagri-
mas artificiales y corticoides.

CoNCLUSIONES: En nuestra corta serie de pacientes todos estaban afectos de una
AR seropositiva y erosiva de larga evolucion. E143% de las PUK fueron conside-
radas como graves y se resolvieron con tratamiento sistémico con anti-TNF alfa
(1) y Rituximab (2). Creemos necesaria una buena comunicacion entre los servi-
cios de Oftalmologia y Reumatologia para el diagnostico precoz, tratamiento y
seguimiento de estas patologias.
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9.-COHORTE VALENCIANA DE ARTRITIS REUMATOIDE PRE-
COZ (COAR-SVR): ANALISIS DE LAS CARACTERISTICAS
BASALES SEGUN FACTOR REUMATOIDE Y ANTICUERPOS
ANTI-PETIDO CITRULINADO

Sivera F', Martinez-Vidal MP', Rosas J°, Fernandez-Carballido C°, Barber X,
Trenor P*, Gonzalez-Ferrandez JA®, Mufioz S, Santos G*, Minguez M*, Jovani V*,
Carro A%, Rueda A", Hortal R" y el grupo de estudio CoOAR-SVR.

“Centro de Investigacion Operativa de la Universidad Miguel Hernandez de Elche y
Secciones de Reumatologia de los hospitales 'General de Alicante, *Villajoyosa, °Elda,
’Alzira, °Elche, "Dr. Peset, *San Juan, *Villarreal, "General de Valencia, "'Gandia.
INTRODUCCION: Las cohortes de artritis de reciente comienzo han sido de espe-
cial utilidad para conocer las caracteristicas iniciales y la evolucion de artritis reu-
matoide (AR). La CoAR-SVR es una cohorte de pacientes con AR de reciente
comienzo de la Comunidad Valenciana.

OBJETIVOS: Evaluar si existen diferencias basales entre pacientes con AR de
reciente comienzo de la CoOAR-SVR, segiin el perfil de autoanticuerpos (autoAc)
= factor reumatoide (FR) y anti-péptido citrulinado (anti-PCC).

MATERIAL Y METODOS: Se revisaron de manera retrospectiva los pacientes con
AR (diagnosticados segin criterios ACR) diagnosticados desde enero de 2006 a
diciembre de 2008 en 12 unidades de Reumatologia de la Comunidad Valenciana.
De cada paciente se recogieron de manera sistemdtica datos epidemiologicos, cli-
nicos, de laboratorio y sobre el tratamiento recibido basalmente y en las sucesivas
visitas. Se analizaron las diferencias entre pacientes FR+ y FR- y entre pacientes
anti-PCC+y anti-PCC- respecto a las caracteristicas basales.

ResuLTADOS: La CoAR-SVR se compone de 295 pacientes con edad media de
56.9+15 afios y de las cuales el 68% son mujeres. 186 pacientes presentaron el
FR+ (67%) y 136 los anti-PCC+ (59%), existiendo una fuerte asociacion estadis-
tica entre la presencia de ambos autoAc (p<0.001). Los pacientes FR+ son esta-
disticamente mas jovenes al inicio de los sintomas, con menos articulaciones
tumefactas y con mas erosiones radiologicas, tanto en manos como en pies. Los
pacientes anti-PCC+ son mas jovenes al diagnostico y al inicio de los sintomas,
con menor actividad clinica basal y con mas erosiones radiologicas en manos y en
pies. No existen diferencias significativas en el resto de variables analizadas
(sexo, nacionalidad, forma de debut, inicio tratamiento con FAMEs o con farma-
cos biologicos, tiempo hasta el diagnostico, VSG, PCR), excepto una tendencia a
utilizar farmacos modificadores de enfermedad mas precozmente en pacientes
FR+y a ser extranjeros en pacientes anti-PCC+.

TABLA 1: CARACTERISTICAS BASALES DE PACIENTES FR(+) Y PACIENTES FR(-)

FR (+) FR () p-valor | N°pacientes
Sexo: mujer 1% 1% NS 278
Nacionalidad espaiiola T1% 91% NS 291
Edad al inicio de sintomas 51.5+14.8 56.5+16 0.015 235
DAS28-VSG basal 478+1.6 5.07+1.7 NS 164
Anti-PCC (+) 83% 9% <0.001 237
Erosiones radioldgicas 35% 18% <0.008 219

TABLA 2 CARACTERISTICAS BASALES DE PACIENTES CON ANTI-PCC(+) Y PACIENTES ANTI-PCC (-)

Anti-PCC (+) | Anti-PCC(-)|  p-valor N° pacientes
Sexo: mujer 74% 70% NS 229
Nacionalidad espafiola 76% 88% 0.052 241
Edad al inicio de sintomas 50.8+149 | 56.5+153 0.009 198
DAS28-VSG basal 445+15 52+1.6 0.027 135
FR(+) 94% 24% <0.001 237
Erosiones radiologicas 35% 21% <0.042 181

Concrusiones: El porcentaje de pacientes FR+ (67%) y anti-PCC+ (59%) es
comparable a otras cohortes de AR de reciente comienzo. Como en ellas, la pre-
sencia de autoAc se asocia a un inicio de los sintomas en pacientes mas jovenes y
a la presencia de dafio radioldgico. Sin embargo, en nuestros pacientes la presen-
cia de anticuerpos anti-PCC determina una menor actividad basal medida por
DAS28. La pérdida de informacion en algunos pacientes debido al caracter
retrospectivo de la cohorte se subsanara en la siguiente fase de inclusion prospec-
tiva de pacientes con diagnostico incidente de artritis reumatoide precoz.

Abstracts CASOS CLINICOS

10.-LUMBOCIATICA, HERNIA DISCAL L5-S1 Y AGEUSIA

Pastor Cubillo MD, Calvo Catala J, Gonzalez Vallés V, Campos Fernandez C,
Rueda Cid A, Gonzalez-Cruz M I, Baixauli A, Mateo E.

Reumatologia y Metabolismo 6seo. Consorcio H. General Universitario, Valencia.
OBIJETIVO: Constatar la ageusia como efecto adverso del uso de pragabalina.
MATERIAL: Paciente varon de 49 afos de edad, sin antecedentes de interés, que
presenta un cuadro de lumbociatica de dos meses de evolucion. La sensibilidad
estaba conservada, existiendo Lasségue y Bragard positivos a 45°. En la RMN, se
detecta una hernia discal a nivel L5-S1 con compresion medular. Iniciamos trata-
miento médico con pregabalina (75 mg por la noche, aumentando a 75 mg. cada
12h a partir de los 7 dias), ademas de paracetamol. A los 15 dias, presenta un cua-
dro de ageusia completa, sin poder distinguir sabores salados ni dulces, suspen-
diendo el tratamiento con pregabalina. Se efectué RMN cerebral, en la que no se
evidencia ninguna alteracion. A los 4 meses de la supresion de la pregabalina, el
paciente comenzo a recuperar el gusto, normalizandose definitivamente a partir
de los 10 meses.

REsuLTADOS: No encontrando otra causa de la ageusia y mejorando la misma con
la supresion de la pregabalina, consideramos la misma como un efecto adverso de
este farmaco por una idiosincrasia del paciente. En la practica clinica, la altera-
cion del gusto se debe fundamentalmente a un efecto adverso terapéutico, atribu-
ido a diversos farmacos.

La pregabalina es un andlogo del 4cido >-aminobutirico con efecto analgésico,
anticonvulsionante y ansiolitico, aprobandose en 2004 por la EMEA como trata-
miento del dolor neuropatico periférico.Entre sus efectos adversos, la ficha técnica
recoge como “poco frecuente”, la ageusia (un caso cada 100-1000 tratamientos).
Dada la evolucion favorable del cuadro tras la retirada del farmaco con la recupe-
racion total del sentido del gusto, no se realizaron otras pruebas complementarias
como percepcion de calidad e intensidad de los sabores o electrogustometria, que
permitirian determinar con precision déficits gustativos en los diferentes cuadran-
tes de la lengua.

CONCLUSIONES: Puesto que la pregabalina es un farmaco muy utilizado en la cli-
nica habitual, aunque la ageusia sea un efecto adverso muy poco frecuente, debe
ser considerado en los pacientes tratados.
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11.-ESPONDILODISCITIS CON PRESENTACION ATIPICA

Valls Pascual E, Eschenbach S, Breysse AS, Roman Ivorra JA, Chalmeta Verdejo
I, Fernandez-Llanio Comella N, Ivorra Cortés J, Mufioz Gil S, Senabre Gallego
IM, Alegre Sancho JJ, Beltran Catalan E, Rueda Cid A.

Seccion de Reumatologia del Hospital Universitario Doctor Peset, Valencia.
INTRODUCCION: La espondilodiscitis séptica es una entidad poco frecuente en
nuestro medio. La ausencia de sintomas especificos retrasa el diagnostico y el tra-
tamiento, lo cual puede empeorar el prondstico. La mayoria de casos se asocian a
factores locales o sistémicos predisponentes.

OBIJETIVOS: Descripcion de 2 casos de espondilodiscitis séptica con presentacion
atipica.

Material y métodos: REVISION DE HISTORIAS CLINICAS Y DE BIBLIOGRAFIA PUBLI-
CADA.

REsuLTADOS: Caso 1: Mujer de 82 aflos con sindrome constitucional y dolor lum-
bar de 7 meses de evolucion, y dos picos de fiebre aislados. Antecedentes: ACV
isquémico, insuficiencia cardiaca, DM2, espondilosis, infiltracion facetaria. E
fisica: soplo sistolico en focos adrtico y mitral, dolor con la movilizacion dorso-
lumbar. E complementarias: PCR <8 mg/L. VSG 14 mm/h. Fibrinogeno 638

mg/dL. Hemocultivos positivos para Granulicatella spp. ETE con vegetaciones
mitro-adrticas. RMN: afectacion en discos y platillos vertebrales T10-T11, L1-
L2, L3-L4, L4-LS5, L5-S1. Tratamiento: empirico con Levofloxacino y posterior
con Vancomicina y Rifampicina. Evolucion: éxitus

Caso 2: Varon de 68 aflos con cuadro de dolor retrosternal opresivo irradiado a
region interescapular y raquis cervical de 3 dias de evolucion, asociado a fiebre
intermitente. Antecedentes: DM2. DLP. SAHS. HBP. Psoriasis cuténea. E fisica:
Lesiones descamativas fisuradas interdigitales en pies. E complementarias: PCR
27.8 mg/L. VSG 13 mm/h. RMN: espondilodiscitis C7-T1 con reaccion flemono-
sa en mediastino posterior. Hemocultivos positivos para Staphylococcus aureus
meticilin sensible. Tratamiento: empirico con Cloxacilina y Ceftriaxona; poste-
riormente se sustituye Ceftriaxona por Rifampicina. Evolucion: mejoria clinica y
normalizacion de reactantes de fase aguda.

DiscusION: Los casos descritos tienen una presentacion atipica (afectacion multi-
nivel en un caso y complicacion flemonosa en mediastino posterior en otro),
hecho que podria ser explicado por el retraso diagnostico en el primer caso y por
la pluripatologia concomitante en ambos. Ante un cuadro de fiebre sin foco y
dolor de espalda debemos incluir la espondilodiscitis séptica en el diagnostico
diferencial.

12.-OSTEOMALACIA HIPOFOSFATEMICA SECUNDARIA A SINDRO-
ME DE FANCONIINDUCIDO POR TENOFOVIR EN PACIENTE VIH+.

Muiioz Gil, S', Alegre Sancho, JJ', Ricart Olmos, MC 2, Senabre Gallego, JM', Valls
Pascual, E', Beltran Catalan, E', Chalmeta Verdejo, C', Fernandez-Llanio Comella, N ',
Ivorra Cortés, J', Roman Ivorra, JA!, Rueda Cid, A'.

'Seccidn de Reumatologia. *Unidad Enfermedades Infecciosas. Hospital U. Dr. Peset,
Valencia.

INTRODUCCION: El aumento de la expectativa de vida y el tratamiento antirretroviral de
gran eficacia en pacientes con infeccion VIH ha conllevado un incremento de los trans-
tornos del metabolismo Oseo y osteonecrosis avascular. Presentamos un nuevo caso de
osteomalacia hipofosfatémica por un sindrome Fanconi, como rara complicacion del
tratamiento con Tenofovir.

Caso Crinico: Varon de 36 anos, ex_ UDVP, con infeccion por VIH en estadio C3.
Presenta carga viral <50 cp/mly CD4 190 cél/mm3; sigue tratamiento antirretroviral
con Tenofovir, Didanosina, Enfuvirtida y Lamivudina-Zidovudina-Abacavir. Asocia
infeccion cronica VHC y polineuropatia axonal sensitiva. Consulta por dolor osteo-
muscular inflamatorio de 3 meses de evolucion que se inicia en extremidades infe-
riores y se extiente de forma centripeta y no cede con analgesia habitual. A la explo-
racion fisica unicamente destaca abolicion de ROTs aquileos. En la analitica presen-
ta hipofosfatemia (0.9 mg/dl) con calcemia normal y aumento de fosfatasas alcalinas
(344 UI/l), glucosuria y discreta proteinuria. En radiografias dseas (columna, pelvis
y pies) no se objetivan alteraciones significativas. La gammagrafia dsea mostraba
hipercaptaciones en arcos costales y ambas cabezas femorales, vertiente interna de
ambas rodillas y tarsos. En la analitica aparece un calcitriol bajo (10.0 pg/ml) con 25-
OH vit D3 normal y aumento de PTH (63 pg/ml), aminoaciduria generalizada, bicar-

bonaturia (77 mEq/1), uricosuria (1183 mg)y proteinuria (0.67g). Con la orientacion
diagnostica de osteomalacia hipofosfatémica secundaria a sindrome de Fanconi
inducido por Tenofovir, se retira éste del tratamiento y se afiaden suplementos de cal-
citriol, con mejoria progresiva de la clinica. El estudio se completa con RM, detec-
tandose osteonecrosis establecida de ambas cabezas femorales, fracturas de estrés y
signos de osteonecrosis en varios huesos de ambos tarsos (cuiia, astragalo, escafoides
y cuboides), condilos mediales femorales y peroné izquierdo. Tras 3 afios de la reti-
rada del Tenofovir, el paciente permanece con coxalgia mecanica bilateral y con dis-
creta proteinuria y uricosuria.

DiscusiON: La osteomalacia hipofosfatémica es una entidad poco frecuente, en
ocasiones asociada a tumores y en menor medida a un sindrome de Fanconi. El
Tenofovir es un inhibidor de la transcriptasa inversa analogo de nucleétidos con el
que se han descrito casos aislados de Sindrome de Fanconi, en especial con el uso
concomitante de Lopinavir- Ritonavir y Didanosina. Se recomienda la monitori-
zacion con aclaramiento de creatinina, proteinuria y glucosuria, especialmente en
caso de bajo peso, tratamiento con farmacos nefrotoxicos o funcion renal alterada
previo. El tratamiento consiste en la retirada del farmaco, siendo reversible en
estadios iniciales. Por otro lado, es bien conocido el aumento de incidencia de
Osteonecrosis avascular en los pacientes con infeccion VIH, tanto por los factores
de riesgo clasicos como por la propia enfermedad y el tratamiento de la misma.
Las localizaciones mas habituales son: caderas, rodillas, tobillos, codos y hom-
bros.

CONCLUSIONES: La osteomalacia hipofosfatémica secundaria a Sindrome de Fan-
coni es una entidad rara a tener en cuenta en pacientes con infeccion VIH en trata-
miento con Tenofovir. La asociacion a osteonecrosis avascular politopica, frecuen-
te en estos pacientes, puede dificultar el diagnostico.

13.-VARON CON POLIARTRITIS SERONEGATIVA EN TRATAMIENTO
BIOLOGICO, FIEBRE, SINDROME CONSTITUCIONALY DIARREA

Vidal Chalver R', Anguiz Cortés A', Fdez Carballido C, Jovani Casano V, Martin
Doménech R, Ibero Diaz I.

'Servicio de Medicina Interna y Unidad de Reumatologia. Hospital General de Elda.
CAso0 cLiNICO: Varon de 63 afios, con Poliartritis Seronegativa, desde 2002, con
afectacion simétrica de hombros, codos, carpos, MCFs, IFPs, rodillas, tobillos y
entesitis aquilea. Ha recibido: Metotrexato (MTX); combinacion MTX+ Sulfasa-
lazina (SLZ); Leflunomida (LFN) + SLZ; desde junio 2003 Etanercept (ETN) +
LFN, suspendido por ineficacia; en Abril 04 Adalimumab (ADA) + LFN. En
marzo 2006 present6 diarrea, que mejor¢ tras retirar LFN. Continué con ADA
hasta Julio 2006, asociandose MTX por aumento de actividad, con mejoria poste-
rior (DAS28:2.76 y DAS28-PCR: 1.86; en enero 2007).

A mediados 2007 comienza con fiebre ocasional, recurrente, pérdida de peso y
episodios de diarrea autolimitados. Ingreso en febrero 2008, con exploracion nor-
mal salvo pérdida de 20 Kg de peso y dolor en hipogastrio a la palpacion, con
exploracion de locomotor con NAD=0 y NAT=0. Exploraciones complementa-
rias relevantes: VSG 80, PCR 50, anemia ferropénica. Acs. Antigliadina-Antiglu-
taminasa, VHB, VHC y VIH negativos; Igs, TSH, T4L y Tests de D-Xilosa y

digestibilidad normales. Colonoscopia normal. TAC Abdominal: Adenopatias de
tamafio y n° significativo y discreto engrosamiento de pliegues del yeyuno. Gas-
troscopia: leve engrosamiento de pliegues cuerpo gastrico. En bulbo, D2 y D3
mucosa con pérdida del patron morfologico normal y signos de duodenitis. Biop-
sias: Lamina propia distendida e infiltrada por grandes agregados de histiocitos de
citoplasma basofilo, PAS positivo y diastasa resistentes.

Discusion: La Enfermedad de Whipple (EW), se caracteriza por 2 estadios: uno
prodromico, con sintomas variables y signos inespecificos, principalmente artral-
gias y artritis; y uno tardio o periodo de estado, caracterizado por pérdida de peso
y/o diarrea. El lapso medio entre ambos es 6 afos, pero con tratamiento inmuno-
supresor la evolucion puede ser mas rapida. Asi, en pacientes con artritis que ini-
cian inmunosupresores el tiempo hasta la aparicion de la diarrea es menor que en
los que reciben AINEs (Am J Gastroenterol 2005; 100:1167-73). La afectacion
articular aparece en el 65-90%, lo mas frecuente artralgias migratorias intermi-
tentes o artritis, menos frecuente, poliartritis seronegativa cronica. El sintoma
gastrointestinal mas comun es la pérdida de peso, a menudo con diarrea, en un 20-
30% sangre oculta en heces. Tras una revision de la literatura solo hemos encon-
trado 3 casos de EW tras tratamiento con anti-TNF, uno con cada farmaco (Dtsch
Med Wochenschr. 2009 Jan;134(4):127-30. Epub 2009 Jan 15; Z Gastroenterol.
2008 May;46(5):431-4; Scand J Rheumatol. 2005 Mar-Apr; 34(2):148-51).
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14.-POLICONDRITIS RECIDIVANTE: ESTUDIO DE 2 PACIENTES

Rueda A, Calvo Catala J, Campos C, Glez.-Cruz MI, Mateo E, Baixauli A, Pastor MD.
Reumatologia y M. Oseo. Consorcio H. General Universitario, Valencia.
OBIJETIVO: Por su poca frecuencia (3.5 casos por millon), presentamos dos casos
de policondritis recidivante (PR). Se caracteriza por episodios de inflamacion de
las estructuras cartilaginosas, con afectacion de estructuras ricas en proteoglica-
nos: 0jos, corazon, oido medio, rifiones y corazon. Clinicamente, puede presentar
cuadro semejante a AR.

Caso 1: Vardn de 68 afios de edad con cuadro constitucional de 6 meses de evolu-
cion, febricula y sudoracion norcturna, artralgias rodillas y tarsos sin signos infla-
matorios. ORL: Hipoacusia y edema aritenoides en laringoscopia. Exploracion
normal salvo soplo mitral II/VI (ECO: leve insuficiencia; se descarta la existencia
de endocarditis). Anemia normocitica (Hb 9.6) con VS 120 y PCR 10. FR / Citru-
linados / Ac: negativos. Mantoux / Booster (-). Bioquimica normal. Ac.(-). Pro-
teinograma normal. Serologia virus y marcadores tumorales (-). MO: anemia de
proceso cronico. Estudio radioldgico articular y TAC T-A, normal. Durante su

ingreso, enrojecimiento y tumefaccion de pabellon auricular izdo compatible con
PR, que se confirma en estudio histologico.

CAs02: Mujer de 24 afos que consulta por artralgias bilaterales de MCF, rodillas
y tobillos, con signos inflamatorios, de dos meses de evolucion. Sequedad ojos.
Estudio Rx normal. VS 56. FR /anticitrulinados / Ac: (-). PCR 6. Schirmer negati-
vo. Estudio oftalmoldgico y ORL normal. Térax normal. Desde el inicio del cua-
dro, signos inflamatorios en pabellon auricular izdo. con biopsia compatible con
PR.

CoNCLUSIONES: La PC es una rara enfermedad que se manifiesta fundamental-
mente por condritis auricular, siendo la artritis la segunda manifestacion, exis-
tiendo ambas en nuestros dos pacientes. El primer paciente tenia hipoacusia y
afectacion traqueal. Ninguno tenia condritis nasal.

En ambos casos, el diagnostico ha sido rapido por la afectacion auricular y haber
debutado con artralgias, lo que derivo al paciente a reumatologia, pues el diag-
nostico suele atrasarse afios.

Nuestros dos casos han respondido bien al tratamiento con corticoides. Los inmu-
nosupresores (MTT) e incluso antiTNF, se han postulado como tratamiento.

15.-MASTITIS GRANULOMATOSA. UN RARO DEBUT DE GRA-
NULOMATOSIS DE WEGENER

Glez.-Cruz M1, Campos Fdez C, Calvo Catala J, Lostaunau G, Rueda Cid A, Mateu E,
Pastor Cubillo MD, Baixauli A.

Reumatologia y Metabolismo Oseo. Consorcio H. General Universitario, Valencia.
INTRODUCCION: La Granulomatosis de Wegener (GW) es una vasculitis poco fre-
cuente que afecta sobre todo a vias respiratorias superiores, pulmon y rifion, con vis-
ceras -como la mama-, raramente afectadas. Hasta 2003 se habian descrito 21 casos
de GW con afectacion de tejido mamario, siendo mas raro como debut de la enfer-
medad.

Caso cLiNIco: Mujer de 53 afios de edad sin antecedentes de interés, que remiten a
cirugia por cuadro de dolor e induracion mama derecha con zona de fluctuacion, sin fie-
bre. No mas datos a la exploracion. ECO: absceso retroareolar de 20 x 24mm. Tras dre-
naje y tratamiento antibiotico, la paciente, diagnosticada de absceso de mama, queda
asintomatica. En los 9 meses siguientes, la paciente tiene cuatro episodios semejantes,
con resultado anatomopatoldgico hasta entonces de mastitis cronica necrotizante abs-

cesificada con areas de esteatonecrosis y reaccion inflamatoria gigantocelular.

En el postoperatorio, se consulta con reumatologia por cuadro de artralgias simé-
tricas de codos, rodillas y tobillos, con fiebre. Coincide con tulcera en paladar
blando izquierdo, dolorosa y con fondo blanquecino asi como dos lesiones ulce-
radas en MII. Puesto que la GW, junto con la PAN, son dos causas de la mastitis
crénica granulomatosa y descartando neoplasia y TBC / sarcoidosis, realizamos
estudio de posible vasculitis: Analitica: Anemia normocitica. VS 104. PCR 21.92.
Ac: positividad C-ANCA y antiproteasa 2 (181. Normal <7). Negatividad resto
determinaciones Ac, crioglobulinas, etc. Sedimento: hematuria. Proteuinuria 24
h.: 0.3 gr. TAC toracico: nodulo cavitado de 7.5 mm en segmento de LSI. TAC
maxilofacial: lesion captante de contraste en vertiente izquierda de cavum, que
continua en paladar blando y pared posterior de faringe.Biopsia lesion MMII:
vasculitis leucocitoclastica con marcada necrosis afectando vasos de dermis
media y profunda. La AP tras mastectomia, confirma el diagndstico se GW.
DiagNosTICO: GW con afectacion articular, renal, mucocutanea, pulmonar y de
mama.

Se inicia tratamiento con prednisona y ciclofosfamida, con resultado favorable.

16.-PANARTERITIS NODOSA CUTANEA TRAS VACUNACION
FRENTE A VHB

Lopez-Gomez JM, Agulld Anton MA, Vela Casasempere P, Silvestre JF *, Restrepo JP.
Seccion Reumatologia y Seccion Dermatologia®. Hospital General Universitario de
Alicante.

INTRODUCCION: La panarteritis nodosa cutanea (PANc) es una forma poco fre-
cuente de vasculitis, histologicamente indiferenciable de la PAN clésica, con
limitacion del proceso vasculitico a arterias de pequeflo y mediano calibre de der-
mis y tejido celular subcutnaeo; sus manifestaciones clinicas fundamentales son

la formacion de nodulos y livedo reticularis, pudiendo asociar afectacion neurolo-
gica periférica.

RESUMEN: presentamos el caso de un varén de 24 afios con diagnostico de PANc en
el que confluyen dos aspectos relevantes, de un lado la alta sospecha de asociacion
etioldgica con la vacunacion frente a virus de la hepatitis B, excepcionalmente des-
crita en la literatura previa, y la refractariedad al tratamiento esteroideo, presentando
excepcional respuesta al tratamiento con infliximab mas metotrexato.
CONCLUSION: apuntamos uno mas entre los posibles factores etiologicos asociados
a la aparicion de PANCc, la vacunacion frente a VHB; asi como la utilidad de inflixi-
mab en el tratamiento de formas refractarias.

17.-ENFERMEDAD DE KIKUCHI - FUJIIMOTO. REVISION DE
CUATRO CASOS

Campos C, Calvo J, Sanchez E, Rueda A, Baixauli A, Mateo E, Glez.-Cruz M,
Pastor MD.

Reumatologia y M. Oseo. Consorcio H. General Universitario, Valencia.
OBJETIVOS: Presentamos 4 pacientes (3 mujeres y un hombre; edad media 23.7
afios), con cuadro febril y adenopatias. Se descartan patologias infecciosas,
autoinmunes y neoplasicas, confirmando la biopsia ganglionar el diagnostico de
enfermedad de Kikuchi -Fujimoto (EK).

MATERIAL Y METODOS: Caso 1: Mujer de 25 afios, con fiebre de 15 dias de evolu-
cion y adenopatias. Hepatoesplenomagalia. Elevacion GOT/GPT/VS. Médula
6sea (MO) normal. TAC: hepatoesplenomegalia y adenopatias axilares. Caso 2:
Mujer de 17 afios con repetidos episodios febriles en los tltimos seis meses y ade-
nopatias cervicales. Solo destacable aumento de VS y beta 2 microglobulina.
Caso 3: Mujer de 22 afios con fiebre, astenia y anorexia de un mes de evolucion.
Episodio semejante previo. Adenopatia axilar derecha. Anemia macrocitica con

aumento VS. ANA 1/320. TAC: hepatoesplenomegalia y adenopatias axilares y
abdominales. MO normal. Caso 4: Vardn de 31 afios con cuadro febril de 3 meses
de evolucion, afectacion de estado general y artralgias. Elevacion VS, anemia y
colostasis disociada. Adenopatias y hepatoesplenomegalia.

En los 4 casos, la biopsia ganglionar confirm6 el diagnostico de EK.
Concrusiones: La EK es un proceso linfatico benigno infrecuente, de incidencia
y prevalencia desconocidas, que afecta sobre todo a mujeres menores de 40 aflos,
como en los casos que presentamos. La etiopatogenia es desconocida (posible
proceso autoinmune con intervencion virica y reaccion hiperinmune de células T
¢ histiocitos activados). Debuta con adenopatias, acompaiiandose de fiebre en un
40% de casos, siendo menos frecuente la hepatoesplenomegalia, lesiones cutane-
as, artralgias, etc. Analitica inespecifica. El diagnostico es histologico. Estable-
ceremos el diagnostico diferencial con otras linfadenitis necrotizantes: infeccio-
sas, autoinmunes y sobre todo malignas como el linfoma. Generalmente, buena
respuesta a los AINEs o corticoides, dependiendo de la severidad clinica. Buen
prondstico y escasas recurrencias. Es importante seguir la evolucion de los
pacientes ante la posibilidad de cuadro autoinmune, fundamentalmente LES.
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Abstracts FIBROMIALGIA

18.-EVALUACION DE LOS PACIENTES CON FIBROMIALGIA
MEDIANTE CUESTIONARIO DE IMPACTO DE LA FIBROMIALGIA
ATENDIDOS EN CONSULTA DE REUMATOLOGIA, CON RESULTA-
DO >4/10 ENALGUNO DE LOS DOMINIOS ESTUDIADOS

Santos G', Barber X?, Rosas J', Martin R, Riestra R, Cano C°, Llahi N°, Porcar G°.
'Seccion Reumatologia, *Centro de Investigacion Operativa de la Universidad
Miguel Hernandez (Elche) y *Enfermeria de Reumatologia, Hospital Marina
Baixa, Villajoyosa, Alicante.

OBJETIVOS: Conocer las caracteristicas de los pacientes con Fibromialgia (FM)
atendidos en Consulta de Reumatologia del Centro de Especialidades de Beni-
dorm (Alicante) durante el afio 2007, evaluadas mediante el Cuestionario de
Impacto de la Fibromialgia (CIF) y que puntuaron alguno de los dominios del
cuestionario por encima de 4 sobre un valor maximo de 10 y de mayor de 7 para
la evaluacion de dias.

METopo: Estudio prospectivo en 188 pacientes consecutivos, durante 2007, con
diagnostico nuevo o previo de FM, segiin criterios ACR 1990, evaluados median-
te el CIF (Version espaiola del FIQ: J. Esteve-Vives. Reumatol Clin 2007;3:21)
en el momento del inicio del estudio, y a los 3 meses de la primera visita.
RESULTADOS: Se atendio a 188 pacientes (95% mujeres). La edad media al diag-
nostico era de 52 +£9.14 afios y al inicio del estudio de 54 + 8.74 afios.
ConcLusIONES: 1. El 71% de los pacientes presentaban al inicio del estudio un
CIF global >40 sobre 100. 2. La gravedad mayor mediante el CIF, se detecta en
los dominios que hacen referencia al dolor y al cansancio, permaneciendo estos

EVALUACION DE LA FBM MEDIANTE EL CIF PREVIO AL ESTUDIO, AL INICIO DEL ESTU-
DIO Y A LOS 3 MESES

Pacientes con resultado de: Previo | Inicial | Al 3° mes
N° Media + DE

CIF global >40 44(60%) / 7415 | 104 (71%) /74 | 55(92%) /77

(Ha sido usted capaz de ... >4 60% 1% 92%

(Cuantos dias de la ultima 96% 78% 85%

semana se sinti6 bien? <4 /7

(Cuantos dias no pudo 39% 46% 58%

hacer su trabajo habitual? >4 /7

(... fibromialgia dificultaron 60% 1% 92%

su capacidad para trabajar? >4

({Como ha sido de fuerte 96% 95% 98%

el dolor? >4

(Como se ha encontrado de 92% 96% 98%

cansada? >4

(... allevantarse? >4 81% 96% 97%

(... rigida o agarrotada? >4 78% 92% 95%

(.- nerviosa, o angustiada? >4 82% 95% 98%

(.. deprimida o triste? >4 78% 89% 92%

estables a lo largo del tiempo de estudio. 3. La percepcion de incapacidad para el
trabajo fue mayor que para la realizacion de tareas domésticas y habituales.

19.-COMORBILIDAD ASOCIADA, SITUACION LABORAL Y PERFIL
TERAPEUTICO DE LOS PACIENTES CON FIBROMIALGIA ATENDI-
DOS EN CONSULTA DE REUMATOLOGIA

Santos G', Rosas J', Barber X?, Riestra R*, Cano C?, Llahi N°, Porcar G°.

'Seccion Reumatologia, *Centro de Investigacion Operativa de la Universidad
Miguel Herndndez de Elche y *Enfermeria de Reumatologia, Hospital Marina
Baixa, Villajoyosa, Alicante.

OBJETIVOS: Conocer la comorbilidad asociada, situacion laboral y el perfil tera-
péutico recibido en los pacientes con Fibromialgia (FM) atendidos en la Consulta
de Reumatologia del Centro de Especialidades de Benidorm (Alicante) durante el
afio 2007.

MEtopo: Estudio prospectivo de 188 pacientes consecutivos, evaluados durante
2007 con diagnostico nuevo 6 previo de FM, segun criterios ACR de 1990. se
recogieron datos epidemioldgicos generales, situacion y actividad laboral y el
perfil terapéutico recibido y propuesto al inicio del estudio

REsuLTADOS: Se incluyeron 188 pacientes con FM (95% mujeres). La edad
media al diagnostico fue de 52 +9.14 afios (el 80% entre los 35 y 64 afios). E1 7%
realizaban una practica deportiva habitual; el 5% participaban de las actividades
de alguna asociacion de enfermos de FM; al 3% se les administro alguna infiltra-
cion articular 6 de partes blandas. El 24.5% de los pacientes rechazaron seguir
alguno de los tratamientos propuestos. Después de 3 meses de tratamiento, el 60%
de los pacientes manifestaron encontrarse igual, el 21% mejor y el 14% peor.
CoNCLUSIONES: 1. E1 78% de los pacientes se encontraba desempefiando activi-
dad laboral, especialmente en el dmbito de los servicios. 2. E1 23% de los pacien-
tes con FM presentan otras patologias que precisan tratamiento y seguimiento

TABLA 1. COMORBILIDAD, PRUEBAS DIAGNOSTICAS REALIZADAS Y ACTIVIDAD Y SITUA-
CION LABORAL, EN LOS PACIENTES CON FM

Comorbilidad Pruebas Activ. laboral | Situacion Laboral
Osteopenia-porosis | 9% | RMN 36% | Servicios 67% | Amacasa 7%
Hipotiroidismo 8.5% | EMG | 31% | Limpieza 25% | Baja 5%
Pat. partes blandas | 4% | DMO | 22% | Hosteleria 13% | Incapacidad | 6%
Neoplasias 1% | TAC | 3% | Comercio 7% | Paro 4%
Conectivopatias 1% | ECO | 2%

Comorbilidad: patologias consideradas relevantes por precisar de trata-
miento especifico.

TABLA 2. TRATAMIENTO FARMACOLOGICO RECIBIDOS POR LOS PACIENTES CON FM

Trat. previo al Estudio Trat. propuesto y preferido al inicio del Estudio
Antidepresivos 28% | Antidepresivos 32%

Triciclicos 18%

Duloxetina 13%
Antiepilépticos | 0% Pregabalina | 10%
Tramadol | 17% | Tramadol | 7%

médico. 3. Al 36% de los pacientes se les ha realizado una RMN. 4. E1 24.5% de
los pacientes rechazan la propuesta de tratamiento farmacoldgico. 5. La mayoria
de los pacientes no apreciaron un cambio en su estado de salud durante el periodo
analizado.

|68 |




nREYIs1LA DI

XII Congreso de la Sociedad Valenciana de Reumatologia

Rev. Sociedad Val. Reuma. 2009, 3;1:60-80

20.-ANALISIS COMPARATIVO DE LAS CARACTERISTICAS DE
LOS PACIENTES CON FIBROMIALGIA ATENDIDOS EN CON-
SULTA DE REUMATOLOGIA

Santos' G, Rosas J', Barber X?, Martin R, Riestra R?, Cano C°, Llahi N°, Porcar G°.
'Seccion Reumatologia, *Centro de Investigacion Operativa de la Universidad
Miguel Hernandez de Elche y *Enfermeria de Reumatologia, Hospital Marina
Baixa, Villajoyosa, Alicante.

OBJETIVOS: Comparar con otras series publicadas, las caracteristicas de los
pacientes con Fibromialgia (FM) atendidos en la Consulta de Reumatologia del
Centro de Especialidades de Benidorm (Alicante) durante el afio 2007.

METODO: Comparacion de estudios previos de pacientes con FM, con estudio
prospectivo en 188 pacientes consecutivos, valorados durante 2007 con diagnds-
tico nuevo o previo de FM, evaluados mediante la determinacion del Cuestionario
de Impacto de la Fibromialgia (CIF: version espaiiola de consenso del FIQ: J.
Esteve-Vives y cols. Reumatol Clin 2007;3:21), con diagndstico segln criterios
ACR de 1990. Se recogieron datos epidemioldgicos generales, resultados de CIF,
escala visual analoga (EVA) de dolor (0-10) y cansancio (0-10), tratamiento pre-
vio con antidepresivos y porcentaje de abandonos del tratamiento.

REsuLTADOS: (Tabla 1)

CONCLUSIONES: 1. La edad media de los pacientes evaluados, se corresponde con
el periodo de vida laboral. 2. En nuestros pacientes la puntuacion del CIF fue
superior a otras series a nivel de dolor y de cansancio. 3. E128% de los pacientes

1
TABLA 1. CARACTERISTICAS DE LOS PACIENTES DE PACIENTES CON FM, SEGUN CIF, EVA DE DOLOR

Y CANSANCIO Y TRATAMIENTO RECIBIDO Y ABANDONOS DEL TRATAMIENTO

Santos G | Hannonen P | Arnold LM |Arnold LM | Crofford LJ | Russell J.
2008 1) @ 3 “ 6

N° 188 130 104 150 1.051 150
Mujer (%) 95% 100% 86% 90% 93% 91%
Edad: (afios) m+DE| 54 +8.74 | 50+8.2 50£12.3 | 49+£10.6 | 49.5+11.6 | 52+10.6
CIF 74 - 61£18.38 | 58+14.38 | 67+13.6 [65+14.75
EVA dolor
(0-10): media+DE 9 6+2.1 6.9+2.1 - 78 +1,4 -
EVA cansancio
(0-10): media+DE 9 6+2.1 74421 - - -
Tratamiento previo| 28% - 34% - - -
con antidepresivos
Abandonos - 6+2.1 44% 16% 37% 35%

(1) Hannonen P. Br J Rheumatol 1998;37:1279. Grupo tratamiento con amitriptilina.

(2) Arnold LM. Arthritis Rheum 2005;50(9):2974. Grupo tratamiento con duloxetina

(3) Arnold LM. Artritis Rheum 2007;56(4):1336. Grupo tratamiento con gabapentina.

(4) Crofford LJ. Pain 2008 (136): 419. Grupo tratamiento con pregabalina (Fase Abierta).
(5) Russell J. Pain 2008 (136):432. Grupo tratamiento duloxetina 60 mg/dia (Fase Aguda,).

ya habian recibido tratamiento antidepresivo.

21.-EVALUACION DE LOS PACIENTES CON FIBROMIALGIA
MEDIANTE EL CUESTIONARIO DE IMPACTO DE LA FIBRO-
MIALGIA ATENDIDOS EN CONSULTA DE REUMATOLOGIA

Santos' G , Rosas J', Barber X2, Martin R', Riestra R®, Cano C*, Llahi N°, Porcar
G,

'Seccion Reumatologia, *Centro de Investigacion Operativa de la Universidad
Miguel Hernandez de Elche y *Enfermeria de Reumatologia, Hospital Marina
Baixa, Villajoyosa, Alicante.

OBJETIVOS: Conocer las caracteristicas de los pacientes con Fibromialgia (FM)
atendidos en Consulta de Reumatologia del Centro de Especialidades de Beni-
dorm (Alicante) durante 2007, evaluados mediante el Cuestionario de Impacto de
la Fibromialgia (CIF).

METopo: Estudio prospectivo en 188 pacientes consecutivos, evaluados durante
2007 mediante determinacion del CIF (Version espaiiola del FIQ: J. Esteve-
Vives. Reumatol Clin 2007;3:21), en el momento del inicio del estudio, y a los 3
meses, en pacientes diagnosticados de, segtin criterios ACR de 1990.
REsSULTADOS: Se evaluaron 188 pacientes (95% mujeres), con edad media al
diagnostico de 52 +9.14 afios y al inicio del estudio de 54 +8.74 afios.
ConcLusiones: 1. El resultado del CIF expresa la gravedad de la percep-
cion de enfermedad. 2. La gravedad se detecta en los dominios que hacen

1
EVALUACION DE LA FM MEDIANTE EL CIF PREVIO AL ESTUDIO, AL INICIO DEL ESTUDIO Y A LOS 3 MESES

Cuestionario de Impacto Previo al AllInicio del | Alos3 meses
de la Fibromialgia (CIF) Estudio (n’: 58)| Estudio (n: 141)|  (n": 64)
Media + DE Media + DE Media + DE
CIF Global 65,5+26,7 73,1+13,6 75,6 +13,4
(Hasido usted capaz de ... 2464252 29,1426,8 41,4426,7
(Cuantos dias de la Gltima semana se sintio bien? 141 242 142
(Cuantos dias ... no pgdo hacer su trabajo..., 3483 34 )
por causa de la fibromialgia?
En su trabajo habitual,... jhasta qué punto ... la
L . ) £ £ +
fibromialgia dificultaron su capacidad para trabajar? 73 822 83
(Como ha sido de fuerte el dolor? 8§+2 §+2 8§42
(Como se ha encontrado de cansada? 942 948 942
(Como se ha sentido al levantarse por las mafianas? 842 942 942
({Como se ha notado de rigida o agarrotada? 842 842 842
(Como se ha notado de nerviosa, tensa o angustiada? 843 842 842
(Cdmo se ha sentido de deprimida o triste? 743 843 842

referencia al dolor y al cansancio. 3. A lo largo del estudio esta valoracién
muestra una tendencia a empeorar.
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22.-SINDROME DE SWEET. REVISION DE 27 CASOS

Calvo J, Pérez Silvestre J, Campos C, Glez-Cruz I, Baixauli A, Pastor D, Rueda
A, Mateo E.

Reumatologia y M. Oseo. Consorcio H. General Universitario, Valencia.
OBJETIVO: El sindrome de Sweet (SS) o dermatosis neutrofilica febril aguda, se
asocia a procesos sistémicos, sobre todo reumatologicos. La afeccion extracuta-
nea mas frecuentes son las artralgias y mialgias. El objetivo primario fue la revi-
sion pacientes con SS en nuestro Hospital. El objetivo secundario, estudiar la aso-
ciacion a otros procesos desde el diagnostico.

MATERIAL Y METODOS: Estudio descriptivo, prospectivo y observacional de 27
casos diagnosticados de SS en la consulta de Reumatologia desde 1980. Todos los
enfermos se estudiaron con analitica estandar, autoanticuerpos, factor reumatoi-
de, PCR y pruebas radioldgicas para descartar otros procesos. Todos fueron biop-
siados, y cumplian criterios diagnosticos del SS.

REsuLTADOS: Diagnosticamos de SS a 27 pacientes, con una edad media de 50.6
afos, siendo el 80% mujeres. E1 92% presento fiebre con leucocitosis y neutrofi-

lia. Un 60% (14 pacientes), relataban clinica articular: 13 oligoartritis periférica
y 3 con clinica axial y afectacion sacroiliaca (los 3 pacientes con E. Crohn).
Todos los casos presentaron lesiones cutaneas compatibles con el SS, confirma-
das histologicamente. Ninglin paciente asocio patologias hematologicas, ni otros
procesos patologicos descritos en otras series.

CoNCLUSIONES: Es un cuadro poco frecuente. El1 80% son mujeres de mediana
edad, con fiebre, lesiones cutaneas tipicas y neutrofilia practicamente constante.
Etiopatogenia desconocida: jrelacion con procesos infecciosos o alteraciones
inmunologicas?. Se ha descrito asociado a infecciones (un caso en nuestra serie),
cuadros neoplasicos, EIIC, farmacos y enfermedades autoinmunes y reumatolo-
gicas. En nuestra casuistica, solo hemos detectado tres asociaciones a E. de Crohn
y tras 28 afios de evolucion, no se ha detectado ninguna nueva asociacion, por lo
que parece que si bien debemos seguir revisando periddicamente a los pacientes,
no seria aconsejable someterlos a exploraciones molestas. La corticoterapia suele
ser el tratamiento de eleccion. El yoduro potasico es la segunda eleccion. Otros
tratamientos se han descrito en series aisladas (dapsona, indometacina y colchici-
na).

23.-EL USO DE METOTREXATO EN LA ARTROPATI{A POR PIRO-
FOSFATO CALCICO REFRACTARIA

Andrés M, Sivera F, Lopez-Gomez J, Vela P, Pascual E

Seccion de Reumatologia, Hospital General Universitario de Alicante.
INTRODUCCION: La artropatia por pirofosfato calcico (PFC) puede presentar mul-
tiples manifestaciones articulares (monoartritis recurrente, poliartritis cronica,
artrosis atipica, etc). El objetivo del tratamiento es controlar los sintomas, pero los
tratamientos clasicos — antiinflamatorios no esteroideos (AINEs), colchicina o
glucocorticoides — son insuficientes en algunos pacientes. Recientemente se ha
publicado una serie de 5 casos de artropatia por PFC tratados con metotrexato
(MTX) a bajas dosis con resultados prometedores'.

OBJETIVOS: Evaluar el uso del MTX en pacientes con artropatia por PFC refrac-
taria a los tratamientos convencionales.

METODOS: Revision retrospectiva de los pacientes con artropatia por PFC trata-
dos con metotrexato (7.5-20mg/sem) en nues-
tro Servicio. Se ha evaluado la eficacia

sis recurrentes de inflamacion articular (“pseudogota”). La mediana de dosis ini-
cial de MTX fue de 8.75mg semanales (rango 7.5-15mg), con preferencia por la
via oral (en 2 pacientes se administr6 de forma subcutanea). En siete de los ocho
pacientes se administro concomitantemente colchicina, aunque solo en uno se ini-
ci6 simultaneamente a MTX; ninguno recibia AINEs o corticoides. La eficacia
del MTX medida por el médico y por el paciente fue en general buena o muy
buena (Tabla). Dos pacientes precisaron retirar el MTX por efectos adversos
(mielotoxicidad y hepatotoxicidad).

DiscusiON: Nuestros resultados sugieren que el metotrexato puede ser util para el
control de la inflamacion articular en pacientes con artropatia por PFC refracta-
rios a los tratamientos convencionales y apoya la realizacion de un ensayo clinico
aleatorizado. Queda por dilucidar en qué pacientes y con qué manifestaciones el
metotrexato puede ser de especial utilidad.

BIBLIOGRAFiA: 'Chollet-Janin A, Finckh A, Dudler J, Guerne PA. Methotrexate
as an alternative therapy for chronic calcium pyrophosphate deposition disease:
an exploratory analysis. Arthritis Rheum 2007;56:688-92.

TABLA: CARACTERISTICAS, EFICACIA Y EFECTOS ADVERSOS DE LOS PACIENTES CON ARTROPATIA POR PFC TRATADOS CON

mediante la valoracion del médico responsable =~ METOTREXATO

(respuesta al tratamiento excelente, buena,  [Sexo/ Edad [Presentacion Dosis Tiempo | Eficacia | Eficacia Efectos
regular, pobre 0 ausente) y del paciente (escala | (ajios) clinica maxima MTX|en MTX| (opiniéon | (paciente) adversos
analogica visual (EVA) de 10-cm para respues- (mg/semana) | (meses) |del médico) | (EVA 0-10)

ta al tratamiento; 0=sin efecto, 10=resolucion

completa). Se ha registrado el tiempo de segui- | /69 Poliartirtis 12.5vo 7 Excelente 8 Leucopenia
miento, la dosis de inicio y maxima y la via de

administracion de MTX, el uso de colchicina, | M/65 Oligoartritis 7.5v0 12 Buena 7 No
corticoides o AINEs y la aparicion de efectos M/59 Poliartritis 20 sc 18 Buena 6 No
adversos.

RESULTADOS: 8 pacientes con artropatia por | M/83 Oligoartritis 10 sc 18 Buena 9 No

PFC han sido tratados con MTX. Todas las

artropatias por PFC estaban confirmadas por la M/46 Pseudogota 15sc 10 Buena 8 No
identificacion de cristales en liquido sinovial y  |v//7¢ Poliartritis 20 sc 12 Excelente 8 No
presentaban condrocalcinosis radiologica. No

se identificod ninguna causa secundaria de M/70 Oligoartritis 15 vo 48 Regular 5 Hepatotoxicidad
deposito de PFC. Cuatro pacientes presentaban Miclosupresién
un patron de poliartritis simétrica (“artritis reu- | M/81 Poliartritis 15vo 9 Buena 9 y Estomatitis
matoide-like”), tres pacientes un patron de oli-

goartritis cronica persistente y un paciente cri-

V:varén; M: mujer; vo: via oral; sc: via subcutanea; EVA: escala visual analégica
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24.-EVALUACION DE LA EFICACIAY SEGURIDAD DE 12.5 MCG DE
FENTANILO TRANSDERMICO EN LA PERIARTRITIS DE HOMBRO

Santos' G, Rosas J', Barber X?, Cano C°, Riestra R®, Porcar G°, Llahi N°.

'Seccion Reumatologia, *Centro de Investigacion Operativa de la Universidad
Miguel Hernandez de Elche y *Enfermeria de Reumatologia, Hospital Marina
Baixa, Villajoyosa, Alicante.

OBJETIVOS: Conocer el perfil demografico y clinico, asi como la eficacia y segu-
ridad del tratamiento con fentanilo transdérmico en los pacientes con dolor por
periartritis de hombro, atendidos en la Consulta de Reumatologia del Centro de
Especialidades de Benidorm (Alicante), durante Octubre y Noviembre de 2008.
MEtopo: Estudio prospectivo de todos los pacientes con dolor por periartritis de hom-
bro. Se recogieron datos demograficos, descriptivos del proceso clinico, del tratamien-
to administrado y se evaluo la eficacia y seguridad del FENTANILO 12 megr en par-
che transdérmico, afiadido al tratamiento con infiltraciones, antiinflamatorios (AINEs)
y analgésicos no opioides, mediante Escala Visual Analogica (EVA), de 0-10.
REsuLTADOS: Se evaluaron 60 pacientes. El1 77% eran mujeres, con edad media
de 55 afios. La localizacion del dolor en hombro fue: derecho. 49%, izquierdo.
38%, bilateral 13%. El tiempo de evolucion del dolor fue: entre 0-3 meses: 18%,
4-6 meses: 25%, 7-12 meses: 10%, >12 meses: 18%. El 40% aceptaron trata-
miento con un opioide mayor, y el 53% una infiltracion local. La EVA media de
dolor fue 5, siendo la media de dolor maximo al inicio de 7.4. Los Acontecimien-
tos Adversos (AA) relacionables con el tratamiento opioide fueron: nauseas y/o
vomitos 17%, mareo o vértigo 13%, somnolencia o malestar general 4%. Se reco-
gieron 16% de abandonos del tratamiento (el 50% de ellos, reiniciaron el trata-

miento con la mitad de dosis). Al final del periodo de seguimiento (media de 79,5
dias), 8 de los 16 pacientes que mantuvieron el tratamiento opioide, consideraron
la intervencion como eficaz.

VALORACION DEL DOLOR EN HOMBRO: EVA MEDIA Y % DE PACIENTES EN SUBGRUPOS
SEGUN EL TIEMPO DE EVOLUCION EN MESES

EVA EVA dolor maximo EVA dolor medio
Fentanilo No Fentanilo Fentanilo No Fentanilo
Basal | Final | Basal | Final | Basal | Final | Basal | Final

Media 8,5 6,2% 72 5,8% 58 | 44%* 4,6 3.4%
0-3 (%) 5 40 17 13 15 20 27 53
4-7(%) 15 20 31 67 75 80 60 47

8-10 (%) | 80 20 52 20 10 0 10 0

(*) pvalor <0.001. (**) p 0.0043

CoNcLUSIONES: 1. E160% de los pacientes rechaza el tratamiento con opioides
mayores. 2. Los pacientes que aceptaron el tratamiento con fentanilo puntuaron
la EVA inicial de dolor maximo entre 8 y 10, en el 80% de los casos frente al 52%
entre los que no lo usaron. 3. Se aprecia una reduccion en la evaluacion del dolor
medio en ambos grupos de tratamiento, pasando del 10% de pacientes con EVA
entre 8 y 10 al 0%. 4.- Los AA fueron los esperables y motivaron el abandono
precoz del tratamiento en el 50% de los pacientes que lo habian iniciado. 5. El
fentanilo transdérmico a dosis de 12.5 mcg mejora el dolor por periartritis de
hombro.

25.-FIABILIDAD INTRA E INTEROBSERVADOR DEL SCORE CUTA-
NEO DE RODNAN MODIFICADO EN ESCLEROSIS SISTEMICA

Alegre-Sancho JJ, Senabre-Gallego JM, Beltran-Catalan E, Gil-Latorre F, Ivorra-
Cortés J, Muioz-Gil S, Roman-Ivorra JA, Valls-Pascual E, Chalmeta-Verdejo C,
Fernandez-Llanio N, Rueda-Cid A.

Seccion de Reumatologia. Hospital Universitario Doctor Peset, Valencia.
INTRODUCCION: El score cutaneo de Rodnan modificado (mRSS) es la técnica de
eleccion para la evaluacion clinica de la afectacion cutédnea en pacientes con
esclerosis sistémica (ES), y la unica completamente validada para ello. Sin
embargo, su fiabilidad se ha estimado en base a estudios cuyo poder estadistico,
en muchas ocasiones, era pobre dado el escaso niimero de pacientes incluido.
OBJETIVOS: Evaluar la fiabilidad intra e interobservador del mRSS en una mues-
tra amplia de pacientes con ES que garantice la solidez de los resultados.
MEgtopos: Durante un periodo de 2 meses, 3 reumatologos de un mismo centro eva-
luaron, de forma consecutiva y ciega, el mRSS en 34 pacientes con ES, 26 con afecta-
cion cutanea limitada (ESL) y 8 con afectacion cutanea difusa (ESD). Esta exploracion
se repitio, un minimo de 24 horas después, para el estudio intraobservador. El grupo de
exploradores estaba compuesto por dos reumatologos “expertos” (1'y 2), y un reuma-
tologo en formacidn, con conocimientos pero experiencia limitada en la técnica (3). El
analisis estadistico se realizo utilizando el programa SPSS Statistics 17.0, y se utilizo el
coeficiente de correlacion intraclase (CCI) para la estimacién de la fiabilidad intra e
interobservador. Se consideraron valores de 0,4-0,6 como moderados, entre 0,6 y 0,8
como buenos, y por encima de 0,8 como muy buenos o excelentes.

ResuLTADOS: El CCl total fue de 0,883 (1C95% 0,805-0,935;p 0.000), lo que supone

una muy buena concordancia y reproducibilidad de la técnica entre los 3 exploradores.
La fiabilidad intraobservador fue, igualmente, excelente. En la tabla adjunta se mues-
tran los resultados del calculo de fiabilidad para el total de los pacientes. Como pudie-
ra ser previsible, los resultados fueron ligeramente peores entre los exploradores 1y 2
y el explorador 3, dado el diferente grado de experiencia. Coincidiendo también con
experiencias previas, se evidencio la existencia de un “curva de aprendizaje” en la téc-
nica: los CCI entre el observador inexperto y los otros dos pasaron de 0,766 (0,340-
0,931) y 0,736 (0,278-0,921), en las primeras exploraciones, a 0,900 (0,674-0,972) y
0,893 (0,652-0,970), en las ltimas. Este fenomeno no se observo entre los explorado-
res con experiencia, que mantuvieron siempre una fiabilidad interobservador excelen-
te. En un subanalisis de los resultados del mRSS por areas anatomicas, se detecté una
peor fiabilidad interobservador en la evaluacion de la cara, muslos y piernas. Esta fia-
bilidad fue, asimismo, marcadamente peor en pacientes con mRSS bajos (<10).

Explorador 1 Explorador 2 Explorador 3
Explorador 1 | 0,987 (0,974-0,993) | 0,920 (0,847-0,959) | 0,760 (0,571-0,872)
Explorador 2 | 0,936 (0,875-0,967) | 0,967 (0,935-0,983) | 0,760(0,571-0,872)
Explorador 3 | 0,856 (0,730-0,925) | 0,855 (0,730-0,925) | 0,958 (0,917-0,979)

CoNcLUSION: Este estudio confirma la excelente fiabilidad inter e intraobserva-
dor del mRSS, asi como la necesidad de entrenamiento, ademas de una formacion
adecuada, para reducir la variabilidad en exploradores inexpertos. En nuestro
grupo se detecta una peor fiabilidad interobservador en la evaluacion de pacientes
con escasa afectacion cutdnea y en la exploracion de cara, muslos y piernas, inclu-
so entre exploradores experimentados.

26.-CARACTERISTICAS DE LOS PACIENTES REMITIDOS A
REUMATOLOGIA POR DOLOR DE HOMBRO

Santos' G, Rosas J', Barber X?, Cano C?, Riestra R®, Porcar G°, Llahi N°.
'Seccion Reumatologia, *Centro de Investigacion Operativa de la Universidad
Miguel Hernandez de Elche y *Enfermeria de Reumatologia, Hospital Marina
Baixa, Villajoyosa, Alicante.

OBJETIVOS: Conocer las caracteristicas clinicas y la eficacia del tratamiento, en
los pacientes remitidos por dolor de hombro, atendidos en la Consulta de Reuma-
tologia del Centro de Especialidades de Benidorm (Alicante) durante Octubre y
Noviembre de 2008.

MEitopo: Estudio prospectivo de los pacientes remitidos con dolor de hombro,
durante Octubre y Noviembre de 2008. Se recogieron datos demograficos, des-
criptivos del proceso clinico y del tratamiento administrado y se evaluo la eficacia
mediante Escala Visual Analogica (EVA).

RESULTADOS: Se evaluaron 120 pacientes (75% mujeres). La edad media era de 59

+14 aflos, el 69% de ellos entre 18-64 afios. Un 17% habian presentado episodios pre-
vios de dolor y al 9% se le habia realizado al menos 1 infiltracion por este motivo.
Comorbilidad: HTA 24%, enf. vascular (cardioldgico, cerebral) 11%, patologia psi-
quidtrica y fibromialgia 11%, diabetes 7%, hipotiroidismo 5%, EPOC 4%y patologia.
Inflamatoria/autoinmune 3%. La localizacion del dolor en hombro era: derecha. 57%,
izqdo. 35%, bilateral. 8 % (el 44% entre los mayores de 65 aflos). El tiempo de evolu-
cién del dolor fue: 27% entre 0y 3 meses; 23% de 4 a 6 meses; 21% de 7a 12 meses y
21%>12 meses. El periodo de seguimiento medio fue de 80 dias. El 7% de los pacien-
tes rechazaron el tratamiento opioide e infiltracion, y el 48% una u otra terapia. En el
3% de los casos el cuadro se habia resuelto en el momento de la Consulta.
CoNcLUSIONES: 1. Los pacientes con dolor de hombro remitidos a consul-
ta de reumatologia se encuentran en edad potencialmente laboral. 2. La
HTA es la comorbilidad asociada mas frecuente. 3.. E1 57% de los pacien-
tes recibe al menos una infiltracion local en el hombro afecto y el 25%
una segunda infiltracion. 4. Se observa una tendencia a la mejoria en la
evaluacion del dolor
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27.-LOS MIEMBROS DE LA SVR, ;UTILIZAMOS LOS MEDIOS
QUE NOS APORTA NUESTRA PAGINA WEB?. REVISION DEL
BLOG DE OSTEOPOROSIS

Calvo Catala J, Campos Fernandez C.

Reumatologia y Metabolismo Oseo. Consorcio H. General Universitario, Valencia.
La SVR dispone de una pagina web completa y actualizada que sirve no solo como
presentacion de nuestra sociedad, sino que aporta informacion para socios y pacientes.
En marzo de 2008, iniciamos un “blog de OP”, esperando contar con colaboraciones,
opiniones, publicaciones y experiencias de los reumatélogos de nuestra sociedad,
que de una forma sencilla (basta con “pinchar” en “‘comentarios”) intervinieran.
OBJETIVO: Valorar tras 10 meses, el funcionamiento del blog de osteoporosis.
MATERIAL Y METODOS: Revisaremos los temas introducidos en el blog y valora-
remos los comentarios de los socios.

REsuLTADOS: En estos 10 meses, se han introducido 4 temas, una “alarma” y una
introduccion de noticias, con un total de 33 comentarios de socios. Los temas
introducidos y los comentarios generados son: 1/ ;Y por qué no empezar con un

osteoformador? (I11/08): 18 comentarios. 2/ Osteonecrosis de mandibula (junio
2008): 8 comentarios. 3/ ;A quién tratar?. Indice de FRAX (septiembre 08): 3
comentarios. 4/ Acido zoledronico (enero 09): 2 comentarios.

Han participado 6 socios de la SVR, con un total de 33 comentarios introducidos.
CONCLUSIONES:

1.Un blog nos permite de una forma sencilla, intercambiar opiniones y experien-
cias asi como introducir nuevos temas de interés. La OP, parece un tema de rele-
vancia para poder ser escogido en un blog de reumatologia.

2.Laintervencion de los socios de la SVR ha sido escasa: solo 6 reumatologos han
participado con sus comentarios.

3.La cantidad de comentarios es igualmente escasa: 33 en total, incluyendo los 15
del administrador del blog.

4 Debemos intentar incrementar la participacion en el blog, para lo cual, quiza sea
importante que los socios de la SVR reciban “alarmas” a través del correo elec-
tronico, comunicando cualquier nueva entrada en el blog.

5. Si queremos que nuestra pagina web mejore y adquiera relevancia, es indispen-
sable que la visitemos. De esta forma, estaremos a la vez informados de muchas
actividades y novedades que se reflejan en la misma.

28.-UTILIDAD CLINICA DE LA CAPILAROSCOPIA EN EL DIAG-
NOSTICO DEL FENOMENO DE RAYNAUD

Beltran Catalan E, Valls Pascual E, Roman Ivorra J, Chalmeta Verdejo I, Fernan-
dez-Llanio Comella N, Ivorra Cortés J, Mufioz Gil S, Senabre Gallego JM, Ale-
gre Sancho JJ, Martinez Cordellat I, Alcafliz Escandell C, Rueda Cid A.

Servicio de Reumatologia. Hospital Universitario Dr. Peset, Valencia.
Introduccion: El estudio de las alteraciones morfologicas de los capilares del lecho
ungueal es de gran utilidad en la evaluacion del fenomeno de Raynaud (fR) y en el
diagnostico y seguimiento de las enfermedades del tejido conectivo, especialmente,
la esclerosis sistémica (ES). Permite diferenciar el fR primario del secundario,
orientar hacia una determinada colagenopatia, y en el caso de la ES, valorar el esta-
dio evolutivo, monitorizar la progresion de la microangiopatia y predecir un curso
clinico mas agresivo. El estereomicroscopio, es la técnica mas utilizada en la practi-
ca clinica para evaluar la microcirculacion de la piel. Consta de un microscopio
optico con una fuente de luz fria externa y una camara fotografica

adaptada y conectada a un monitor, que permite con un softward especifico alma-
cenar y procesar las imagenes.

OBJETIVO: Valorar la utilidad clinica de la capilaroscopia definiendo las altera-
ciones en la distribucion, morfologia y densidad de los capilares del lecho
ungueal en los pacientes con fR que han sido visitados en nuestro servicio duran-
te un periodo de 6 meses. Establecer una correlacion entre los hallazgos morfolo-
gicos, el tipo de colagenopatia y la gravedad del fR.

MeTopos: Se han incluido 64 pacientes afectos de fR que fueron derivados para
realizacion de capilaroscopia durante un periodo de 6 meses. Se ha utilizado un
estereomicroscopio de 20 a 200 aumentos y camara adaptada que permite alma-
cenar la informacion visualizada. La capilaroscopia se ha realizado en todos los
dedos de ambas manos. Las variables incluidas son: edad, sexo, diagnostico,

gravedad del fR (isquemia digital sintomatica, con o sin lesiones troficas o tlce-
ras), alteraciones morfoldgica de los capilares y los patrones de capilaroscopia:
(normal, caracteristica de ES segun la clasificacion de Cutolo y patologica ines-
pecifica cuando se observan tortuosidades, dilataciones distales o elongacion
capilar). Para el anlisis estadistico se ha utilizado el programa SPSS 15 y para la
comparacion de variables pruebas chi-cuadrado.

REsuLTADOS: El 42,6% de todos los pacientes estaban afectos de ES (7/64 ESD,
18/64 ESL, 3/64 polimiositis-ES (PM-ES), 28% fR1° (18/64), 10,9% Lupus
(7/64), 9,4% Sjogren (6/64), 4,7% dermatopolimiositis (DPM) (3/64), 1,6%
enfermedad mixta del tejido conectivo (EMTC) (1/64) y 1,6% artritis reumatoide
(AR) (1/64). La media de edad fue de 50 + 17 afios. El 85,9% de todos los pacien-
tes eran mujeres. E1 fR fue considerado como grave en 20 pacientes (31,3%), en el
66% (12/18) de los afectos de ESLy en el 100% de los afectos de ESD. Se objeti-
varon Ulceras en un 11% de los pacientes (7/64) 3 con ESLy 4 con ESD. La capi-
laroscopia fue normal en todos los pacientes con fR1° (18/18). El patron caracte-
ristico de ES se observo en un 77,8% de los pacientes con ESly en el 100% con
ESd. En los pacientes afectos de AR, LES, DPM, Sj6gren, y PM-ES la capilaros-
copia mostro un patron patologico inespecifico en la mayoria de los casos. La pre-
sencia de areas avasculares (AA) se observo con mayor frecuencia en los pacien-
tes con fR grave (p <0,05), ulceras digitales y ESD (p <0,05).

CoNcLUSIONES: 1. La Capilaroscopia fue normal en los pacientes con fR1°. 2. El
patron caracteristico de ES se observo en un 77,8% de los pacientes con ESI y en el
100% con ESd. 3. La presencia de areas avasculares (AA) se observo con mayor fre-
cuencia en los pacientes con fR grave (p <0,05), lceras digitales y ESD

(p<0,05). 4. En los pacientes afectos de AR, LES, DPM, Sjégren, y PM-ES la capila-
roscopia mostro un patron patologico inespecifico en la mayoria de los casos. 5. Es
importante disponer de un método de evaluacion digitalizado que permita almacenar,
comparar y realizar un seguimiento evolutivo de las alteracionesde la microcirculacion.

29.-PRIMOINFECCION POR PARVOVIRUS B19: CARACTERIS-
TICAS CLINICAS EN EL MOMENTO DEL DIAGNOSTICO, QUE
SE ASOCIAN A ENFERMEDAD CRONICA

Fernandez-Llanio Comella N, Ivorra JR, Beltran Catalan E, Chalmeta Verdejo I,
Ivorra Cortés J, Mufioz Gil S, Senabre Gallego JM, Valls Pascual E, Alegre San-
cho JJ, Rueda Cid A, Gil Latorre F.

INTRODUCCION: En adultos, la primoinfeccion por Parvovirus B19 habitualmente
produce una poliartritis aguda autolimitada. Es sabido que en pacientes inmuno-
comprometidos la clinica puede mantenerse en el tiempo, pero esto también esta
descrito en pacientes sanos, sin factores de riesgo aparentes. Estos pacientes lle-
gan a cumplir criterios de clasificacion de enfermedades reumaticas bien defini-
das, como laAR.

OBJETIVO: Describir qué caracteristicas clinicas de pacientes valorados en consulta
de reumatologia en los que se demuestra primoinfeccion por parvovirus B19, podri-
an relacionarse con un mayor riesgo de desarrollar una enfermedad cronica.
Pacientes y métodos: Estudio descriptivo de las variables clinicas que se asocian
arecidivas o enfermedad cronica, en pacientes en los que se demuestra una infec-
cion reciente por parvovirus B19, mediante la determinacion de IgM frente al
virus. El muestreo se realiza de forma consecutiva entre los afios 1999 y 2007.

Los pacientes son seguidos como minimo durante 1 afio.

REsuLTADOS: Se incluyeron 90 pacientes. La edad media de los pacientes es de 38
afios (15-75). 84 (88.4%) presentaron formas autolimitadas de la enfermedad, y 6
(6.3%) desarrollaron multiples recidivas o enfermedad cronica.

Entre todas las variables analizadas, Ginicamente la VSG elevada al diagnostico,
esta asociada de forma significativa con una enfermedad cronica. E1 35% de los
pacientes con formas limitadas de la enfermedad tenia elevada la VSG, mientras
que 5 de 6 pacientes con formas cronicas (83%), la elevaron. El rango promedio
de la VSG en las formas autolimitadas es de 40.72 mm/h, y de 65.58 mm/h en las
cronicas.

En el caso de ANA o FR positivos en el momento del diagnostico, no se observan
diferencias entre ambos grupos.

Sorprende que en el 54% de los pacientes con formas limitadas se objetiva afecta-
cion de la piel, y en el 20% de éstos, adenopatias laterocervicales. En cambio,
estas dos caracteristicas clinicas no se observan en ninguno de los pacientes con
enfermedades cronicas.

CONCLUSIONES: La primoinfeccion por parvovirus B19 es habitualmente una
entidad autolimitada, pero en ocasiones la clinica puede cronificarse. El unico
parametro clinico que se asocia de forma significativa con este hecho es la VSG,
por lo que es dificil determinar en el momento del diagnostico qué pacientes son
los que van a presentar una enfermedad mantenida en tiempo.
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30.-PARVOVIRUS B19: CARACTERISTICAS EPIDEMIOLOGI-
CAS DE UNA MUESTRA DE 95 PACIENTES

Fernandez-Llanio N, Roman J, Alegre JJ, Beltran E, Chalmeta I, Ivorra J, Mufioz
S, Senabre JM, Elia Valls, Rueda A, Gil F.

Introduccién: El parvovirus B19 tiene una alta tasa de infectividad, por lo que esta
geograficamente muy extendido. Aproximadamente el 60% de la poblacion adul-
ta tiene anticuerpos especificos frente al virus. Las epidemias se producen princi-
palmente en primavera, y con intervalos de 3 a 5 aflos, que es el tiempo que
requiere una nueva cohorte de nifos susceptibles para incorporarse al colegio.
OBJETIVO: Describir las caracteristicas epidemioldgicas de pacientes con artritis
aguda, valorados en consulta de Reumatologia, en los que se demuestra primoin-
feccion por parvovirus B19.

PACIENTES Y METODOS: Estudio descriptivo de las caracteristicas epidemioldgi-
cas de pacientes en los que se demuestra una infeccion reciente por parvovirus
B19, mediante la determinacion de IgM frente al virus. El muestreo se realiza de
forma consecutiva.

CRITERIOS DE INCLUSION: Pacientes mayores de 14 afios remitidos a la consulta
de Reumatologia desde 1999 hasta 2007. Pacientes con artritis aguda, u otra sin-
tomatologia reumatica de curso agudo, con sospecha de patologia virica, a los que
se les solicita serologia viral. Pacientes en los que se demuestra infeccion aguda
por parvovirus B19 mediante la determinacion de IgM especifica frente al virus.
Criterios de exclusion: se excluyeron los pacientes con serologias (IgM) positivas

para otros virus (VHS 1-2 y 6, VEB, CMV, VVZ, parotiditis, rubéola), para evitar
la posibilidad de falsos positivos debidos a reacciones cruzadas.

RESULTADOS: Se incluyen 95 pacientes con infeccion aguda por parvovirus B19,
de los cuales 81 (85.3%) son mujeres. La edad media de los pacientes es de 38
afios (15-75). Casi el

70% de los pacientes | 4
tiene hijos en edad
pediatrica. 51 (54%) | 50
pacientes se diagnosti-
caron en primavera, y
26 (27%) en verano. | 39
Se observan aumentos
en la incidencia de la | 20
infeccion en el afio
2000 (con 10 casos),
2003 (con 5 casos) y
en el 2005 (con 55
asos).
CoNcLUSIONES: En nuestro medio, en poblacion adulta, la primoinfeccion
por parvovirus B19 predomina en mujeres jovenes con hijos en edad
pediatrica. La mayoria de los contagios se producen en los meses de pri-
mavera y verano. De forma similar a lo descrito en la literatura, también
existe un aumento en la incidencia cada 3-5 afos.
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31.-ESTIMACION DE LA FRECUENCIA DE DIFERENTES PATO-
LOGIAS DE APARATO LOCOMOTOR Y REPERCUSION EN LA
CAPACIDAD FUNCIONAL. RESULTADOS DEL ESTUDIO EPI-
SER EN LA COMUNIDAD VALENCIANA

Fernandez Carballido C'¥, Carmona L?, Loza E?, Jovani V', Ibero I', Martin R'.
'Hospital General de Elda, *Sociedad Espariola de Reumatologia y *Grupo EPISER.
OBJETIVO: Estimar los afectados por las patologias evaluadas en el estudio EPI-
SER en funcion a las prevalencias obtenidas en el mismo y su repercusion en la
capacidad funcional. La estimacion se realizo para un calculo de 4.202.608 habi-
tantes de la Comunidad Valenciana.

RESULTADOS: (tabla 1).

CAPACIDAD FUNCIONAL: Los valores del HAQ (media + de) de los pacientes que
padecen las siguientes enfermedades son: Osteoporosis: 0,41 + 0,39; Artrosis de
rodilla: 0,47 + 0,35; y Lumbalgia cronica: 0,42 + 0,32; mientras que la capacidad
funcional media de la poblacion es de 0,22 +0,29.

Incapacidad laboral: Por otro lado, el 4,86% de los habitantes esta en situacion de
incapacidad laboral temporal o permanente. Y en cuanto la incapacidad, el 80% de
los que estan en esta situacion en la CV, lo estan por alguna enfermedad reumatica.

TABLA 1: ESTIMACION DEL NUMERO DE AFECTADOS EN LA CV POR ENFERMEDADES

Enfermedad Afectados n (%)| Minimo (%) Maximo (%)
Artritis reumat. | 21.013(0.5) | 7.985(0.19) | 34.041(0.81)
Artrosis mano | 260.562(6.2) | 218.536(5.2) | 302.588(7.2)
Artrosis rodilla | 427.405 (10.17) | 374.032 (8.9) | 480.778 (11.44)
Iﬁgg?cg‘fiﬂfa 697.633 (16.6) | 630.391 (15) | 756.469 (18)
Cervicalgia 669.119 (15.92) | 604.700 (14.39) | 733.540 (17.45)
Fibromialgia 96.660 (2.3) | 58.837(1.4) | 138.686(3.3)
Lumbalgia 621.986 (14.8) | 500.110 (11.9) | 743.862 (17.7)
Lupus 3.840 (0.09) 0(0) 9.150 (0.22)
Osteoporosis 142.889 3.4) | 109.268 2.6) | 176.510(4.2)

(*)Todas las cifias son valores estimados, en funcion de los datos de preva-
lencia obtenidos en el estudio EPISER y la poblacion de la CV.

CoNcLUSION: Estos datos reflejan el impacto de diferentes patologias del aparato
locomotor evaluadas en el estudio EPISER y habitualmente atendidas en las uni-
dades de Reumatologia de la Comunidad Valenciana.

32.-EL EMBARAZO EN PACIENTES REUMATICAS: UTILIDAD
DE UNA CONSULTA MULTIDISCIPLINAR

Chalmeta Verdejo C, Fernandez-Llanio N, Roman-Ivorra JA, Ivorra Cortés J,
Muiioz Gil S, Senabre Gallego JM, Valls Pascual Elia, Alegre Sancho JJ, Beltran
Catalan E, Rueda Cid A.

Servicio de Reumatologia. Hospital Dr Peset, Valencia.

INTRODUCCION: hasta hace pocos afios, el embarazo era una posibilidad contraindica-
daen pacientes enfermedades reumaticas por la elevada frecuencia de aparicion de
complicaciones. El desarrollo de nuevos tratamientos ha hecho que aumente el deseo
de ser madres. La experiencia de equipos multidisciplinares, con la participacion de
reumatologos, que llevan a cabo un correcto asesoramiento preconcepcional y un ade-
cuado seguimiento durante el embarazo y el puerperio, permite la conclusion de la
gestacion en estas pacientes con menos complicaciones materno-fetales.
OBIJETIVOS: ofrecer a nuestras pacientes la posibilidad de una atencion adecuada
que permita un resultado satisfactorio de la gestacion y una mejor calidad de asis-
tencia percibida. Secundariamente queremos obtener datos respecto a fertilidad
en pacientes con diferentes patologias reumaticas.

MATERIAL Y METODO: hemos disefiado un protocolo de atencion y seguimiento a
las pacientes con diferentes enfermedades reumaticas y deseo de embarazo. En
una primera consulta previa a la concepcion se informa a la paciente sobre ries-
gos materno-fetales, se revisan los tratamientos farmacologicos y los pardémetros

clinicos-analiticos de actividad de la enfermedad. Durante el embarazo se efect-
an consultas mensuales junto con el obstetra para comprobar la correcta evolu-
cion de la gestacion y la deteccion precoz de actividad de la enfermedad o com-
plicaciones fetales. Tras el parto se aconseja a la madre sobre el tratamiento far-
macologico que puede utilizar durante la lactancia y se reinstaura tratamiento
para prevencion de actividad de la enfermedad lo mas precoz posible. Desde la
puesta en marcha de la consulta en Abril 2008 hemos atendido un total de 21
pacientes: 9 con poliartritis cronica; 1 con espondiloartropatia (EA) asociada a
colitis ulcerosa; 4 con Lupus Eritematoso Sistémico (LES); 5 con sindrome anti-
fosfolipido (SAF); 1 con sarcoidosis y 1 con Sindrome Sjogren (SS).
RESULTADOS: de las 21 gestaciones, 16 han concluido con recién nacidos (RN)
sanos, 2 pacientes (1 paciente con artritis reumatoide y 1 paciente con SAF) han
sufrido un aborto y en las 3 restantes la gestacion evoluciona satisfactoriamente.
De los 16 RN sanos, en 3 el parto se indujo de forma prematura por retraso del
crecimiento intrauterino (1 de ellos acompaiiado de preeclampsia). En todas las
pacientes el embarazo tuvo lugar en ausencia de enfermedad activa y habiendo
suspendido farmacos con capacidad teratogénica al menos 3 meses antes de la
concepcion.

CONCLUSION: la gestacion en pacientes con enfermedades reumaticas puede lle-
varse a cabo de forma satisfactoria. Un adecuado seguimiento materno-fetal en
equipos multidisciplinares facilita el correcto asesoramiento de las pacientes y la
deteccion precoz de complicaciones.
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33.-VALORACION DELAHORRO EN GASTO FARMACEUTICO
QUE SUPONE LA INCLUSION DE PACIENTES QUE PRECISAN
TRATAMIENTO BIOLOGICO EN ENSAYOS CLINICOS

Muiioz Gil S; Rueda Cid A, Alcafiiz Escandell C, Roman Ivorra JA, Valls Pascual
E, Alegre Sancho JJ, Beltran Catalan E, Chalmeta Verdejo I, Fernandez-Llanio
Comella N, Ivorra Cortés J, Senabre Gallego JM.

Servicio de Reumatologia. Hospital Universitario Dr. Peset, Valencia.

OBJETIVO: Estimar el coste evitado en terapia biologica que se produce en el trata-
miento de patologia articular inflamatoria, debido a la participacion de un Servicio de
Reumatologia en Ensayos Clinicos de pacientes que van a necesitar dicho tratamiento.
MATERIAL Y METODOS: Se obtiene informacion procedente de todos los pacientes
tratados en ensayos clinicos durante 6 afios (2002-2008). Se incluye un total de 88
pacientes: 80 con artritis reumatoide, 2 con artritis psoriasica y 6 con espondilitis
anquilosante. Todos los pacientes incluidos tenian indicacion de terapia biologica
segun criterios de la Sociedad Espatiola de Reumatologia. La terapia biologica admi-
nistrada durante la participacion de estos pacientes en ensayos clinicos fue: inflixi-
mab, adalimumab, etanercept, anakinra, golimumab, ocrelizumab, abatacept o toci-
lizumab. Se recogieron datos del tiempo de permanencia del paciente en el ensayo
(meses/paciente), coste mensual del tratamiento segun lo especificado en la ficha
técnica y coste total del tratamiento durante el tiempo que ha estado incluido en el
ensayo. Para los farmacos que no estan comercializados se ha realizado un analisis
indirecto del coste evitado, asumiendo que de no haber participado el paciente en
algun ensayo clinico, habria comenzado con uno de los tratamientos comercializados

en ese momento (anti-TNFalfa con coste medio estimado de 1.000 euros/mes; rituxi-
mab con coste medio estimado de 2.687.16 euros/ciclo).

RESULTADOS: 67 pacientes recibieron tratamiento con anti-TNF- (infliximab, adali-
mumab, etanercept) con una suma total de 1027 meses (media de 15 meses/pacien-
te), con un coste mensual minimo de 547.22 euros y maximo de 1915.22 euros, y un
coste total del tratamiento de 1.069.747,84 euros. 11 pacientes recibieron trata-
miento con anti-IL1 durante 66 meses (media de 6 meses/paciente), con un coste
mensual para cada uno de 1.006,12 ? y un coste total del tratamiento de 66.403,92
euros. 2 pacientes recibieron tratamiento con abatacept durante un total de 46 meses
(media de 23 meses/paciente), con un coste mensual individual minimo de 1.187,88
euros y maximo de 2.375,76 euros, y un coste total de tratamiento de 57.018,24
euros. 4 pacientes recibieron tratamiento con golimumab durante 108 meses (media
de 27 meses/paciente) con un coste mensual individual estimado de 1.000 euros y
un coste total del tratamiento de 108.000 euros. 1 paciente recibi6 tratamiento con
ocrelizumab durante un total de 33 meses, con un coste mensual medio estimado de
325,716 euros y un coste total del tratamiento de 10.748,64 euros (2 ciclos de trata-
miento). 3 pacientes recibieron tratamiento con tocilizumab durante un total de 6
meses (media de 2 meses/paciente), con un coste mensual estimado de 1.000 euros
y un coste total del tratamiento de 6.000 euros. El coste evitado en el uso de terapia
biologica es de 1.317.918,64 euros durante 6 afios, lo que supone un ahorro anual de
219.653,11 euros.

CoNCLUSIONES: Ademas de las ventajas que aportan los Ensayos Clinicos en
conocimientos adquiridos sobre nuevas terapias y en metodologia de la investiga-
cion, la inclusion de pacientes supone un “ahorro” en gasto farmacéutico nada
despreciable y en ocasiones poco valorado.

34.-;SABEN NUESTROS MEDICOS DE ATENCION PRIMARIA
DIAGNOSTICAR RADIOLOGICAMENTE LA ARTROSIS?

Martinez-Cordellat I, Alegre-Sancho JJ, Muiioz-Gil S, Roman-Ivorra JA, Sena-
bre-Gallego JM, Valls-Pascual E, Beltran-Catalan E, Chalmeta-Verdejo I, Fer-
nandez-Llanio N, Ivorra-Cortés J, Rueda-Cid A.

Seccion de Reumatologia. Hospital Universitario Doctor Peset, Valencia.
OBJETIVOS: Evaluar los conocimientos sobre diagnostico radiologico de artrosis
en médicos de Atencion Primaria.

MATERIAL Y METODOS: A finales de 2007 se realizo un curso de formacion a
Meédicos de Atencion Primaria de diferentes departamentos de salud de la provin-
cia de Valencia sobre técnicas de diagnostico en la artrosis. Previo al inicio del
contenido tedrico-practico, y con la finalidad de medir los conocimientos en la
materia, se invito a la totalidad de los asistentes a realizar un cuestionario consis-
tente en la evaluacion de 18 imagenes radiologicas (caderas, rodillas, hombros,

pies y manos), sobre las cuales debian emitir un juicio diagnostico. Este mismo
ejercicio se propuso tras completar el curso. Los datos se recogieron y se analiza-
ron con el programa estadistico SPSS Statistics 17.0.

REsuLTADOS: En el curso participaron un total de 50 médicos de Atencion Prima-
ria. De ellos, s0lo 27 (54%) aceptaron realizar la evaluacion previa, negandose
todos ellos a la evaluacion final de conocimientos adquiridos. La media de con-
testaciones correctas fue tmicamente del 31 12 % (11-61). Unicamente dos par-
ticipantes (7%) obtuvieron el “aprobado”, con un 61 y un 50% de aciertos. El
resto (93%) no alcanzaron el 50% de contestaciones correctas: 5 (19%) acertaron
entre un 10 y un 20% de las cuestiones, 8 (30%) entre el 20 y el 30%, 10 (37%)
entre el 30 y el 40%, y s6lo 3 (11%) tuvieron entre un 40 y un 50% de aciertos.
CoNCLUSIONES: Resulta preocupante el escaso conocimiento sobre diagnostico
radiologico de la artrosis en médicos de Atencion Primaria. La formacion conti-
nuada de este colectivo debe ser una prioridad, dada la alta prevalencia de esta
patologia en la poblacion general.

35.-CONSULTA MULTIDISCIPLINAR DE OFTALMOLOGIA-
REUMATOLOGIA EXPERIENCIA Y RESULTADOS TRAS DOS
ANOS DE FUNCIONAMIENTO

Beltran Catalan E', Martinez-Costa Pérez L?, Fernandez-Llanio Comella N', Ivo-
rra Cortes J', Mufloz Gil S', Roman Ivorra J', Senabre Gallego JM', Valls Pascual
E', Alegre Sancho JJ', Chalmeta Verdejo I', Verdejo Gomez L?, Escalerandi G,
Alcaiiiz Escandell C', Rueda Cid A'.

'Servicios de Reumatologia y *Oftalmologia del Hospital Univ. Dr.Peset, Valencia.
INTRODUCCION: En la evolucion de las enfermedades inflamatorias sistémicas se
puede producir también inflamacion de las distintas estructuras oculares. Segiin
estudios epidemiologicos la incidencia global de uveitis en la poblacion general
es de 52 casos por 100.000 habitantes-afio con una prevalencia de un 0.1%. En los
ultimos afios se han creado en varios centros Espaiioles consultas multidisciplina-
rias de uveitis para facilitar la valoracion clinica conjunta, el diagnostico y trata-
miento de estos pacientes.

OBJETIVO: En el presente trabajo exponemos los resultados que esta colaboracion
ha tenido en cuanto a la optimizacion de recursos y el diagnostico precoz de nues-
tros pacientes.

ResuLTADOS: Inicialmente a todos los pacientes se les realiza una exploracion oftal-
moldgica que nos orienta hacia un determinado patron de uveitis y posteriormente una
completa historia clinica con anamnesis dirigida hacia patologia sistémica reumatolo-
gica. Alos pacientes con anamnesis negativa para enfermedades sistémicas se les reali-
za analitica basica, radiologia de torax y serologia luética, porque se conoce que la sar-
coidosis y la sifilis pueden producir cualquier patron de uveitis con un interrogatorio

dirigido negativo. La valoracion de otras exploraciones complementarias se realiza en
funcion de la orientacion diagnostica inicial. A los pacientes que van a precisar trata-
miento con dosis elevadas de corticoides u otros farmacos inmunosupresores se les rea-
liza un estudio para descartar tuberculosis latente mediante la intradermorreaccion de
Mantoux y booster, y se solicitan las serologias de VHB, VHC y VIH. Actualmente un
total de 76 pacientes estan en seguimiento en la consulta multidisciplinar, con una edad
media de 46.5+3.8 afios. Un 63% son mujeres frente a un 37% de varones. Cada dia de
consulta semanal se realizan una media de 5 primeras y 12 sucesivas. Respecto a la pre-
sentacion clinica el 60% de los pacientes estan afectos de una uveitis anterior aguda, el
17% de una panuveitis, el 13% de una uveitis intermedia y 10% de uveitis posterior. El
50% de las uveitis anteriores agudas se producen en el contexto de una espondiloartro-
patia, y un 15% asociadas a HLA B27 sin participacion musculoesquelética en el
momento del diagndstico. La mayoria de las uveitis intermedias son de causa primaria
ocular y su patogenia es también autoinmune. Dentro del grupo de las panuveitis con
vasculitis retiniana es importante destacar la enfermedad de Beghet, ya que es una
forma habitual de presentacion en nuestro medio. A un 40% de los pacientes controla-
dos en nuestra consulta se les diagnostico patologia reumatologica de novo. El 76%
presentaron una afectacion unilateral frente al 24% que debutaron con afectacion ocu-
lar bilateral. En cuanto a la forma de presentacion cabe destacar que con mayor fre-
cuencia lo hacen en forma de brotes agudos recidivantes (60%).

CoNcLUsIONES: El 50% de las uveitis anteriores agudas se producen en el con-
texto de una espondiloartropatia. A un 40% de los pacientes valorados en nuestra
consulta se les diagnostico patologia reumatologica de novo. La forma clinica de
presentacion mas frecuente es la afectacion unilateral con brotes agudos recidi-
vantes. Creemos necesaria una buena comunicacion entre oftalmologos y reuma-
tologos para la deteccion y tratamiento precoz de estas patologias.
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36.-; CUALES SON LOS FACTORES DE RIESGO DE OSTEOPOROSIS
MAS COMUNES EN MUJERES POSTMENOPAUSICAS ESPANOLAS,
RESIDENTES EN LA COMARCA DE LA VEGA BAJA -ALICANTE ?

Fernandez -Campillo J, Santo-Nifierola P, Anes-Moreno E.

Asociacion de Personas Reumaticas de la Vega Baja, Alicante.

OBJETIVOS: Estudiar los factores de riesgo de osteoporosis en mujeres postmenopa-
usicas (MP), nacidas en Espafia, residentes en la Comarca de la Vega Baja .
MATERIAL Y METODOS: Se han revisado 150 MP, 50 con DEXA-PIXI calcaneo nor-
mal (NL), 50 con osteopenia (ON) y 50 con osteoporosis (OP), segtin indice T: >- 0,6
NL;-0,6 a— 1,2 ON; <-1,3 OP. Un médico especialista en Reumatologia ha realiza-
do la historia clinica, en la que se recogen, entre otros, los factores de riesgo de OP del
estudio EVOS. Se ha excluido a todas las personas con antecedentes de enf. inflama-
torias cronicas, neoplasias, pat. tiroidea o cualquier enfermedad que requiera, antes o
ahora, tto con farmacos osteopenizantes.

REsuLTADOS: La T media de mujeres con OPes de-1,9, con ON: T-0,96, con NL:

T+0,6. La edad media con OP es 64 afios, con ON 62y con NL 59 afios. E1 IMC es
27,8 en OP, 29,3 en ON y 29,9 en NL. El n°® de afios con mestruacion es de 31 en
mujeres con OP, 34 con ON 'y 36 con NL. E1 50% de las OP son amas de casa, el 38%
de las ON y el 60% de las NL. E1 40% con OP ha sufrido fracturas previas, el 32%
de las ONy el 18% de las NL. El consumo de alcohol es similar en los tres grupos.
En el grupo con OP hay un 10% de fumadoras, en las ON un 20% y en las NL un
12%. Lamedia de consumo de lacteos es 544 mg/dia en OP, 478 mg/dia en ON 'y 546
mg/diaen NL. EI 10% con OPy NL han sufrido colicos neftiticos, frente al 24% con
ON. Los antecedentes familiares de fractura de cadera es similar en los tres grupos
(13%). E156% de las OP y ON estan recibiendo tto médico actual contra la osteopo-
rosis, asi como el 20% de las NL. E148% de las OP realizan actividad fisica habitual,
el 50% de las ON y el 72% de las NL.

CoNcLUSIONES: Las MP con DEXA-PIXI calcaneo en rango de OP han tenido
menos afos de menstruacion y realizan menos actividad fisica. Llama la atencion el
mayor consumo de tabaco y episodios de cdlicos neftiticos en las MP con ON, asi
como que la ingesta de alcohol y lacteos sea similar en los tres grupos. Muchas muje-
res con OP y ON no reciben tratamiento médico y otras con NL si lo reciben.

37.-INCIDENCIA DE FRACTURAS DE CADERA EN EL DEPARTA-
MENTO DE SALUD 10 EN EL PERIODO 2000-2007

Valls Pascual E, Roman Ivorra JA, Romero R', Beltran Catalan E, Chalmeta Verde-
joI, Fernandez-Llanio Comella N, Ivorra Cortés J, Muiioz Gil S, Rueda Cid A, Sena-
bre Gallego JM, Alegre Sancho JJ.

Servicio de Reumatologia y 'Servicio de Admision del Hospital Universitario Dr.
Pesset, Valencia.

INTRODUCCION: Las fracturas de cadera constituyen la complicacion més importan-
te de los pacientes con osteoporosis ya que su aparicion se asocia a un aumento de la
morbimortalidad de quienes la sufren y a un deterioro significativo de la capacidad
funcional y de la calidad de vida, de hecho suponen un incremento en la tasa de
dependencia y en la institucionalizacion de los pacientes. Todo ello en su conjunto
implica un considerable aumento en el gasto sociosanitario.

OBJETIVOS: Conocer la tasa de fracturas de cadera osteoporoticas en un Departa-
mento de Salud de la Comunidad Valenciana (400.000 habitantes), describir las
variaciones condicionadas por el género y analizar si dicha tasa se incrementa anual-
mente tal y como se describe en el conjunto autondmico y estatal.

MATERIAL Y METODOS: Se recoge toda la informacion procedente del departamento
de salud 10 con los GRDs (820-821.3) correspondientes a fracturas de cadera, de los
ailos 2000 al 2007, ambos inclusive. Se procede a la depuracion de casos (solo frac-
turas subcapitales y pertrocantéreas). [gualmente se obtiene informacion de la pobla-
cion correspondiente a dicho departamento y a dicho periodo, procedente del regis-
tro poblacional SIP. Dicha informacion se estratifica por género y por grupos de edad
(65-75,76-80 y >80 aflos) y se calculan las tasas de fracturas por 100.000 habitantes.

REesuLTADOS: Comparando grupos de edad, la tasa de fracturas es mayor por encima
de los 80 afios. En este colectivo, se observa una tendencia a la disminucion de la tasa
anual de fracturas, principalmente a expensas del grupo de mujeres (R2 total, muje-
res, hombres = 0.87, 0.87 y 0.61 respectivamente). Si consideramos las fracturas en
mayores de 65 afios, no se aprecia variabilidad (R2=0.05, 0.09, 0.02 respectivamen-
te). El porcentaje de fracturas de mujeres en todo el periodo de tiempo estudiado es
significativamente mayor que el de los hombres.

CoNcLUSION: A diferencia de lo observado en otras publicaciones a nivel regio-
nal y estatal, en nuestra area se aprecia una tendencia a la disminucion de la tasa
anual de fracturas de cadera, en mayores de 80 afios. Esto puede asociarse a la
aplicacion de medidas de prevencion frente a la osteoporosis en el colectivo de
poblacion que mas sensibilidad al cambio muestra. Dentro de este grupo de edad,
la tasa de fracturas en mujeres es la que mayor variabilidad muestra. De ello pode-
mos inferir que la osteoporosis del varon es aun una enfermedad poco sospecha-
da, infradiagnosticada y, por tanto, infratratada.

tasa fx cadera/100.000 hab. % de fracturas totales
Afio | 65-75 | 75-80 >80 Afo | mujeres | hombres
2000 47,84 | 182,51 | 1667,85 2000 | 76,38% | 23,62%
2001| 60,74 | 216,22 | 1765,8 2001 | 76,39% | 23,61%
2002| 80,29 | 228,8 |1692,36 2002 | 75,72% | 24.,28%
2003 93,64 | 387,36 | 1564,1 2003 | 78,46% | 21,54%
2004 124,88 | 380,57 | 1490,09 2004 | 79,34% | 20,66%
20051 102,49 | 427,54 | 1369,78 2005 | 80,18% | 19,82%
2006 109,88 | 378,93 | 1238,54 2006 | 77,02% | 22,98%
2007 171,97 | 248,61 | 132141 2007 | 76,23% | 23,77%

38.-MASA OSEA Y ENFERMEDAD CELIACA DELADULTO

Campos Fernandez C, Baixauli Rubio A, Calvo Catala J, Glez.-Cruz Cervellera MI,
Mateo E, Pastor Cubillo MD, Rueda Cid A.

Reumatologia y Metabolismo Oseo. Consorcio H. General Universitario, Valencia.
OBJETIVO: La enfermedad celiaca es una enteropatia malabsortiva de origen autoin-
mune ocasionada por una intolerancia permanente al gluten. Valoraremos la preva-
lencia de masa Osea patologica en nuestro medio en pacientes con enfermedad celia-
ca del adulto.

MATERIAL Y METODOS: Estudio descriptivo prospectivo, de enfermos diagnostica-
dos de enfermedad celiaca mayores de 18 afios en el Hospital General de Valencia. El
diagnostico de enfermedad celiaca se establecio mediante determinacion de autoan-
ticuerpos (anti-endomisio y anti-transglutaminasa tisular) y biopsia duodenal y/o
yeyunal compatible. El estudio densitométrico se realizo mediante DXA en columna
lumbar y cuello femoral, siguiendo los criterios de la OMS.

RESULTADOS: Se han incluido 42 pacientes, siendo 13 varones (31%) y 29 mujeres
(69%), con una edad media 44 afos (rango 18-80). Los resultados densitométricos

obtenidos fueron:

* Masa 0sea normal: 13 pacientes (31%); 3 varones (23%), de edad media 37 afios;
10 mujeres (77%) con edad media 36,8 afios.

* Osteopenia (Opn): 20 pacientes (47,6%), 7 varones (35%), de edad media 39,4
afios; 13 mujeres (65%), con edad media 41,2 afios.

* Osteoporosis (Op): 9 pacientes (21,4%), 3 varones (33,3%), de edad media 44,6
afios; 6 mujeres (66,7%) con edad media 70,5 afos.

CONCLUSIONES: La osteoporosis es una enfermedad infradiagnosticada y por tanto
no esta convenientemente tratada. En las osteoporosis secundarias todo el protago-
nismo lo recibe la enfermedad primaria, siguiendo la osteoporosis su evolucion natu-
ral hacia la fractura.

Los enfermos celiacos muestran una elevada prevalencia de alteraciones de la masa
osea. La osteoporosis merece el mismo protagonismo para evitar la elevada inciden-
cia de fracturas en esta enfermedad.

La celiaquia en el adulto se presenta con una elevada frecuencia sin semiologia
digestiva por lo que debe ser recordada y realizar su despistaje dentro de las causas
secundarias de osteoporosis.
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39.-0STEOPOROSIS EN EL PACIENTE ALCOHOLICO

Calvo Catala J', Sorni P, Campos Fernandez C1, Climent B~

'Reumatologia y Metabolismo Oseo. *Unidad de Toxicologia. *Medicina Interna
Consorcio Hospital General Universitario, Valencia.

OBJETIVOS: Objetivo principal: valorar la alteracion de la masa dsea en pacientes
varones con dependencia de alcohol. Objetivos secundarios: Prevalencia de fractu-
ras (anamnesis y estudio Rx de columna), estudio del metabolismo fosfocalcico,
valoracion de déficits de magnesio, proteinas y vitaminas del grupo B, alteraciones
hormonales (funcion tiroidea y PTH), sobrecarga de hierro y estudio de la funcion
hepatica, para poder establecer su relacion con la masa dsea.

MATERIAL Y METODOS: Estudio descriptivo de pacientes atendidos en la Unidad de
Toxicologia Clinica desde enero del afo 2007 hasta mayo del 2008 para deshabitua-
cion de alcohol, que estuvieran exentos de factores de riesgo no modificables de
osteoporosis (36 pacientes). Se les realiz medicion de MO de columna y cadera
total, Rx columna, analitica, ecografia hepatica y anamnesis detallada. Datos anali-
zados estadisticamente por el programa SPSS version 15.

ResuLTADOS: Edad media de 51 afios con IMC medio de 25. Duracion media de la
dependencia de 26 afios con un patron de consumo continuo (72 %) y un consumo
medio diario de 21 UBE/dia. Se detecto osteopenia en el 42% y osteoporosis en un
11%. Se evidenciaron fracturas en un 27% de casos (vertebral: 16% y de cade-
ra:11%). La hepatopatia alcohélica es el antecedente mas constatado (47%), seguido
patologia psiquiatrica, ulcus, cirrosis hepatica, diabetes, pancreatitis, polineuropatia
y TCE. En un 94% coexistia tabaquismo y consumo de otras drogas en un 6%.Evi-
dente alteracion del perfil nutricional: anemia, hipoalbuminemia, etc.
CONCLUSIONES:

» Coincidimos con otras series en una masa 0sea patologica superior a la esperada en
una poblacion de la misma edad y sexo: 53% (42% osteopenia y 11% osteoporosis),
siendo su causa multifactorial: malnutricion, etc.

» Existe también un incremento de fracturas: 27% (16% Fr.V, y 11% de cadera), con-
tribuyendo en las mismas las frecuentes caidas.

* Debemos resaltar la colaboracion de las unidades de Desintoxicacion y de Reuma-
tologia, pues a pesar de ser pacientes pluripatologicos, evitar fracturas contribuira a
mejorar la calidad de vida y disminuir la mortalidad.

40.-LA INTERVENCION EDUCATIVA COMO SOPORTE DE LA
TERAPIAYMEJORA DE LAADHERENCIA AL TRATAMIENTO EN
LA OSTEOPOROSIS

Belenguer Prieto R', Pastor Oliver JF?, Gomez Galvez CJF, Montalva Barra JC',
Pedro Salazar A°, Llacer Bosch MJ°, Monz6 B, Esteve A®.

'Hospital 9 de Octubre, Valencia. ‘Hospital Marina Alta, Alicante. *Centro de Salud
de Sollana, Valencia. ‘CSI de Alzira, Valencia. *CS de Algemesi, Valencia. °CS de
Benifaio, Valencia. 'CS de Carlet, Valencia. *CS de Guadassuar, Valencia.
INTRODUCCION: Las terapias prolongadas o cronicas en Osteoporosis (OP) adolecen
de abandonos e incumplimientos que interfieren las intervenciones médicas, restan-
do efectividad a la terapéutica y agravando la evolucion natural del proceso.
OBJETIVOS: Evaluar el impacto de la Intervencion Educativa (IE), en la Adherencia
al Tratamiento (AT) de la OP en pacientes tratados con Raloxifeno y Calcio + Vita-
mina D, y con seguimiento en Atencion Primaria.

MATERIAL Y METODOS: Se desarrollo un estudio longitudinal prospectivo sobre
una muestra de 486 mujeres (435 + sobremuestreo de 10%). La permanencia en el
estudio fue de 12 meses con 4 controles. Se obtuvieron 441 mujeres que cumplie-
ron los criterios de inclusion: edad, OP diagnosticada previamente, tratamiento
habitual y ausencia de patologias de enmascaramiento. Se establecieron dos gru-
pos: "Con intervencion educativa" (CIE), 285 mujeres; "Sin intervencion educati-
va": (SIE) 156 mujeres. La IE consistio en: 1. Crear en los Centros de Salud (CS)
relacionados un programa piloto de enfermeria/matronas que se ocupara del con-
trol de la OP en una primera fase. 2. El médico y las enfermeras/matronas del pro-
grama antedicho explicaron a las pacientes: qué es la OP, la importancia de seguir

el tratamiento prescrito, la conveniencia de llevar una dieta equilibrada y rica en
calcio, y la necesidad de llevar unos habitos de vida saludables. 3. En un grupo de
pacientes se realizd ademas una llamada telefonica para verificar que estaban
tomando la medicacion en los meses 2°y 7° del afio que durd el estudio. Se reali-
zaron mediciones de DMO y pruebas hematologicas estandar. Se aplico el cues-
tionario de calidad de vida "Qualeffo" al inicio y el final del estudio. Los datos se
recogieron en una base de datos Access y se procesaron con SPSS. Resultados:
Las mujeres presentaron un rango de edad entre 55 y 84 afios, los grupos de com-
paracion no presentaron diferencias (Media CIE: 65,46 afos; Media SIE: 66,64
afios). De igual modo los valores nivel educativo y tiempo de diagnostico fueron
equiparables. Las perdidas del seguimiento de pacientes fueron del 32% para el
total de la poblacion y el tiempo. La comparacion entre grupos muestra una mayor
pérdida de seguimientos en el grupo SIE (43,59%) frente al grupo CIE (25, 61%).
Los abandonos de tratamiento presentaron una OddsRatio de 2,24 mayor en el
grupo SIE (p < 0,05). El mayor efecto observado de la AT fue la reduccion del
dolor (Media CIE: 9.47/ SIE: 16,50, tstudent: 10,11 p<0,01). De igual modo los
valores de "mejora de la vida cotidiana" y "movilidad" se mostraron asociados a
la AT. La "percepcion general de salud" y "el estado los ultimos 7 dias" presenta-
ron también valores de significacion estadistica adecuados.

CoNcLUSIONES: 1) La IE representa una opcion sencilla y viable para motivar la AT.
2) Las pérdidas son mayores, a igual nivel de estudios y edad, en los grupos donde el
contacto médico paciente se reduce a la prescripcion. 3) La AT conseguida mediante
IT produce una mejora significativa de la calidad de vida expresada por las pacientes
en aquellos items relacionados directamente con la OP. 4) La creacion del programa
de salud de enfermeria/matronas en OP ha demostrado una mejor AT en los CS en
que se ha implantado, de ahi la conveniencia de extenderlo a todos los CS.

41.-0STEOPOROSIS Y SU DIAGNOSTICO POR SERVICIOS

Minguez Vega M, Bernabeu Gosalvez P, Panadero Tendero G, Salas Heredia E, Car-
bonell Jorda A.

Servicio de Reumatologia, Hospital de San Juan, Alicante.

OBJETIVO: Conocer cuantos pacientes son dados de alta tras ingreso en el Hospital
San Juan de Alicante con el diagnostico de osteoporosis y qué Servicios los diagnos-
tica.

METODOS: Los diagnosticos que figuran en el informe de alta de nuestro hospital se
encuentran codificados mediante un sistema informatico. Seleccionamos todos los
informes realizados a lo largo del aflo 2006, donde figura como diagnodstico Osteo-
porosis. Por otro lado seleccionamos los pacientes dados de alta del servicio de Trau-
matologia mayores de 65 aflos con el diagndstico de fractura no patologica para saber
en cuantos de ellos aparecia también el diagnostico de osteoporosis.

REesuLTADOS: El diagnostico de osteoporosis figura en 118 informes de alta hospita-

laria, siendo en los Servicios de Neumologia y Medicina Interna en los que mas pre-
valece. Curiosamente Reumatologia, Ginecologia o Traumatologia estan entre los
Servicios en donde menos consta como diagndstico. Por otro lado, en el Servicio de
Traumatologia ingresaron 122 pacientes mayores de 65 afios con fracturas no patolo-
gicas de diversas localizaciones, sin embargo, en ninguno de estos informes consta el
diagnostico de osteoporosis

CONCLUSIONES:

* Aunque no se analiza el método de diagnostico de osteoporosis en este trabajo, pro-
bablemente en ciertos Servicios se sobreestime su diagnostico y no se haga siguien-
do los criterios de la OMS pues resulta curioso que Servicios no relacionados direc-
tamente con el Aparato Locomotor como Cardiologia, Neumologia o Neurologia
estén entre los que mas lo diagnostican.

* Otros Servicios, como es el Servicio de Traumatologia lo infraestiman, pues los
normal es que un porcentaje importante de los pacientes mayores de 65 afos que
ingresen con fracturas no patologicas, padezcan de osteoporosis.
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42.-DEBILIDADES Y FORTALEZAS DEL INDICE DE FRAX

Calvo Catala J, Campos Fernandez C, Rueda A, Gonzalez-Cruz MI, Pastor MD,
Mateo E.

Reumatologia y Metabolismo Oseo. Consorcio H. General Universitario, Valencia.
OBJETIVO: Desde 2008, disponemos del INDICE DE FRAX, nueva herramienta de
prediccion de riesgo de fractura, patrocinada por la OMS, que permite calcular el
riesgo de fractura de cadera y otras fracturas osteoporoticas, en hombres y en muje-
res, evaluando factores de riesgo (FR) y pudiendo incluir o no la DMO del cuello
femoral. Es habitual observar tratamientos innecesarios establecidos tinicamente con
el criterio de la DMO, lo que por otra parte, excluye otros tratamientos precisos.
Valoraremos la concordancia de pacientes tratados en nuestra consulta de OP, apli-
candoles el IF.

MATERIAL Y METODOS: Valoramos los 100 primeros pacientes remitidos a la con-
sulta de OP con tratamiento antirresortivo / osteoformador. Si bien la dificultad es
cual es el valor de IF con el que iniciariamos el tratamiento, hemos aplicado el corte
en 20% en fracturas mayores 0 3% en cadera.

REesuLTADOS: Aplicando el IF a los 100 pacientes (todos ellos con tratamiento), en

57 casos, no estaba indicado tratar al paciente (porcentaje inferior al corte de 20 y
3%): 25 de ellos, recibian tratamiento por DMO de columna con rango de OP (media
-2.8T; intervalo -3.7 y -2.6); 13 pacientes se trataban por fractura OP previa y 19
pacientes se trataban solo por una DMO con rango de OPn (superior a -2T), sin mas
FR y en principio, con una indicacion incorrecta.

CONCLUSIONES:

Fortaleza del IF: El IF puede evitar tratamientos innecesarios, basados solo en una
OPn densitométrica. Un 19% de nuestros pacientes se incluirian en este grupo. De
igual forma, indicaria tratamientos que sin valorar los FR no se efectuarian.
Debilidades del IF: No valora suficientemente la existencia de fracturas previas y asi,
un 13% de nuestros pacientes, con fractura previa, no habrian recibido tratamiento
necesario.

Utiliza solo la DMO de cuello de cadera, por lo que pacientes con DMO de columna
muy baja, quedarian sin tratamiento, con riesgo elevado de fractura vertebral (25%
en el estudio, con una DMO media de -2.8T).

Disponemos de una buena herramienta que contribuye a la mejor aplicacion terapéu-
tica de los pacientes con OPn y/o OP, pero nunca debe reemplazar al juicio clinicoy
sentido comiin.

43.-COMPARACION ENTRE DIFERENTES MARCADORES DE
METABOLISMO OSEO TRAS UNA DOSIS DE BIFOSFONATO
INTRAVENOSO EN PACIENTES CON OSTEOPOROSIS, RESULTA-
DOS PRELIMINARES

Senabre Gallego JM', Ivorra Cortés J', Beltran Catalan E', Alegre Sancho JJ', Chal-
meta Verdejo I', Fernandez-Llanio Comella N', Mufioz Gil S', Roman Ivorra JA',
Valls Pascual E', Rueda Cid A', Alcaniz Escandell C', Martinez Cordellat I', Mendo-
za CidJP

'Seccidn de Reumatologia, *Servicio de Analisis Clinicos. Hospital Dr. Peset, Valen-
cia.

INTRODUCCION: Después de iniciar un tratamiento antirresotivo se observa un fuerte
descenso de los marcadores de metabolismo 6seo (MBOS) que se ha relacionado con
un aumento a largo plazo de la densidad mineral 6sea (DMO)1. Los MBOS se han
utilizado para identificar de manera temprana a los pacientes que no estan respon-
diendo al tratamiento o que, mas probablemente, no cumplan con la medicacion
prescrita.

OBJETIVO: Describir la variacion de 4 MBOS, tras la infusion de un bifosfonato
intravenoso en pacientes con 0steoporosis.

MATERIAL Y METODO: Se han realizado analisis de 4 MBOS, dos de formacion:
osteocalcina (OC) y propéptido aminoterminal de procolageno 1 (P1NP) en sangre,
y dos de resorcion: y ,-CrossLaps (BCTX) en sangre y deoxipiridinolina (DPD) en
orina a pacientes con osteoporosis antes y después de haber recibido tratamiento con

un bifosfonato intravenoso (zoledronato o ibandronato) en los tltimos 2 afios. Se
establecieron puntos de corte para cada marcador segun las recomendaciones de la
IOF (International Osteoporosis Foundation)2 para una especificidad del 90% en la
prediccion de una respuesta positiva de la DMO (+3%), expresados como descenso
de los valores iniciales en porcentaje: -40% OC, -40% PINP, -55% BCTX y -30%
DPD. Se clasifico a los pacientes como respondedores o no respondedores depen-
diendo de que el marcador hubiera descendido hasta el punto de corte establecido.
RESULTADOS: Se determinaron los MBOS de 33 pacientes (28 mujeres y 5 hombres)
con osteoporosis antes y después de recibir tratamiento con un bifosfonato intrave-
noso: 28 pacientes recibieron 5 mg de zoledronato y 5 pacientes 3 mg de ibandrona-
to. El intervalo medio de tiempo entre la infusion y la analitica posterior fue de
100+42 dias. 19 pacientes (61,3%) respondieron al tratamiento segtin los valores de
0C; 23 (76,7%) PINP; 20 (66,7%) BCTX; 11 (37,9%) DPD (Tabla 1)
CONCLUSIONES: Se observa un menor porcentaje de pacientes respondedores segun
el descenso de los valores de DPD, lo que podria significar que este marcador es
menos Util para monitorizar el tratamiento con bifosfonatos. Se trata de un analisis
preliminar a la espera de aumentar el nimero de pacientes.

Marcadores Respondedores No respondedores
oC 19 (61,3%) 12 (38,7%)
PINP 23 (76,7%) 7(23,3%)
BCTX 20 (66,7%) 10 (33,3%)
DPD 11 (37,9%) 18 (62,1%)

44.-DESCRIPCION DE LOS PACIENTES DERIVADOS DESDE ATEN-
CION PRIMARIA PARA LA REALIZACION DE DENSITOMETRIA
OSEA

Muiioz Gil S, Ivorra Cortés J, Roman Ivorra JA, Senabre Gallego JM, Valls Pascual
E, Alegre Sancho JJ, Beltran Catalan E, Chalmeta Verdejo C, Fernandez-Llanio
Comella N, Rueda Cid A.

Seccion de Reumatologia. Hospital Universitario Dr. Peset , Valencia.
INTRODUCCION: En nuestra Area de Salud, los médicos de Atencién Primaria pue-
den solicitar una densitometria 0sea para el estudio de osteoporosis.

OBJETIVO: Describir los motivos de solicitud, las caracteristicas socio-demograficas
y factores de riesgo para osteoporosis de los pacientes derivados desde Atencion Pri-
maria para la realizacion de una densitometria 0sea.

MATERIAL Y METODOS: Se revisaron los datos de todos los pacientes derivados
desde Atencion Primaria para la realizacion de una densitometria 6sea en el Area de
Salud 10 de Valencia durante el afio 2008. En una base de datos se recogieron las
caracteristicas socio-demograficos, los factores de riesgo y el motivo de solicitud de
la prueba.

RESULTADOS: Se realizaron densitometrias Oseas a un total de 1539 mujeres (97.8%)
y 34 hombres (2.2%), con una edad media de 58.33 y 60.5 afios respectivamente. En

las mujeres, el 75% de las densitometrias solicitadas fueron en el grupo de edad com-
prendido entre 45-65 afios y el 20% en el de mayores de 65. Segtin el informe de indi-
cadores demograficos del Departamento 10 (actualizacion enero 2008) el 45.86% de
las mujeres mayores de 45 afios corresponden al grupo de edad de mayor riesgo de
fractura (mayores de 65 afios) en nuestra Area de Salud. Los motivos de solicitud
para el grupo de mujeres fueron: valoracion diagnostica en el 53.5%; algias en un
31.6%y; control de osteoporosis en un 13.26% de casos. Existia antecedente perso-
nal de fractura osteoporotica en el 21.85% de las mujeres y antecedente familiar en el
29.8%. El consumo de alcohol esporadico o habitual estaba presente en el 15.9% de
las mujeres. En los varones, se solicitaron el 50 % de densitometrias al grupo de edad
entre 45-65 aflos y 35% a los mayores de 65. Los motivos de solicitud para los varo-
nes fueron: valoracion diagnostica en el 55.9%, algias en el 32.35% y control de oste-
oporosis en el 5.9% de casos. Presentaban antecedente personal de fractura osteopo-
rotica en el 47.06% de ellos y antecedente familiar en el 20.6%. El consumo de alco-
hol esporadico o habitual estaba presente en el 52.94% de los hombres a los que se les
realizo densitometria dsea.

CoNcLUSIONES: En el grupo de mujeres mayores de 65 afios, con alto riesgo de frac-
tura, y en varones se solicitan pocas densitometrias. Los dolores osteo-musculares
constituyen un motivo frecuente de solicitud de densitometria 6sea. En el grupo de
hombres es importante destacar el alto porcentaje de osteoporosis secundarias y de
antecedentes de fractura.
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45.-; AFECTAN LOS FARMACOS ANTI-TNF- A LA FERTILIDAD EN
VARONES?: ESTUDIO PRELIMINAR

Rosas J', Llinares-Telllo F2, Santos G', Torregrosa ME?, Clari R%, Meier C', Barber X°.

aflos (rango: 28-46 afios), con un tiempo medio de tratamiento de: 30 meses
(rango: 9-50 meses). Siete de ellos seguian el tratamiento anti-TNF por espondili-
tis anquilosante (EA), uno por artritis psoriatica (APs) y otro por artritis reuma-
toide (AR). Cuatro pacientes seguian tratamiento con ETN, 3 con INX y 2 con
ADL. Solo el paciente con APs seguia tratamiento con metotrexato, asociado a

INF. Ninguno de los pacientes seguia tratamiento con Salazopirina. Solo 3 de los
pacientes (33%) presentaron un SG normal.

TABLA 1. CARACTERISTICAS DEL SG DE LOS PACIENTES EN TRATAMIENTO CON FARMACOS ANTI-TNF

'Servicio Reumatologia y ’Andlisis Clinicos, Hospital Marina Baixa, Villajoyosa, Ali- Paciente E(~iad Enfermedad Anti-TNF Concentracion Mot:lidad Nom;alidad Valoracion
cante. *Centro de Investig. Operativa de la Univ. Miguel Hernandez, Elche, Alicante. (afios) (meses) (106 esperma/ml) (%) (%)
INTRODUCCION: Algunas series con pocos pacientes detectan alteraciones en el semino- | 1 (JRGR) 28 EA ADL 135 39 57 Asteno -
grama (SG) de pacientes en tratamiento con anti-TNF. Estudios recientes en voluntarios (36) Z00spermia
sanos observan distintos grados de oligoespermia entre regiones espafiolas: Comunidad |2 (IBA) 45 EA IFX 59 43 30 Asteno-terato-
Valenciana y Catalufia: 23%; Pais Vasco: 18%; Andalucia: 14%; Galicia: 8%. ) zoospermia
OBJETIVQ : Conocer las caracteristicas del SG de pacientes en tratamiento con far- {3 (GLLL) 44 AR ETN 32 52 46 Oligo-
macos anti-TNF-. (30) zoospermia
METODO:' Estudio transversal de las caracteristi'cas del SG rea}lizado enpacientes [y (ABS) 32 EA ADL 182 54 5 Normal
en tratamiento con alguno de los farmacos anti-TNF- (Adalimumab/ADL, Eta- 9)
nercept/ETN 0 In‘ﬂl?ﬂmab/IFX), mas de 3 meses, por patyologla reumitica 1nﬂa— S(AMR) 45 EA ETN 51 21 16 Oligo-asteno-
matoria, en seguimiento en la consulta de Reumatologia del Hospital Marina (50) terato-
Baixa. Se recogieron datos generales de la enfermedad (edad, diagndstico reuma- Zoospermia
tologico, fépnaco/s anti—TNE recibidos, duracion del tratar,niento antijTNF), y los 6(JVM) 46 EA IFX 25 21 36 Oligo-asteno-
correspondientes al SG, realizados durante la hora después de obtenida la mues- (38) terato-
tra: concentracion (VN: >40 milllones espermatozoides/ml), motilidad (VN: zoospermia
0 HH o . 0 3
>SQ %), tasa de motilidad espe_rmahca (YN. >50 A)). y v.ayloracmn final). Todos los 7(ACM) 33 APs IFX 104 55 4 Normal
pacientes dieron su consentimiento previo a la realizacion del SG. 21)
RESULTADOS: Se oftreci6 participar en el estudio a 17 pacientes, de 18 a 50 afios.
Se excluyeron 3 por vasectomia previa y 2 pacientes no dieron su consentimiento. 8(VLLB) 45 EA ](53TSI;I 150 35 21 ?gfg;:;rﬂralﬁ'
En 3 pacientes, el SG se ha realizado antes de iniciar anti-TNF, siendo en 2 de
ellos normal. En la tabla 1, se describen las caracteristicas de los 9 pacientes en 9(AS) 30 EA %}g 174 61 52 Normal
tratamiento con anti-TNE, en los que se evaluo el SG. La edad media fue de 39

CoNCLUSIONES: 1% El 66% de los pacientes en tratamiento con anti-TNF presentan
alteraciones en el seminograma, con independencia del tipo de enfermedad y farma-
co anti-TNF recibido. 2. Se deberia aconsejar realizar estudio de seminograma antes
de iniciar tratamiento anti-TNF.

46.-EFICACIA DE ABATACEPT EN 7 PACIENTES CON ARTRITIS REUMATOIDE ACTIVAY UNA RESPUESTA INADECUADA A LOS INHIBI-
DORES DEL TNF, EXPERIENCIA EN NUESTRO CENTRO

Beltran Catalan E, Rueda Cid A, Alcaniz Escandell C, Roman Ivorra JA, Ivorra Cortés J, Muiloz Gil S, Senabre Gallego JM, Valls Pascual E, Alegre Sancho JJ, Chalmeta Ver-
dejo I, Fernandez-Llanio Comella N.

Servicio de Reumatologia, Hospital Universitario Dr.Peset, Valencia.

INTRODUCCION: El Abatacept es un modulador selectivo de la coestimulacion del linfocito T que actia uniéndose a la molécula CD80/86 de las células presentadoras
de antigeno dando lugar a la inhibicion selectiva de la activacion de los linfocitos T. Ademas inhibe la produccion de autoanticuerpos y la subsiguiente liberacion de
citocinas y otros mediadores inflamatorios, que son los responsables de la inflamacion y la destruccion caracteristicas de la Artritis Reumatoide (AR). Actualmente, en
Europa esta indicado en combinacion con metotrexato para el tratamiento de la AR activa de moderada a grave con respuesta inadecuada o intolerancia a otros farma-
cos modificadores de la enfermedad (FAME), incluido al menos un inhibidor del TNF.

OBJETIVO: Valorar la respuesta al tratamiento con Abatacept en pacientes con AR y una respuesta inadecuada a los inhibidores del TNFE.

MATERIAL Y METODOS: Se incluyeron siete pacientes mujeres diagnosticadas de AR (segun los criterios de clasificacion del ACR 1987 (American College of Rheuma-
tology)) con actividad de moderada a grave y respuesta inadecuada a los inhibidores del TNF. Recibieron tratamiento intravenoso con abatacept a dosis de 10mg/kg los
dias 1, 15y 29, y a partir de entonces cada 4 semanas hasta un total de 7 infusiones intravenosas en el Hospital de Dia de Reumatologia. Todas las pacientes asociaban
tratamiento de fondo con FAME no biologicos. Se evaluaron los siguientes parametros antes de cada infusion intravenosa: El niimero de articulaciones dolorosas y
tumefactas (NAD, NAT), la funcion fisica mediante el cuestionario HAQ), la actividad de la enfermedad mediante el DAS 28 con VSG y con PCR, datos subjetivos del
paciente como la valoracion global y del dolor del paciente (VGP, VDP) y datos analiticos como VSG, PCR y cifra de hemoglobina. Para el analisis de datos se ha uti-
lizado un test no paramétrico para medidas apareadas (Wilcoxon) mediante el programa SPSS.

REsuLTADOS: En nuestra serie se ha objetivado una mejoria estadisticamente significativa (p<0.05) en todos los parametros evaluados a los 5 meses como se muestra en la
tabla 1 excepto en la VSG. La mejoria ya se detecta al mes de la primera infusion en todas las variables excepto en la PCR (tabla 1). *p<0.05 **p<0.005

Cuando se comparan los parametros entre los meses 4 y S meses la mayoria de las variables (NAD, NAT, DAS 28 con VSG y PCR, y VGP) siguen mostrando una evolucion
favorable con una p<0,05.

NAD | NAT HAQ DAS28 VSG | DAS28 PCR VSG PCR Hemoglobina VGP VDP
basal | 1542 | 10£3 | 2.053+0.268 | 6.145+0.939 | 6.18440.413 | 24.43+22.86 | 18+5.22 12.12+1.21 81.43+10.69 88.57+12.15
Imes |11£2% | 7£2% | 1.785+0.419* | 4.914+1* 5.481+0.344* | 13.43+18.03* | 13.29+6.77 | 12.729+0.74* [ 71.43+10.69** | 78.57+13.45*
5meses| 4+2% | 3+2% | 1.214+£0.365% | 3.341£0.990* | 4.074+£0.567* | 8.71£13.09 | 10£3.60* | 13.157+0.80* | 41.43+10.69* | 45.71£15.11*

CONCLUSIONES: En nuestros pacientes con AR activa de moderada a grave que han presentado una respuesta inadecuada con fracaso a los inhibidores del TNF, el abatacept
se ha mostrado eficaz en el control de la actividad de la enfermedad. Esta mejoria se detecta al mes de iniciar el tratamiento intravenoso y se mantiene a lo largo del periodo
de seguimiento durante los 5 meses.
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47.-NEFROPATIA LUPICA EN TRATAMIENTO CON RITUXIMAB

Navarro Blasco FJ, Escribano JC', Noguera R, Gonzalez JA.

Hospital General Universitario de Elche. Unidad de Reumatologia y 'Medicina Interna.

OBJETIVO: Evaluacion del tratamiento con RITUXIMAB de una serie de pacientes con Nefropatia Lupica (NL)

MATERIAL Y METODOS: Revision de la literatura, datos demograficos, clinicos y analiticos de cuatro pacientes diagnosticados de NL y tratados con Rituximab
RESULTADOS:

1 Edad | Sexo Clinica de presentacion Manifestaciones Asociadas Tratamiento previo N°ciclos
(afio) Rituximab
Pericarditis agudas. Nefritis ltpica. Deflazacort 30mg
Enfl| 18 | Mujer | Rashmalaren “alas de mariposa”. Dermatitis lupica aguda. Resochin 250mg 2
Artralgias. Ciclofosfamida
Fiebre, poliartralgias. Nefritis y hepatitis lupica. Deflazacort 30mg
Enf2| 19 | Mujer | Estigmas vasculiticos en dedos de las manos. Anemia hemolitica. Dermatitis | Naproxeno 500mg 1
lapica aguda. Dolquine 200mg
Azatioprina 500mg
Proteinuria y microhematuria Nefritis lupica. Deflazacort 30mg
Enf3 | 34 |Hombre Adiro 100mg 2
Azatioprina 500mg
Poliartralgias y fiebre. Neffritis lipica. Prednisona 30mg
Enf4| 28 | Mujer Ciclofosfamida 2
Metoject 10mg
2 Hb PCR | VSG FR C3 C4 ANA AntiDNA CICr ml/min Proteinuria Proteinuria
mg/dl | mg/L U/ml | mg/dl | mg/dl mg /24 horas Total mg/dl
Basal | 3meses | Basal | 3meses | Basal [ 3mes | Basal | 3mes | Basal | 3mes
Enf1 11 <2 25 5 59 8 1/640 | 1/640 | 1/80 Neg 94,7 82 462 171 33 14
Enf2 10,3 54 15 3 45 4 1/640 | 1/320 | 1/640 Neg 91 95,6 500 80 76 16
Enf3 13 5 10 7 88 15 1/640 | 1/640 | 1/640 | 1/640 151 136 268 116 37 16
Enf4 10,4 <2 41 3 43 15 1/640 | 1/640 | 1/640 | 1/640 86,5 | 84,6 8933 | 2813 | 1051 | 194

(Abreviaturas: Hb: hemoglobina; AP, antecedentes personales, CICr: aclaramiento)

Todos los sujetos recibieron tratamiento con 1000 mg (2 dosis) de Rituximab acompaiiado de un ARA 1T o IECA para el control de la proteinuria.. Se realizaron mediciones
antes de iniciar tratamiento con Rituximab y 3 meses después. Se observo una importante mejoria de parametros renales en todos los pacientes. No se describieron efectos
secundarios, siendo en general bien tolerado.

CoNcLUSIONES: La NL es una complicacion frecuente que ensombrece el prondstico de los pacientes diagnosticados de LES. El tratamiento estandar consiste en la adminis-
tracion de glucocorticoides y Ciclofosfamida endovenosa. Existen alternativas para los pacientes no respondedores como el Micofenolato de Mofetilo y el Rituximab, un
anticuerpo monoclonal dirigido contra los receptores CD20 de los linfocitos B. Hasta la fecha, las evidencias con este farmaco se limitan a serie de casos clinicos en los que
se aprecia una mejoria clinica, analitica e histologica en los pacientes que recibieron dicho tratamiento. Nuestra experiencia con Rituximab ha sido satisfactoria aunque limi-
tada por el nimero de individuos tratados. Observamos mejorias en parametros de afectacion renal y una excelente tolerancia por parte de los pacientes.
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