ISSN 1133-4800

Volumen 5 Nimero 3 Marzo 2014

Publicacion Oficial de la Sociedad valenciana de Reumatologia

EDITORIAL 1 CASO CLINICO

Dos aos intensos y complicados Monitorizacion terapéutica de adalimumab:

Trénor Larraz P aplicacion practica de la disociacion acida
LLinares-Tello F Rosas J, Senabre JM, Molina J, Salas E,

Nuevos tiempo, nuevos retos. .. Santos-Soler G, Santos-Ramirez C, Ortega R, Pons A,

Belmonte Serrano M Cano C, Lorente M, Barber X, Sanchez-Barrioluengo M y

el grupo AIRE-MB

REVISION

3 Vacunacion de pacientes adultos con enfermedades reumaticas inflamatorias de origen
autoinmune (EIA)
Documento de Consenso de la Sociedad Valenciana de Reumatologia (SVR) y de la Sociedad
Valenciana de Medicina Preventiva y Salud Publica (SVMPSP)
Fernandez Martinez S, Castellano Cuesta JA, Alegre Sancho JJ, Barrenengoa Safiudo J, Batlle Gualda E, Belmonte Serrano
MA, Calvo Catald J, Fernandez Carballido C, Jovani Casano V, Navarro Blasco F, Orti Lucas RM, Roman Ivorra J, Rosas
Gomez de Salazar J, Segarra Castello L, Trénor Larraz P

Actualidad Profesional

XVII CONGRESO
SOCIEDAD VALENCIANA

Congreso
\ifﬁfciulwliTO:i?:AI 2014 SOCiedad ValeHCiana
de Reumatologia

Resumenes



www.svreumatologia.com

REVISTA pE LA SVﬁ

Revista de la Sociedad
Valenciana de Reumatologia

EDITOR
José Rosas Gomez de Salazar

COEDITOR
Juan Antonio Castellano Cuesta

SECRETARIOS DE REDACCION
Miguel Angel Belmonte Serrano
Maria Isabel Tevar Sanchez

CoMITE EDITORIAL
Juan José Alegre Sancho
Javier Calvo Catala
Cristina Campos Fernandez
Cristina Fernandez Carballido
Isabel Ibero Diaz
José Ivorra Cortés
Vega Jovani Casano
Antonio José Lozano Saez
Mauricio Minguez Vega
José Roman Ivorra
Gregorio Santos Soler
Francisca Sivera Mascard

E-mail: revista@svreumatologia.com

DISENO Y COORDINACION EDITORIAL
Ibanez&Plaza Asociados, S.L.
correo(@ibanezyplaza.com
www.ibanezyplaza.com

IMPRESION
Graficas 82, S.L.

DEPOSITO LEGAL
M-3644-2013

SOPORTE VALIDO
SV02/92

ISSN 1133-4800

SOCIEDAD VALENCIANA
DE REUMATOLOGIA

Presidenta: Pilar Trénor Larraz
Secretario: Antonio José Lozano Saez
Tesorera: Maria Concepcion Julia Molla
Vicepresidente: Juan A. Castellano Cuesta
Vocal Alicante: Vega Jovani Casano
Vocal Castellon: Ana V. Carro Martinez
Vocal Valencia: Luis Gonzalez Puig
Presidente electo: Miguel Angel Belmonte
Serrano

Avda de la Plata, n° 20
46013 Valencia

http://www.svreumatologia.com

ACTUALIDAD CIENTIFICA | [SIGTE N

Rev. Sociedad Val. Reuma. 2014, 5;3:1-2

Dos afios intensos y complicados

PILAR TRENOR LARRAZ
Presidenta saliente de la SVR

stimados y queridos compaiieros, escribo estas lineas dias antes
del proximo congreso. Me alegra cerrar esta etapa profesional y
dar paso a otra. Han sido dos afios intensos, dedicados a trabajar
paray por la reumatologia valenciana y con ello lo resumo todo.
Ser presidenta de nuestra sociedad, me ha permitido seguir apren-
diendo de la vida y de la profesion desde otra perspectiva, trabajar
por los demads sin mirar intereses personales, valorando lo mejor para el futuro y el
presente de la SVR.

Como es el destino de los médicos, estar siempre en continua formacion, asi debe
funcionar la SVR, mirando hacia adelante y seguir demostrando el gran nivel
cientifico de la reumatologia valenciana, del que me siento muy orgullosa. Es por
ello que a pesar de las dificultades del camino, debo estar muy agradecida a los
que me animaron a liderarla, a los que me han acompanado durante estos dos
aflos, en especial a los miembros de la Junta, y a todos los socios que de alguna
manera se involucran con la SVR.

Desde el primer dia que tomé el cargo, y dada la situacion econdmica, decidi que
era el momento de iniciar una etapa austera no ya por el presente, sino por el futu-
ro, por la incertidumbre que supone el cambio al que esta sometido la Sanidad y el
tener que adaptarse a nuevas directrices sociales.

Dejo ahora el paso a nuevos compaiieros, al nuevo presidente, que al igual que
nuestra Junta, seguiran luchando por la solidez y la personalidad de nuestra SVR
consolidada a lo largo de nuestra historia ya de mas de 30 afios.

Gracias a todos por vuestro apoyo, respeto y carifio durante estos complicados
pero impresionantes dos afios de mandato.

Nuevos tiempos, nuevos retos...

MIGUEL BELMONTE SERRANO
Presidente electo de la SVR

ue el mundo vive en constante evolucion, es cosa bien sabida por
todos. Que los tiempos actuales son dificiles, es un pensamiento
recurrente desde hace décadas pero que se ha agudizado por la
situacion econdmicas tan complicada que vivimos en el ultimo
lustro. Por ello podemos decir que asumir la direccion de una
nueva Junta de esta Sociedad Valenciana de Reumatologia es
actualmente un reto. Sin embargo, nos encontramos con una SVR madura y bien
estructurada, con capacidad de adaptacion, por lo que puedo aceptar dicho reto no
solo con agrado sino también con ilusion de poder continuar la senda marcada por
anteriores presidencias en cuanto a capacidad de consecucion de objetivos cienti-
ficos y sociales se refiere.

Las ultimas legislaturas han sido complicadas por aspectos fiscales y logisticos
que afortunadamente en esta ultima presidencia de la Dra. Pilar Trenor parecen
haberse podido resolver ya definitivamente. Esto ha exigido cambios en la secre-
taria técnica de la sociedad, que tenia serios problemas de eficiencia, y un mayor
control de los asesores de esta SVR. La leccion aprendida es clara: no debemos
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relajarnos ni dejar de supervisar lo que los asesores y colabora-
dores hacen en nuestro nombre. En todo caso, desde el punto de
vista de las finanzas de la SVR existen reservas adecuadas para
su funcionamiento, por lo que a pesar de que la tendencia de los
apoyos de la industria farmacéutica tienen una tendencia bajista,
esperamos poder cumplir sin demasiadas dificultades los objeti-
vos principales de la SVR, especialmente en cuanto a los con-
gresos anuales y otros eventos cientificos se refiere.

Hay algunos puntos marcados como objetivos para esta legisla-
tura, aunque siempre el periodo de dos afios puede resultar corto
para desarrollarlos totalmente. Desde el punto de vista asisten-
cial, intentaremos mantener un contacto cercano con la Conse-
lleria de Sanitat (CS) para que se convoquen todas las plazas
vacantes con una periodicidad maxima de dos afios. Existen
algunos centros todavia infradotados de reumatologos, con lis-
tas de espera prolongadas, por lo que se puede promover la ins-
tauracion de nuevas plazas en dichos centros. Los que se sientan
identificados en este sentido, son invitados desde ahora a con-
tactar con esta Junta para este fin.

Algunas iniciativas han tenido un notorio éxito no solo en nuestra
comunidad sino en todo el territorio nacional. Me estoy refiriendo
al grupo de trabajo de Enfermeria Reumatoldgica de la Comuni-
dad Valenciana (CV), que ha demostrado una alta eficiencia de
accion. Por supuesto, seguira contando con todo el apoyo de esta
SVR para desarrollar sus proyectos. Adicionalmente, intentare-
mos promover que la Conselleria acepte los masters y cursos de
Enfermeria Reumatologica en los baremos de méritos para la
incorporacion de enfermeras a las unidades de Reumatologia, asi
como la posibilidad de que se instaure oficialmente las consultas
de enfermeria reumatoldgica del mismo modo que las existentes
en otras especialidades (ej: consulta de enfermeria en diabetes).

Desde el punto de vista de la docencia, seria muy deseable ela-
borar un documento de consenso sobre las actividades y capaci-
tacion que deben adquirir los médicos residentes y los estudian-
tes de pregrado que rotan por nuestras unidades de Reumatolo-
gia, de modo que se estandarice en lo posible este tipo de forma-
cion practica.

Un aspecto en el que ya estamos trabajando es en la reforma y
mejora del website de nuestra SVR (www.svreumatologia.com).
Es necesario aumentar su visibilidad y accesibilidad, asi como
mejorar su contenido real ofreciendo documentos y cursos de
acceso libre, lo que contribuira sin duda a mejorar el prestigio exte-
rior y reconocimiento de nuestra sociedad en ambitos nacionales e
internacionales.

Se prevé crear un Boletin online que remita informacion a todos
los socios sobre novedades (congresos, revisiones de revistas,
etc) con periodicidad al menos mensual, distribuido por correo
electronico. Se crearan ademas algunas secciones nuevas, como
por ejemplo una seccion historica que describa los eventos prin-
cipales desarrollados en Juntas anteriores: congresos, eventos,
logros, etc.

Nuestra revista de la SVR tiene calidad y buen nivel cientifico,
por lo que se mantendra al menos con dos numeros anuales. Su
exposicion en el web de la SVR debe ser mas evidente y sus arti-
culos mas facilmente localizables, de modo que no se pierda el
trabajo realizado con tanto esfuerzo.

Un objetivo muy importante es también desarrollar herramien-
tas asistenciales y de gestion de pacientes dirigidas al reumato-
logo asistencial y a los jefes de unidad. Se prevé que la CS cree
o adopte una herramienta informatica, preferiblemente integra-
da en Abucasis o bien de tipo independiente, para el seguimien-
to de pacientes con terapias bioldgicas y relacionada con los
requisitos de MAISE que tienen estos productos farmacéuticos.
Un paso mas ambicioso, pero no demasiado complicado, seria
la creacion de un registro de pacientes reumaticos en esta CV,
que permitiese a todos los reumatologos hacer un seguimiento
de pacientes con patologia inflamatoria de forma sistematica y
util para su clinica diaria, conformando asi ademas un registro
util para estudios de campo epidemiologicos sobre pacientes en
la practica clinica real.

Un o6rgano al que se ha prestado menos importancia de la que
realmente tiene es la Fundacion de la SVR. Insistimos en su
potencial como instrumento para vehiculizar las ayudas que
reciban grupos individuales para realizar proyectos de investi-
gacion a nivel local o autondomico. Sabed que podéis contar con
la infraestructura de la SVR para ayudaros con este fin.

Respecto a las actividades habituales de congresos, reuniones y
talleres, en los proximos afios es previsible que las aportaciones
de la industria sean mas limitadas, por lo que debera mantenerse
un control estricto de los gastos de la SVR. Nuestra intencion es
ampliar si es posible el nimero de actividades patrocinadas. Se
habilitara un espacio en el web SVR para colgar los abstracts y
las presentaciones y posters que se presenten en los congresos.

En resumen, existen numerosos objetivos a lograr lo que impli-
ca en el contexto actual diversos retos a enfrentar. Es un placer y
un honor encabezar la nueva Junta de esta SVR, cuya composi-
cion esta pensada para poder asumir dichos retos y seguir mejo-
rando nuestro nivel cientifico y personal.
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INTRODUCCION Y METODOS

El objetivo de este trabajo es elaborar
unas recomendaciones para la vacunacion
de pacientes con enfermedades reumati-
cas inflamatorias de origen autoinmune
(EIA). Para ello, se reunieron en septiem-
bre de 2013, de forma presencial, un grupo
de médicos reumatdlogos, miembros de la
Sociedad Valenciana de Reumatologia
(SVR) y médicos especialistas en medici-
na preventiva y salud publica, miembros
de la Sociedad Valenciana de Medicina
Preventiva y Salud Publica (SVMPSP),
representativos de toda la Comunidad
Valenciana. En dicha reunion se reviso la
bibliografia, guias clinicas, recomenda-
ciones y consensos mas relevantes, publi-
cados hasta la fecha sobre el tema. Se ela-
boraron, por consenso de los 15 médicos
asistentes, las estrategias que quedan
reflejadas en las tablas 2, 3 y 4, las cuales
constituyen el nucleo central de este traba-
jo. Laredaccion del tema fue realizada por

dos coordinadores nombrados por el
grupo de trabajo y posteriormente fue
enviada a todos los participantes para su
correccion y refrendo, fruto del cual surge
el presente documento.

Las recomendaciones recogidas inclu-
yen a pacientes que sufren EIA (artritis
reumatoide, artritis idiopatica juvenil,
espondiloartritis, artritis psoriasica, enfer-
medad de Still del adulto) y enfermeda-
des reumaticas autoinmunes sistémicas
(sobre todo lupus eritematoso sistémico,
otras conectivopatias y vasculitis).

Estas recomendaciones también debe-
rian ser aplicadas a todos los pacientes
que van a ser tratados a largo plazo con
farmacos inmunosupresores 0 inmuno-
moduladores (corticoides, metotrexato,
leflunomida, azatioprina, ciclofosfami-
da, micofenolato, ciclosporina, tacroli-
mus o medicamentos bioldgicos tales
como anti-TNF -infliximab, adalimu-
mab, etanercept, certolizumab pegol o
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golimumab- rituximab, abatacept, tocili-
zumab, anakinra o belimumab).

Las EIA son un grupo de enfermedades
que afectan a diversos 6rganos y sistemas,
que comparten cierta predisposicion gené-
tica y unos mecanismos inflamatorios
caracterizados por una disregulacion de las
citoquinas'. Por este motivo, en su trata-
miento se utilizan estrategias terapéuticas
similares, basadas en farmacos que inhi-
ben diferentes puntos de la inflamacion y/o
del sistema inmune, entre los que se inclu-
yen los corticoides, los inmunosupresores
o las nuevas terapias biologicas. Son espe-
cialmente éstos ultimos los que mayor
impacto han tenido sobre el control clinico
y el pronostico de las EIA, pero su efecto
sobre la respuesta inmune produce, ade-
mas del beneficio terapéutico, un incre-
mento en el riesgo de suftir infecciones™

En concreto, un amplio estudio retros-
pectivo de base poblacional estimé la
incidencia de infeccion casi el doble en
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pacientes con AR, respecto a controles
sanos®’. Otros investigadores encuentran
una incidencia de complicaciones infec-
ciosas entre el 25 y el 45% de los pacien-
tes con lupus eritematoso sistémico
(LES), y en ellos hasta el 50% de la mor-
talidad se puede atribuir directamente a la
infeccion®. También existen evidencias
de este tipo en los pacientes con psoria-
sis, en los que se encuentra un mayor
riesgo de neumonia e infecciones vira-
les™*", o en pacientes con enfermedades
inflamatorias intestinales (EII), en los
que las infecciones son una causa de
muerte importante'>”. Las razones que
explican un aumento en el riesgo de
infecciones son principalmente dos: las
alteraciones en la respuesta inmune debi-
das a la propia enfermedad y el trata-
miento con fairmacos que producen una
modulacion de la citada respuesta, en
especial las nuevas terapias biologicas'.

En general, el grado de inmunosupre-
sion en estos enfermos depende del tipo y
dosis de medicacion usada. Asi como la
inmunoterapia altera fundamentalmente
la inmunidad celular, la respuesta humo-
ral parece permanecer mas 0 menos intac-
ta. Desafortunadamente, no se dispone de
parametros clinicos o de laboratorio que
permitan evaluar con certeza el estado
inmunitario de un paciente. Sin embargo,
no todas las alternativas terapéuticas tie-
nen la misma capacidad de producir
inmunosupresion. En la tabla 1 se expo-
nen los farmacos para el tratamiento de
las EIA segtin su capacidad para producir
0Nno inmunosupresion.

En el caso de los corticoides, el grado
de inmunosupresion aumenta con la
dosis y la duracion del tratamiento. La
dosis exacta de corticoides sistémicos y
la duracién de su administracion necesa-
rias para suprimir el sistema inmune no
esta bien definida, ya que los efectos
inmunosupresores de un tratamiento
esteroideo varian, pero puede considerar-
se que una dosis de 2 mg/kg/dia, en nifios
de menos de 10 kg de peso, o una dosis
total igual o superior a 20 mg/dia de pred-
nisona (en nifios de mas de 10 kg de peso
o en adultos) es suficientemente inmuno-
supresora para alterar la seguridad de la
inmunizacion con vacunas vivas'.

REVISTA DE LA

ESTRATEGIA DE VACUNACION EN
PACIENTES CON EIA

Como cabria esperar, los pacientes con
EIA, y en especial aquellos tratados con
inmunoterapia, tienen mayor riesgo de
sufrir complicaciones por algunas enfer-
medades inmunoprevenibles. Por lo tanto,
un calendario de vacunacion adecuado a
las peculiaridades de estos pacientes ten-
dria beneficios importantes. Este punto es
relevante, ademas de por la reduccion del
riesgo de infeccion por ciertos microorga-
nismos, por el escaso uso que se hace de
las vacunas en estos pacientes. Los princi-
pales motivos para esta situacion pueden
ser la falta de conciencia sobre el riesgo de
infeccion, y las dudas sobre la seguridad y
eficacia de las vacunas en estos enfermos.
Por otra parte, el temor a que las vacunas
provoquen brotes de la enfermedad de
base también influye en la infrautilizacion
de las mismas en estos pacientes, a pesar
de que la evidencia clinica muestra, que la
inmunizacion no altera los parametros cli-
nicos y/o de laboratorio que reflejan la
actividad de la EIA'".

Excepto para las vacunas vivas, el
balance riesgo-beneficio de la vacuna-
cion resulta favorable en estos pacientes
(tabla 2). No obstante, la proporcion de
pacientes protegidos, el nivel de anticuer-
pos generados y la duracion de la protec-
cion podria ser menor de lo esperado.

Es recomendable determinar el esta-
do previo de inmunidad de los pacientes
con EIA antes de la introduccion de la
medicacion inmunomoduladora. De
hecho, este seria el momento ideal para
comenzar con el calendario vacunal, ya
que en este periodo no estan contraindi-
cadas las vacunas vivas y la capacidad
inmunogena de las vacunas inactivadas
es Optima y similar a la poblacion sana.
Algunos autores sugieren que la vacu-
nacion deberia comenzar en el momento
del diagnostico, sobre todo si existen
factores de riesgo para una evolucion
rapida hacia la gravedad, ya que en estos
casos es muy probable la utilizacion del
tratamiento inmunomodulador'®'""%.

En el caso de que la medicacion
inmunomoduladora ya se hubiese ini-
ciado, es recomendable esperar a una
posible retirada de dicha medicacion de
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al menos 3 meses (1 mes solo en corti-
coides) para conseguir un lavado farma-
cologico y asegurar la recuperacion
completa del sistema inmune. Esto se
realiza no por un problema de seguridad
vacunal, sino por un posible problema
de falta de respuesta inmune adecuada'.

La vacunacion con vacunas no vivas
(inactivadas), no esta contraindicada
durante el tratamiento inmunodepresor
y debe realizarse siempre y cuando no
sea posible este periodo de lavado ante-
riormente comentado. La inica premisa
en estas situaciones es la de no vacunar
en pleno brote agudo de enfermedad.
Las vacunas inactivadas pueden admi-
nistrarse durante el tratamiento inmuno-
modulador desde el punto de vista de la
seguridad, pero su eficacia puede verse
comprometida, total o parcialmente,
debido a la alteracion en la capacidad
inmunogena del paciente.

Las vacunas vivas, por motivos de
seguridad, es recomendable adminis-
trarlas al menos 4 semanas antes de
empezar dicho tratamiento, para asegu-
rar que el periodo de replicacion viral ha
concluido antes de comprometer la
inmunidad del paciente''*%,

En todo programa de prevencion
para enfermos con EIA que van a recibir
terapia inmunosupresora deberan efec-
tuarse los siguientes puntos:

a. Historia clinica, fundamentalmente
referida a vacunas, infecciones, aler-
gias a componentes de las vacunas,
potenciales contactos infecciosos,
viajes a zonas endémicas para ciertas
infecciones, etc...

b. Serologias para el virus de la hepati-
tis B, hepatitis A, virus del SIDA,
sarampion, varicela, serologia de la
enfermedad de Chagas en sujetos
provenientes de zonas endémicas.

c. Despistaje de infeccion tuberculosa
latente, a través de la técnica de Man-
toux y efecto booster. Se recomienda
repetirlos cada dos o tres afos, aun-
que la eficacia de esta estrategia no
ha sido demostrada. Las técnicas
basadas en el cuantiferon no estan
excluidas, pero deben usarse exclusi-
vamente en las puntuales situaciones
en las que estan indicadas.
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d. Realizacion de radiografia de torax si
no se ha realizado recientemente.

e. Administracion de las vacunas indi-
cadas.

f. Realizacion de informes de actuacion
y recogida de datos de forma infor-
matizada.

g. Revacunaciones futuras.

Para la buena marcha de este progra-
ma y conjunto de recomendaciones se
considera fundamental la coordinacion
entre los servicios de Reumatologia y de
Medicina Preventiva y Salud Publica de
cada centro y/o departamento.

VACUNAS SISTEMATICAS A ADMI-
NISTRAR EN TODOS LOS PACIENTES
Se debe considerar de forma sistematica
la vacunacion de gripe, neumococo,
tétanos-difteria, hepatitis B y triple viri-
ca, en todos los sujetos no inmunes a
estas enfermedades (tabla 3).

Vacuna frente a la Gripe

Existe numerosa bibliografia que reco-
mienda su administracion, aunque se pone
en duda su eficacia, que podria rondar en
torno al 70%. No obstante, al resultar una
vacuna segura, debe administrarse sin
excepcion a todos los pacientes inmunode-
primidos”®. La vacuna disponible es
Espaiia es una vacuna trivalente inactivada
cuyos serotipos estan basados en la epide-
miologia de la gripe del afio anterior en
ambos hemisferios geograficos. Es una
vacuna de la que existen varios preparados,
y cualquiera de ellos puede ser administra-
do en este tipo de pacientes. Existe una
vacuna tetravalente intranasal, de virus
vivos, que acaba de conseguir el permiso
de distribucion por la Comision Europea
para su administracion en nifios y adoles-
centes entre 24 meses y 18 afios, pero que
estd contraindicada en sujetos con inmuni-
dad comprometida. El momento adecuado
para su administracion es la camparia de
vacunacion anual, que suele distribuirse
entre los meses de octubre y marzo con
variaciones puntuales. El serotipo de la
gripe A es uno de los tres serotipos que
estan incluidos en la vacuna antigripal
desde 2010, por lo que la vacunacion fren-
te a esta enfermedad es sistematica en la
actualidad. Este tltimo punto resulta fun-
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TABLA 1

FARMACOS INMUNOMODULADORES Y SU EFECTO INMUNOSUPRESOR
INMUNOSUPRESORES NO INMUNOSUPRESORES

Glucocorticoides | Infliximab Rituximab AINES

Ciclofosfamida Adalimumab | Abatacept Sulfasalazina

Metotrexate Etanercept Tocilizumab 5—-ASA

ISEE Certolizumab | Belimumab Sales de Oro

Azatioprina Golimumab Alefacept Hidroxicloroquina

Ciclosporina A Anakinra Efalizumab Acitretina

Micofenolato Ustekinumab Fumarato

Tacrolimus

damental, ya que la EIA y la gripe A com-
parten grupos etareos de riesgo.

Vacuna frente a Neumococo

La edad avanzada, la comorbilidad y
la inmunodepresion son los factores que
mas predisponen al padecimiento de una
enfermedad invasiva por neumococo,
por lo que la vacunacién de estos pacien-
tes debe hacerse de forma sistematica®*.
Existen dos tipos de vacunas antineumo-
cocicas, una conjugada 13-valente (13V)
y una polisacarida 23-valente (23V). La
vacunacion debe iniciarse siempre con la
vacuna conjugada 13V, administrando en
situacion de inmunodepresion una dosis
de vacuna polisacarida 23V al menos 8
semanas después de la primera. Es reco-
mendable dar una tnica dosis de recuer-
do de vacuna 23V a los 5 afios de la pri-
mera dosis'**'*.

En caso de haber recibido alguna
dosis previa de vacuna 23V, es recomen-
dable dejar pasar al menos un afio entre la
dosis de 23V y la 13V, para evitar un
fenomeno de hiporrespuesta, y al menos
5 afios entre la primera y la segunda dosis
de vacuna polisacarida 23V, para mini-
mizar la aparicion de tolerancia inmune.

De la vacuna conjugada 13V no es
precisa la administracion de dosis de
recuerdo. Basta con una sola dosis para
crear inmunidad durante toda la vida™.

Vacuna frente a la Hepatitis B

Antes de la vacunacion de hepatitis B es
necesario comprobar el estado inmune del
sujeto a través de la titulacion de anticuer-
pos. Si el paciente no es inmune, se admi-
nistraran 3 dosis (0, 1 y 6 a 12 meses). Se

5]

comprobara el titulo de anticuerpos un mes
tras la tercera dosis y si no existe una res-
puesta inmune adecuada se administrara
otro ciclo completo con doble dosis'***.

En pacientes que ya hayan recibido un
ciclo completo de vacunacion afios atras y
no tengan anticuerpos protectores en el
momento de la valoracion, se recomienda
la administracion de una dosis de recuer-
do y medir la titulacion de anticuerpos 1
mes después. En caso de respuesta inmu-
ne adecuada no precisara de mas dosis de
recuerdo. Si, por el contrario, no hubiese
habido respuesta inmunoldgica adecuada
se completard un segundo ciclo completo
de vacunacion de 3 dosis.

Vacuna frente a Tétanos - difteria -
tosferina

La vacunacion de tétanos-difteria se
recomienda en todos los pacientes. Segun
el protocolo de vacunacion antitetdnica
publicado por el Ministerio de Sanidad,
Politica Social e Igualdad en 2009, se han
de administrar en total 5 dosis a lo largo de
la vida, y al menos una dosis de vacuna en
la edad adulta debe llevar componente de
tos ferina®. Los organismos internaciona-
les recomiendan administrar una dosis de
vacuna Tdpa cada 10 afios''*'%.

Vacuna frente a Sarampion

Numerosas publicaciones ponen de
manifiesto un aumento del riesgo y de la
gravedad del sarampion en pacientes
inmunodeprimidos, por lo que, en caso
de no existir contraindicaciones, deberia
administrarse esta vacuna antes de ini-
ciar tratamientos inmunosupresores en
los sujetos no inmunes"'**.
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TABLA 2

RECOMENDACIONES DE VACUNACION EN PACIENTES CON TRATAMIENTO INMUNOMODULADOR

Vacuna

1 de riesgo

Recomendacién en pacientes con EIA

Vacuna s o Notas
viva. o gravedad CDC SER OECC FAP | EULAR
@ (2 3 @ (€)
Hasta 5 dosis a lo largo de la vida. Al
TD, Tdpa No = Si Posible Si Si Si menos un recuerdo de Tdpa durante
la edad adulta
g Usar vacuna parenteral inactivada en
g No/Si _ . . . . Lo ,
Polio ) = Si Posible Si Si - no vacunados y en viajeros a paises
de riesgo
Se deben vacunar contactos cercanos
Triple virica Si 1 (Sarampion) Sife Sife Sife Sigt Si* que no hayan pasado la enfermedad.
No a pacientes
Dosis tinica vacuna conjugada y pos-
Neumococo No 1 Si Si Si - Si teriores dosis de vacuna polisacarida
al menos 8 semanas después
T No 1 Si Si Si Si Si Do§1§ apual. Contraindicada la vacu-
nacion intranasal
A pesar de 1 de riesgo en estos
Papilomavirus No 1 - Posible Si - Si pacientes, no existe una premisa
expresa de indicacion
Contraindicada durante el tratamien-
Varicela Si 1 Si* X Si* - X to. No hay indicacion expresa de dar
vacuna a pesar de riesgo aumentado
Recomendada sin restricciones. Al
Hepatitis B No 1 Si Si - - Posible | menos dos dosis antes de iniciar tera-
pia inmunomoduladora
Inmunodepresion severa dar inmu-
Hepatitis A No = - Posible - - Posible | noglobulinas. Leve — moderada dar
vacuna
Fiebre tifoidea Wigfed Desconocido - Posible/X - - - Wt veenion Wil erypenils pohsacarl-
(6) da en vez de vacuna oral viva
Solo en viajeros. Dar documento de
Fiebre amarilla Si Desconocido X X - - - exencion de vacunacion si trata-
miento ya iniciado
Encefahtls No = Si - - - - Solo en viajeros
japonesa
Vacuna tetravalente conjugada. Indica-
Meningitis No Desconocido Si Posible - - Posible | cion exclusiva para viajeros y pacien-
tes con determinada comorbilidad
Contraindicada para pacientes inmu-
TBC Si = X X - - X nocomprometidos, pero no en contac-
tos cercanos si se considera necesario
Colera Si Desconocido - - - - - Solo en viajeros
chefalltls No Desconocido . _ _ _ _ Sglo en viajeros. Usar con precau-
primaveral cion
Herpes Zoster Si ' _ ) _ _ Posible Sqlq plantear la vacunacion antes de
iniciar. No dar una vez iniciado
Haemophilus Solo administrar en situaciones de
. p No = Si - - - Posible | comorbilidad asociada (LES, asple-
influenzae B nia, ...)

K* No recomendada en pacientes inmunodeprimidos.

/

6]



ACTUALIDAD CIENTIFICA | [[IIHL]

Rev. Sociedad Val. Reuma. 2014, 5;3:3-10

_____ _REVISTA bELA

TABLA 3

'VACUNAS SISTEMATICAS EN PACIENTES CON TRATAMIENTO INMUNODEPRESO
Titulacion Ac " Antes de iniciar tto Después de iniciar
Vacuna 3 Recomendacion 3 . Notas
previa vac. inmunosupresor tto inmunosupresor
.. Administrar hasta Almenos 1 dosis de vacuna
: army g Administrar hasta .
Tétanos/difteria No Recomendada completar 5 con componente de tosferina
completar g
dosis/vida en la edad adulta
Vacunacion anual. Vacunacion anual. 3 q .
g ] ] Virus vivos. Aun no comer-
Gripe No Recomendada Evitar vacunas de Evitar vacunas de v o
. : . . cializada en Espaiia
virus vivos virus vivos
a
- : 3 dosis 0 m, 3 dosis 0 m, Comp rqbarAc Imcsiras 3
Hepatitis B Si Recomendada | dosis. Sino respuesta dar ciclo
my6-12m Imy6-12m .
completo de doble dosis
Vacunar con 13V'y Vacunar con 13V'y Siempre dar 1 dosis con conju-
Neumococo No Recomendada booster con 2 dosis booster con 2 dosis gada 13v y recuerdo con poli-
de 23v de 23v sacarida 23v a las 8 semanas
Sarampion Si Recomendada Omylm No administrar Inmunosupresor

La vacuna del sarampion solo esta dis-
ponible como triple virica (sarampion,
rubeola, parotiditis). Al tratarse de una
vacuna de virus vivos, no puede adminis-
trarse después de haber iniciado el trata-
miento inmunosupresor, siendo necesario
dejar pasar al menos 4 semanas tras la
vacunacion, antes de iniciar el tratamiento
inmunosupresor. Antes de la vacunacion,
es necesario comprobar el estado inmune
del sujeto a través de la titulacion de anti-
cuerpos. Si la titulacion es negativa y el
paciente ha sido vacunado previamente,
en cualquier momento, se administrara
una sola dosis. Si la titulacion es negativa
y el paciente nunca ha sido vacunado se
administraran dos dosis (0 y 1 m). Tam-
bién se deben vacunar contactos cercanos
de los pacientes que no hayan pasado la
enfermedad"*®.

VACUNAS NO SISTEMATICAS, A
CONSIDERAR EN CASOS PARTICU-
LARES (tabla 4)

Vacuna frente al Meningococo

El proceso de vacunacion sistematica
frente a meningococo C supuso un cambio
importante en la epidemiologia de esta
enfermedad. Existen varios serotipos de
meningococo capaces de causar la enfer-
medad, si bien es cierto que el serotipo
mas frecuente en Espaiia es el serotipo B,
seguido en frecuencia por el serotipo C y

menos frecuentemente por los serotipos Y,
WyA?. De este modo, sera recomendable
la administracion de vacuna conjugada al
menos frente a meningitis C, de la que es
necesario una unica dosis a lo largo de
toda la vida. Existe una vacuna conjugada
tetravalente frente a serotipos A, C,WeY,
que podria administrarse en estos pacien-
tes, y también en caso de viajes de riesgo a
zonas endémicas™".

Se trata de una vacuna de tipo inactiva-
da, por lo que no hay inconveniente algu-
no para su administracion antes, durante,
o después de iniciada la terapia inmuno-
depresora, si bien por eficacia vacunal se
recomienda su administracion antes de
iniciar el tratamiento. Existe una vacuna
frente al serotipo B, recientemente apro-
bada por la Agencia Europea del Medica-
mento (EMA) y de uso exclusivo hospita-
lario, que podria tener su indicacion en
este tipo de pacientes en un futuro.

Esta vacuna es recomendable admi-
nistrarla en pacientes con lupus eritema-
toso sistémico”*, déficit de comple-
mento, hipogammaglobulinemia, asple-
nia, hiposplenia o en sujetos que hayan
tenido contacto con pacientes de enfer-
medad invasora por meningococo.

Vacuna frente a la Hepatitis A

Aunque el padecimiento de una
hepatitis A aguda no produce, en gene-

171

ral, un aumento en la gravedad de la
EIA, si que esta indicada la vacunacion
en determinadas condiciones de ries-
go™¥. La vacuna de hepatitis A puede
administrarse de forma individual, o
asociada al VHB en una misma inocula-
cion. A las 2-4 semanas de la adminis-
tracion se produce una respuesta inmu-
ne adecuada en mas del 95% de los
pacientes, aunque en pacientes inmuno-
deprimidos se han observado respuestas
inadecuadas. Es una vacuna inactivada
que se administra en dos dosis, alos 0y
a los 6-12 meses. Antes de su adminis-
tracion, se recomienda realizar cribado
serologico (determinacion de Ig G) a los
pacientes mayores de 40 afios. Los
menores de esta edad pueden vacunarse
sin realizar estudio serologico previo.
También se requiere una titulacion de
anticuerpos a las 4 semanas de la segun-
da dosis y, en caso de resultar negativa,
precisara de una unica dosis de refuerzo.
Los pacientes que hayan obtenido
una titulaciéon protectora en algin
momento de la vida no precisan un
nuevo ciclo de vacunacion, ya que esta
vacuna genera inmunidad de por vida.
Haber padecido la enfermedad genera
inmunidad también de forma perpetua.
Otros grupos de riesgo que precisan
de la vacunacion son los varones homo-
sexuales o heterosexuales con practicas
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TABLA 4

OTRAS VACUNAS A CONSIDERAR EN PACIENTES CON TRATAMIENTO INMUNODEPRESOR

Titulacion Ac < Antes de iniciar tto | Después de iniciar
Vacuna 3 Recomendacion 5 3 Notas
previa vac. inmunosupresor tto inmunosupresor
. . Valorar administrar tetrava-
Meni N R dada! Vacuna conjugada C | Vacuna conjugada C lent 1ead Bt
eningococo [} ecomendada en dosis (mica en dosis émica ente conjugada en viajeros a
zonas de riesgo
.. . . a5 . ] Comprobar Ac 1 mes tras 2*
Si titulacion negativa | Si titulacion negativa dosisp Si no respuesta dar
Hepatitis A Si Recomendada’ dar2 dosisenOmy |[dar2dosisenOmy S P i
6-12m 6-12 m d9s1s unica Qle recperdo y soli-
citar nueva titulacion dosis
En la edad adulta tan solo es
Haemophilus P s necesario administrar una
. P No Recomendada® Dosis unica Dosis unica g I
influenza B dosis. Si ha recibido la vacuna
en la infancia no es necesaria
Inyectable inactiva- | Inyectable inactiva- Solo aplicable a viaieros a
Poliomielitis No Recomendada?* da. Una dosis en la da. Una dosis en la aisesI()ie e — J
edad adulta edad adulta P g
Inyectable inactivada. | Inyectable inactivada. | Solo financiada e incluida en
Papilomavirus No Recomendada® Tres dosis en 0 m, Tres dosis en 0 m, calendario vacunal en nifias a
1-2my6m 12my6m la edad de 14 afios
2 dosis separadas con
al menos un mes € ini- Contraindicada durante el tra-
. ciar medicacion .. tamiento. No hay indicacion
Varicela No Recomendada® . No administrar Yy
inmunomoduladora al expresa de dar vacuna a pesar
menos 4 semanas tras de riesgo aumentado
vacunacion completa
Unica dosis  iniciar Vacuna de virus vivos. Con-
medicacion inmuno traindicada en pacientes
N .. inmunodeprimidos por cual-
Herpes Zoster No Recomendada moduladora al menos | No administrar nunodeprinudos pot cuak
4 Somanas tras vact quier via. La tnica 1nd1§ac1on
nacién completa por ficha técnica es pacientes
P mayores de 50 afios

' Administrar en paciente con lupus eitematoso sistémico, deficiencias en el complemento, hipogammaglobulinemia, asplenia-hipoesplenia
0 contacto con casos de enfermedad invasora por Meningococo C.
? Administrar en personas nacidas después de 1960 que pertenezcan a alguno de los siguientes grupos de riesgo:
- Viajes a zonas de riesgo de alta-media endemia de enfermedad.
- Usuarios de drogas por via parenteral.
- Varones homosexuales o heterosexuales con practicas de riesgo.
- Cuidadores de pacientes ingresados en Instituciones socio-sanitarias.
- Trabajadores de determinado tipo de laboratorios.
- Hepatopatia cronica por VHB o VHC.
- Receptores de transfusiones o hemoderivados de forma repetida.
- Trabajadores en contacto con aguas residuales no tratadas.
? Pacientes con lupus eritematoso sistémico, asplenia, anemia de células falciformes, pacientes infectados por VIH (sintomaticos o no),
EPOC, o con déficit de inmunidad humoral.
* Solo valorar vacunacion si se duda de administracion correcta durante la infancia y viaje a zonas con casos documentados de poliomielitis.
* Es una vacuna con indicacion ideal de mujeres sin contactos sexuales previos. Por ficha técnica se pueden vacunar mujeres de hasta 26 afos.
v Indicada si no hay antecedente clinico de haber padecido la enfermedad o se dispone de analitica con IgG (-).

/

de riesgo, los usuarios de drogas por via
parenteral, pacientes con hepatopatia
créonica por VHB o VHC, cuidadores de
pacientes ingresados en instituciones
sociosanitarias, o los receptores de
transfusiones de hemoderivados de
forma repetida, entre otros.

Vacuna frente a Haemophilus
influenzae tipo B

Si bien se trata de un patdgeno mas fre-
cuente en nifios menores de 5 afios, apare-
ce también en la edad adulta, en forma de
enfermedad invasiva, en pacientes con

comorbilidad asociada'*. Se trata de una

8]

vacuna conjugada que precisa de una
unica dosis si se administra en la edad
adulta. Si el paciente ha recibido la vacu-
na durante la edad infantil, no es precisa
su administracion en el adulto.

Esta indicada en pacientes con lupus
eritematoso sistémico, asplenia, anemia
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de células falciformes, infectados sinto-
maticos o no por VIH, EPOC o con défi-
cit de inmunidad humoral. Es una vacu-
na inactivada, por lo que no existen ries-
gos para su administracion, incluso
durante el tratamiento inmunodepresor.

Vacuna frente a la Poliomielitis

La vacunacion masiva frente a la
poliomielitis lleg6 a Espafia en 1964, por
lo que los nacidos a posteriori deberian
estar todos correctamente vacunados
frente a esta enfermedad. La cobertura
vacunal en Espafia es superior al 90% y
no se registran casos de poliomielitis en
nuestro pais desde 1989. Los tinicos ries-
gos de contraer esta enfermedad son: visi-
tar algin pais endémico, o por contacto
con algiin caso importado™’'. Cuando
esté indicada, debe administrarse en la
edad adulta una tnica dosis de vacuna
inyectable inactivada. No se debe emple-
ar la vacuna oral de virus vivos atenuados.

Vacuna frente al Papilomavirus

En un estudio de 2006 se observo que
la prevalencia de displasia cervical en
mujeres afectas de EIA en tratamiento
inmunosupresor era del 18-42%, frente
al 5-7% de las pacientes sanas*. Por
ello, parece apropiado administrar esta
vacuna si se cumplen las premisas gene-
rales para ello. Su indicacion es ideal en
nifias menores de edad que atn no han
tenido contacto sexual alguno, si bien,
segln la ficha técnica, se puede vacunar
hasta mujeres de 26 afios. Actualmente
estd incluida en el calendario vacunal
oficial en nifias, a los 14 afos de edad,
administrandose 3 dosis de vacuna inac-
tivada a los 0 meses, 1-2 meses y 6
meses. Segun un estudio publicado en
diciembre de 2013 no se ha encontrado
mayor asociacion entre efectos adversos
y vacunacion comparando pacientes
con o sin inmunodepresion’®.

Vacuna frente a la Varicela

Se trata de una vacuna de virus vivos,
por lo que esta contraindicada en aque-
llos pacientes que ya hayan iniciado tra-
tamiento inmunosupresor. En caso de ser
empleada hay que dejar pasar al menos 4
semanas entre su administracion y el ini-

cio de la terapia inmunosupresora'®”. Se
administra en dos dosis, separadas al
menos un mes entre ambas. Si bien no
hay indicacion expresa de su administra-
cion en pacientes con EIA, deberia plan-
tearse en todos los que vayan a iniciar
terapia inmunosupresora, siempre y
cuando no tengan historia de haber pade-
cido la enfermedad o se disponga de una
analitica con IgG positiva.

Vacuna frente al Herpes zoster

Es una vacuna de virus vivos, por lo
que su administracion estéd restringida a
las situaciones en las que la inmunidad
del paciente no se halle comprometida'®*.
Requiere de una tinica dosis, y es necesa-
rio dejar transcurrir al menos 4 semanas,
tras su administracion, para iniciar la tera-
pia inmunosupresora. La tinica indicacion
de esta vacuna, seglin la ficha técnica, es a
pacientes mayores de 50 aflos, y esta reco-
mendada a todos los potenciales pacien-
tes que vayan a tener riesgo de padecer
algin grado de inmunodepresion, por lo
que su administracion en los pacientes
afectos de EIA es adecuada.

OTRAS CONSIDERACIONES

La vacunacion de los convivientes es otro
factor clave para evitar el desarrollo de
episodios infecciosos en el paciente
inmunodeprimido. Seria recomendable la
administracion anual de vacuna antigripal
a estos convivientes, asi como vacunar
frente a sarampiodn, rubeola, parotiditis y
varicela a aquellos no inmunes'.

Otro tema de gran interés es el de la
vacunacion de recién nacidos de madres
afectas de EIA que estén en tratamiento
con inmunosupresores que atraviesan la
barrera placentaria, como pueden ser los
tratamientos biologicos anti-TNF, que
han sido detectados en sangre de lactan-
tes hasta 6 meses después del nacimien-
to. En estos recién nacidos esta contrain-
dicada la vacunacion frente al rotavirus,
al tratarse de una vacuna de virus vivos
atenuados®. Se ha confirmado el paso
transplacentario de infliximab y adali-
mumab, que pueden alcanzar concentra-
ciones plasmaticas en el nifio hasta un
150% mayor que en sus madres. A dife-
rencia de los farmacos previos, parece
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ser que los niveles de certolizumab en
sangre periférica y de cordon del recién
nacido fueron sélo del 3,9% respecto a
la madre, por lo que podria considerarse
en algunos casos concretos, si fuera
absolutamente necesario, la vacunacion
con vacuna de rotavirus en recién naci-
dos de madres que estan expuestas a cer-
tolizumab*’.

La vacunacion de pacientes viajeros
azonas de riesgo de determinadas enfer-
medades deben seguir los mismos prin-
cipios que para el resto de los pacientes,
tratando de evitar, en la medida de lo
posible, la administracion de vacunas de
microorganismos vivos. En el caso de la
fiebre amarilla, que es la unica vacuna
de este tipo que pudiera ser de adminis-
tracion obligatoria para poder acceder a
determinados paises, esta contraindica-
da su administracion en estos pacientes,
por lo que en estas situaciones es nece-
saria la realizacion de un certificado ofi-
cial de exencién de vacunacién por
parte de los Centros de Vacunacion
Internacional (CVI). Para el resto de las
vacunas se recurrira a las vacunas inac-
tivadas, que podran ser administradas
sin riesgo afiadido. No debemos olvidar
incidir en el cumplimiento exhaustivo
de las medidas de prevencion durante el
viaje, por un posible descenso de la acti-
vidad inmune de la vacuna'**.

El proceso de vacunacion del pacien-
te pediatrico afecto de EIA debe seguir
las mismas consideraciones que la vacu-
nacion del adulto, pero creemos conve-
niente la realizaciéon de un documento
especifico al respecto debido a la gran
cantidad de particularidades que existen
en este grupo de edad.

CONCLUSIONES

La colaboracioén entre sociedades cienti-
ficas se hace cada vez mas importante
para asegurar una adecuada atencion al
paciente, con criterios de calidad y segu-
ridad. Del fruto de la colaboracion de la
SVR y la SVMPSP surge el presente
documento que pretende servir de ayuda
para mejorar la seguridad del paciente a
través de un programa de vacunacion
exhaustivo y adecuado de pacientes con
tratamiento inmunosupresor.
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Los pacientes con EIA presentan un
mayor riesgo de enfermedades infeccio-
sas que son inmunoprevenibles. Las
vacunas inactivadas son seguras y, gene-
ralmente efectivas, en pacientes en trata-
miento inmunosupresor. Las vacunas de
microorganismos vivos atenuados estan
contraindicadas una vez se ha instaurado
el tratamiento inmunosupresor.
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INTRODUCCION

La monitorizacion terapéutica de farma-
cos biologicos tiene como finalidad la
optimizacion del tratamiento mediante
el mantenimiento de una concentracion
sérica efectiva del farmaco en el tiempo,
asegurando que se alcanzan y se mantie-
nen las concentraciones terapéuticas y
evitando que se superen concentracio-
nes potencialmente toxicas'.

En este sentido, el conocimiento y el
manejo de la inmunogenicidad de los
distintos tratamientos bioldgicos repre-
senta un instrumento util no solo en la
optimizacion de las estrategias terapéu-
ticas de cada farmaco, sino también en
el disefio de modelos predictivos de res-
puesta e incluso en la personalizacion de
la terapia, puesto que la aparicién de
anticuerpos frente a los fArmacos anti-
TNF, se ha asociado con la pérdida de
eficacia del tratamiento y la aparicion de
efectos secundarios’.

En el caso particular de adalimumab
(ADL), esta ampliamente descrito que
la produccion de anticuerpos anti-adali-
mumab (AAA) neutraliza la actividad
bioldgica de lamolécula y supone la for-

macion de complejos farmaco-anticuer-
po que aceleran el aclaramiento del far-
maco, llevando a concentraciones séri-
cas subterapéuticas y a un fracaso del
tratamiento’.

Los ensayos mas empleados en la actua-
lidad en la monitorizacion de ADL se
basan en la metodologia ELISA (enzy-
me-linked immunosorbent assay) por su
facilidad de implementacion en los
laboratorios clinicos. Presentan una sen-
sibilidad y especificidad elevadas, aun-
que cuentan con la limitacion de que la
presencia de farmaco en la muestra
interfiere en la determinacion de inmu-
nogenicidad, pudiendo provocar resul-
tados falsos negativos*.

Presentamos el caso de una paciente en
la cual la aplicacion de la disociacion
acida nos permitié salvar esta interfe-
rencia y anticiparnos en la deteccion de
AAA meses antes de detectar su positi-
vizacion con la técnica estandar.

DESCRIPCION DEL CASO

Mujer de 67 afios diagnosticada de
espondilitis desde hace 35 afios. Habia
seguido tratamientos previos exclusiva-
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mente con AINE. Inicia tratamiento con
ADL 40 mg/14 dias. Como parte del
protocolo de optimizacion del trata-
miento con farmacos bioldgicos segui-
do en nuestro centro, a los 6 meses se
solicita la determinacion de niveles séri-
cos de ADL y de AAA, resultando en
una concentracion de 0,513 mg/Ly <3,5
UA/mL, respectivamente, coincidiendo
con un BASDALI 4. Se decide mantener
el tratamiento con ADL insistiendo a la
paciente en el correcto cumplimiento
terapéutico. En los siguientes controles
3y 4 meses despugs, la paciente presen-
taba un BASDAI 5 y la concentracion
sérica de ADL se cuantificé en 1,537 y
1,287 mg/L, continuando indetectable
la deteccion de AAA.

Dada la concentracion sérica de ADL
infraterapéutica, las tres muestras fue-
ron analizadas para AAA tras someter-
las a un pre-tratamiento acido. El proce-
dimiento de disociacion acida consistio
en la incubacion durante 15 minutos a
temperatura ambiente de 20 pL de
muestra con 100 pL de é4cido acético
300 mM y posterior neutralizacion con
31 pLde Tris 1 M y ajuste a una dilucion
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final 1:10 con el diluyente del ensayo.
Se obtuvo una titulaciéon de AAA de 86,
45y 58 UA/mL, respectivamente.

Ante el empeoramiento de su situacion
clinica se decidi6 un cambio de trata-
miento a golimumab. Transcurridas seis
semanas desde la suspension de ADL,
considerado tiempo suficiente para el
lavado del farmaco (aclaramiento pro-
medio estimado 85,6 mL/h, semivida
29,7 h), se pudo confirmar la elimina-
cion completa de ADL (<0,024 mg/L) y
la presencia de un titulo bajo de AAA
(48 UA/mL).

DISCUSION

La monitorizacion en suero de las con-
centraciones de farmaco biologico y de
los anticuerpos anti-farmaco contribuye
a mejorar la dosificacion personalizada
y la seleccion del farmaco, de ahi que
esta practica se haya ido afianzando en
los Gltimos afos en la practica clinica’.
La medicion de niveles valle de ADL
correlaciona positivamente con la res-
puesta clinica, y un nivel bajo, una vez
descartado el posible incumplimiento
terapéutico, puede ser un indicador de
formacion de anticuerpos. Por ello, para
reducir los costes del ensayo, solo se
recomienda analizar los AAA cuando el
nivel de farmaco sea bajo o indetecta-
ble'.

Existen diferentes ensayos comerciales
disponibles para la monitorizacion de
ADLy de AAA. El ensayo Promonitor”
(Proteomika S.L., Derio. Vizcaya) se
basa en el disefio de ELISA de captura
para ADL y ELISA puente para AAA,
de manera que so6lo detecta AAA libres,
no formando complejos con ADL. Asi,
los AAA son detectados en ausencia de
farmaco detectable, por lo que es proba-
ble que se infraestimen cuando los nive-
les de ADL exceden la produccion de
AAA®. Es por ello que, para que el
efecto de esta interferencia sea minimo
se recomienda que las mediciones se
hagan en el momento en que se supone
que los niveles de firmaco son mas
bajos (nivel valle), previo a la adminis-
tracion de la siguiente dosis®.

Oftra estrategia propuesta por algunos
autores para reducir esta interferencia del
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ELISA puente, consiste en el analisis de
las muestras con una concentracion baja
de farmaco tras un procedimiento de aci-
dificacion, con el que se consigue romper
las uniones farmaco-anticuerpo, liberan-
do anticuerpos libres que ya serian detec-
tables con el ensayo. Es decir, el pre-tra-
tamiento acido de las muestras aumenta
la sensibilidad del ensayo de deteccion de
anticuerpos anti-farmaco disgregando
posibles complejos farmaco-anticuer-
poo,lo.

En nuestro centro, durante 3 afios, la
monitorizacion de la concentracion tera-
péutica de ADL y de su inmunogenici-
dad se ha evaluado en 238 muestras pro-
cedentes de 116 pacientes con diferentes
indicaciones, encontrando que, con la
técnica analitica estandar y bajo el
esquema de tratamiento de manteni-
miento, se detectan AAA en el 14,7% de
nuestros pacientes (n=17), coincidiendo
siempre con un nivel de ADL indetecta-
ble.

Sin embargo, considerando el analisis
retrospectivo tras disociacion acida de
todas las muestras de pacientes con un
nivel de ADL infraterapéutico'? que,
ante la falta de respuesta clinica, y una
vez descartado el posible incumpli-
miento terapéutico, cambiaron de trata-
miento sin evidencia de AAA con la téc-
nica estandar, el porcentaje de pacientes
con AAA se incrementa al 20,7%
(n=24).

En estos siete casos adicionales, la apli-
cacion de la disociacion acida nos per-
mitid objetivar la causa del nivel bajo de
ADL de manera precoz y con su detec-
cion, orientar el cambio de farmaco bio-
logico.

Recientemente se han desarrollado dife-
rentes técnicas que permiten la determi-
nacion simultdnea de farmaco y anti-
cuerpo anti-farmaco en la misma mues-
tra independientemente de los niveles
de farmaco'>'". Se trata de analisis com-
plejos y de técnicas costosas y poco
accesibles salvo para grandes laborato-
rios dedicados a la investigacion clinica.
Ademas, de los estudios en los que se ha
investigado la presencia de AAA
mediante estas técnicas, de manera
indiscriminada en todos los pacientes

|12

independientemente del nivel de ADL,
se desprende que esta estrategia tiene
poco sentido, a no ser que se trate de
pacientes en los que se observe un nivel
bajo de ADL, puesto que la deteccion de
AAA no se relaciona con una reduccion
de la respuesta clinica dado que la
mayoria de pacientes siguen mantenien-
do una concentracion terapéutica de
ADL en sangre. Es decir, la presencia de
anticuerpos anti-farmaco no necesaria-
mente supone la ausencia de accion
terapéutica final del farmaco, ya que
ésta depende del equilibrio entre los
niveles de farmaco y los niveles de anti-
cuerpo anti-farmaco para obtener resul-
tados clinicos.

Con la aplicacion de la disociacion
acida tampoco se garantiza la ausencia
de AAA en caso de resultados negati-
vos, puesto que se trata de un procedi-
miento con ciertas limitaciones: como
son su falta de estandarizacion y por
tanto de reproducibilidad, la posibilidad
de que aunque se liberen AAA éstos se
desnaturalicen por el medio acido, o que
se trate de anticuerpos de baja afinidad
que puedan perderse en los pasos de
lavado del ELISA, la probable re-aso-
ciacion de complejos en el paso de neu-
tralizacion y, sobre todo, su rendimiento
dependiente del balance entre la con-
centracion de farmaco y de anticuerpo
presente en la muestra®"”.

En los casos en que se descarte un posi-
ble incumplimiento terapéutico y no se
demuestre la existencia de AAA incluso
tras la acidificacion de las muestras, han
de evaluarse otros factores que explican
la heterogeneidad en la farmacocinética
interindividual y que pueden contribuir
a un nivel bajo de ADL: como el indice
de masa corporal (IMC), puesto que a
mayor IMC se asocia con un mayor
volumen de distribucion central; el
sexo, que afecta al volumen de distribu-
cion y a la semivida del farmaco, con
semividas mas cortas en mujeres; o la
inflamacidén sistémica, caracterizada
por una PCR elevada y baja albumina,
que puede provocar un aclaramiento
acelerado debido a un aumento del cata-
bolismo del farmaco mediado por el sis-
tema reticulo-endotelial .
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CONCLUSION

La monitorizacion de inmunogenicidad
en pacientes con niveles infraterapéuti-
cos de ADL, siguiendo un protocolo de
acidificacion, nos ha permitido detectar
de manera precoz la presencia de AAA
en estos pacientes contribuyendo a la
optimizacion del tratamiento. La aplica-
cion de la disociacion acida tiene un
valor predictivo puesto que proporciona
informacion sobre la respuesta inmune
frente a ADL en presencia de bajas con-
centraciones del farmaco, alertandonos
sobre una futura reduccion de la res-
puesta clinica. Ademas, evidenciar la
presencia de AAA puede ser muy ttil a
la hora de decidir cual es el tratamiento
mas adecuado en pacientes con un pri-
mer fallo a un determinado anti-TNF,
puesto que su presencia no contraindica
el cambio entre medicamentos de la
misma clase.

BIBLIOGRAFIA

1.- Zandvliet ML, van Bezooijen JS, Bos MA,
Prens EP, van Doorn M, Bijen I, et al. Monito-
ring antigen-specific biologics: current kno-
wledge and future prospects. Ther Drug Monit
2013;35:588-94.

2.- Garcés S, Demengeot J, Benito-Garcia E.
The immunogenicity of anti-TNF therapy in

immune-mediated inflammatory diseases: a
systematic review of the literature with a meta-
analysis. Ann Rheum Dis 2012;0:1-9.

3.- Pouw MF, Krieckaert CL, Nurmohamed MT,
van der Kleij D, Aarden L, Rispens T, et al. Key
findings towards optimising adalimumab treat-
ment: the concentration-effect curve. Ann
Rheum Dis Published Online First: 10 Dec 2013.
doi: 10.1136/annrheumdis-2013-204172.

4.- Aarden L, Ruuls SR, Wolink G. Immunoge-
nicity of anti-tumor necrosis factor antibodies-
toward improved methods of anti-antibody
measurement. Curr Opin Immunol 2008,
20:431-435.

5.- Garcés S, Antunes M, Benito-Garcia E, da
Silva JC, Aarden L, Demengeot J. A prelimi-
nary algorithm introducing immunogenicity
assessment in the management of patients with
RA receiving tumour necrosis factor inhibitor
therapies. Ann Rheum Dis 2013. Published
Online First: 11 May 2013. doi:10.1136/annr-
heumdis-2013-203296.

6.- Llinares Tello F, Rosas Gomez de Salazar J,
Senabre Gallego JM, Santos Soler G, Santos
Ramirez C, Salas Heredia E, et al. Analytical
and clinical evaluation of a new immunoassay
for therapeutic drug monitoring of infliximab
and adalimumab. Clin Chem Lab Med
2012;50:1845-7.

7.- Ruiz-Argiiello B, Ruiz del Agua A, Torres
N, Monasterio A, Martinez A, Nagore D. Com-
parison study of two commercially available
methods for the determination of infliximab,
adalimumab, etanercept and anti-drug antibody
levels. Clin Chem Lab Med 2013;51:e287-9.
8.- van Schouwenburg P, Rispens T, Wolbink
G. Immunogenicity of anti-TNF biologic thera-
pies for rheumatoid arthritis. Nat Rev Rheuma-

|13 ]

Rev. Sociedad Val. Reuma. 2014, 5;3:11-13

tol 2013;9:164-72.

9.- Lofgren JA, Wala I, Koren E, Swanson SW,
Jing S. Detection of neutralizing anti-therapeu-
tic protein antibodies in serum or plasma sam-
ples containing high levels of the therapeutic
protein. J Immunol Methods 2006;308:101-8.
10.- Patton A, Mullenix MC, Swanson SJ,
Koren E. An acid dissociation bridging ELISA
for detection of antibodies directed against the-
rapeutic proteins in the presence of antigen. J
Immunol Methods 2005;304:189-95.

11.- Rosas J, Llinares-Tello F, Senabre JM,
Santos-Soler G, Santos-Ramirez C, Salas E, et
al. Evaluation of anti-TNF levels and anti-TNF
antibodies in rheumatic diseases treated with
infliximab and adalimumab; results from a
local registry. [Abstract]. Ann Rheum Dis
2011;63 (Suppl 10):S2211.

12.- Rosas J, Llinares-Tello F, de la Torre I,
Valor L, Barber X, Santos-Ramirez C, et al.
Clinical usefulness of serum level of adalimu-
mab, in patients with rheumatoid arthritis.
[Abstract]. Ann Rheum Dis 2013;72(Suppl
3):S333.

13.- van Schouwenburg PA, Krieckaert CL,
Rispens T, Aarden L, Wolbink GJ, Wouters D.
Long-term measurement of anti-adalimumab
using pH-shift-anti-idiotype antigen binding
test shows predictive value and transient anti-
body  formation. Ann Rheum  Dis
2013;72:1680-6.

14.- Butterfield AM, Chain JS, Ackermann BL,
Konrad RJ. Comparison of assay formats for
drug-tolerant immunogenicity testing. Bioa-
nalysis 2010;2:1961-9.

15.- Dirks NL, Meibohm B. Population phar-
macokinetics of therapeutic monoclonal anti-
bodies. Clin Pharmacokinet 2010;49:633-59.



Rev. Sociedad Val. Reuma. 2014, 5;3:14-38

PROGRAMA

VIERNES 7DE MARZO

09.15-10.00 h. ACREDITACION Y ENTREGA DE DOCU-
MENTACION

10.00-11.30 h. MESA SOBRE DOLOR CRONICO Y
REUMATISMOS DE PARTES BLANDAS

Moderadores: Dr Ricardo Ruiz de la Torre y Dr Francisco
Pérez-Torres

* Diagnostico y actitud del reumatdlogo

Dr Antonio Gracia. Reumatologta, H. Sagunto

* Neurobiologia del dolor y tratamiento farmacoldgico

del dolor crénico

Dra Arantxa Conesa. Reumatologia, H. Clinico Valencia

* Principales técnicas intervencionistas

Dr Carlos Tornero. Anestesista, Unidad del dolor, H. Clini-
co-Malvarrosa. Valencia
11.30-12.00 h. CAFE
12.00-13.30 h. LAIMPORTANCIA DE LA IMAGEN EN
REUMATOLOGIA

Moderadores: Dr Julio Palmero y Dr Juanjo Alegre

* Técnicas de imagen en vasculitis

Dr Antonio Alvarez de Cienfuiegos. H. Orihuela

¢ EspA precoz y axial pre-RX

Dra Paz Martinez. H. Elda

¢ La ecografia carotidea en la identificacion del riesgo
CV en pacientes con AR

Dra Montserrat Robustillo. H La Plana Castellon
13.30-15.30 h. COMIDA
15.00-1530 h. ACREDITACION Y ENTREGA DE
DOCUMENTACION. COLOCACION DE POSTERS
15.30 h. INAUGURACION
15.30-17.00 h. COMUNICACIONES ORALES Y
DOCENCIAMIR

Moderadores: Dra Vega Jovani y Dr JL Andreu

¢ Caso clinico: Sdr febril con dolor y tumefaccién de la
eminencia hipotenar en paciente con EA

JLE Oller. Residente R3 Reumatologia, H. Peset

+ Caso clinico: Paciente de 42 afios con Vasculo-Bechet

Jose Antonio Bernal Vidal. ResidenteR3 Reumatologia, H.
G. Alicante

* PROYECTO REUMEVAL: sistema online para eva-
luacion docente de las rotaciones MIR en Reumatologia

Dr Miguel A Belmonte. Reumatologia, H. G. Castellon
COMUNICACIONES ORALES:

¢+ EXPERIENCIADEL H.U.P. LAFE ENELUSO DE
18F-FDG PET/CT EN PATOLOGIA REUMATICA

Feced Olmos C, Negueroles Albuixech R, Chalmeta Ver-
dejo I, Sopena Novales P, Ivorra Cortés J, Gonzalez Puig L,
Grau Garcia E, Molina Almela C, Martinez Cordellat I, Mufidz
Guillén ML, Nuiez-Cornejo Piquer C, Valero Sanz JL, Alca-
fiiz Escandell C, Roman Ivorra JA. (H.U.P. La Fe. Valencia)

+ ESTRATIFICACION MEDIANTE ECOGRAFiA
DEL RIESGO CV EN PACIENTES CON AR: RESUL-
TADOS DE UNA POBLACION DE LEVANTE

Robustillo Villarino M, Gil Latorre F, Rodilla Sala E, Mar-
tinez Ferrer A, Ybatiez Garcia D, Valls Pascual E, de la More-
na-del-Barrio 1, Oller Rodriguez JE, Vicens Bernabeu E, Ver-
gara C, Feced Olmos CM, Alegre Sancho JJ. (H. Universitario
Dr Peset. H. General de Sagunto)
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+ CONTRIBUCION A LA SOSTENIBILIDAD
MEDIANTE UN PROGRAMA DE OPTIMIZACION
DE DOSIS DE BIOLOGICOS

Rueda Cid A, Calvo Catala J, Campos Fernandez C, Pastor
Cubillo MD, Glez-Cruz Cervellera MI, Beltran Catalan E
(Servicio de Reumatologia y Metabolismo Oseo. H. General
Universitario. Valencia)

¢ PREVALENCIA DE SINOVITIS ECOGRAFICA
ENPACIENTES CONARY AP QUE RECIBEN TRATA-
MIENTO ANTI TNF CON PAUTA DE ADMINISTRA-
CIONALARGADA

Senabre-Gallego JM', Rosas J', Salas-Heredia E', Santos-
Soler G', Llinares-Tello F*, Santos-Ramirez C°, Sanchez-
Barrioluengo M, Barber X’, Ortega R, Pons A, Cano C,
Lorente M*y Grupo AIRE-MB. 'Seccion de Reumatologa. H.
Marina Baixa. Villajoyosa. Servicio de Laboratorio. H. Mari-
na Baixa. Villajoyosa. *Seccion de Reumatologia. H. Marina
Salud. Denia. ‘INGENIO (Instituto de Gestion de la Innova-
cion y del Conocimiento) (CSIC [Consejo Superior de Investi-
gaciones Cientificas]-UPV) Universitat Politécnica de Valén-
cia. Valencia. °CIO (Centro de Investigacion Operativa)-UMH
(Universidad Miguel Hernandez) Elche. ‘Enfermeria de Reu-
matologia. H. Marina Baixa. Villajoyosa.
17.00-17.45 h. SESION POSTERS Y CAFE
17.45-1845 h. NUESTRA IMPLICACION EN EL MUNDO
LABORALDEL PACIENTE REUMATICO

Moderadores: Dr. José A. Romén y Dra Pilar Trénor

* La patologia reumatolgica, perspectivas: discapacidad,
incapacidad y especial sensibilidad para el trabajo

Dr Joaquin Andani. Inspector Médico, Riesgos Laborales
HUP LaFe

¢ Programa de intervencién temprana en las incapacida-
des temporales de origen musculoesquelético

Dra Clara Molina. Reumatologia H.U.P. La Fe. Proyecto IT
1845-19.45 h. ESPONDILOARTRITIS Y ENFERME-
DADES RELACIONADAS

Moderadores: Dra Cristina Ferndndez-Carballidoy DraM
Angeles Martinez

* Aspectos practicos de la psoriasis relacionada con la
APs/EspAs

Dr Conrad Pujol. Dermatologia, H.U.P. La Fe

¢ Enfermedad inflamatoria intestinal cronica en
pacientes con EspA

Dr Minguez. Med. Digestiva, H. Clinico Valencia

SABADO 8 DEMARZO
09.00-09.30 h. RECOMENDACIONES DE LA SOCIE-
DAD VALENCIANA DE REUMATOLOGIA (SVR) Y
DE LA SOCIEDAD VALENCIANA DE MEDICINA
PREVENTIVA Y SALUD PUBLICA (SVMPSP) PARA
LA VACUNACION DE PACIENTES ADULTOS CON
ENFERMEDADES REUMATICAS INFLAMATORIAS
DE ORIGEN AUTOINMUNE (EIA)

Dr Sergio Fernandez Martinez. Médico especialista en
MPSP, H. General de Sagunto

Moderador: Dr Juan Antonio Castellano. Reumatdlogo, H.
Amau Vilanova
09.30-10.00 h. ENFERMERIA EN REUMATOLOGIA

Moderadores: Dr Batlle y Dr Santiago Mufioz

* Andlisis del impacto de la publicacion “Enfermeria
experta en Reumatologia”

D* Amelia Carbonell. Enfermerfa Hospital San Juan, Ali-
cante
10.00-11.00 h. MESA DE ENFERMEDADES AUTOIN-
MUNES SISTEMICAS

Moderadores: Dr Indalecio Monteagudo y Dra Nagore
Fernandez-Llanio

o Terapias bioldgicas en el LES: revision Consenso de
laSER

Dra Inma Chalmeta. Reumatologfa, H.U.P. La Fe

* Manejo del sindrome antifosfolipido
Dra Paloma Vela Casasempere. Reumatologia. HU Gene-
ral Alicante

* Enfermedad pulmonar intersticial asociada a patolo-
gia reumatica

Dra Susana Herrera. Neumologa, Hospital Dr Peset
11.00-11.30 h. DESCANSO CAFE

11.30-12.30 h. MIOPATIAS Y SINDROMES AUTOIN-
FLAMATORIOS. Salon de actos

Moderadores: Dr Jose Rosas y Dra Encarna Amigo

* Elreumatélogo y las enfermedades musculares;... no
todo son miopatias inflamatorias

Dr Esteban Salas. Reumatologia, H. Vilojoyosa. Alicante

+ Enfermedades autoinflamatorias

Dra Inmaculada Calvo. Reumatologia Pedidtrica, H.U.P.
LaFe
11.30-12.20 h. Taller de " Manejo de la historia clinica
informatizada: ABUCASIS /ORION". Salén de grados

M Jose Lloria Cremades. Responsable de ABUCASIS en
el Departamento de La Fe.

Carmen Ndjera Herranz. Enfermera de Reumatologia,
HUP LaFe
12.30-13.30 h. MESA DE ACTUALIZACION EN OSTE-
OPOROSIS Y ENARTROSIS. Salon de actos

Moderadores: Dr Javier Calvo Catalan y Dr Raul Noguera

* Elmetabolismo del cartilago y sus implicaciones tera-
peiiticas

Dr Feo J. Navarro Blasco. H. Elche

* Controversias en Osteoporosis

Dra Cristina Campos Fernandez. H General Valencia
12.30-13.30 h. Reunion de Enfermeria. Salon de grados

14.30 h. COMIDA DE CLAUSURA

ASAMBLEA SVR

Comité Cientifico para la Evaluacion de Comunicaciones:
Dra. Concha Julia, Dra. Rosa Negueroles, Dra. Amparo Ybanez , Dr. José V. Moreno y Dra. Pilar Trénor
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Resumenes ARTRITIS REUMATOIDE

1. RELACION ENTRE EL HAQ, DAS28 Y EL DANO RADIOLOGICO
DE MIEMBRO SUPERIOR CON LA CAPACIDAD FUNCIONAL DE
LA MANO EN LAARTRITIS REUMATOIDE

Nuiiez-Cornejo Piquer C', Nuiiez-Cornejo Palomares C?, Ivorra Cortes J', Grau
Garcia E', Chalmeta Verdejo I', Molina Almela C', Martinez Cordellat I', Feced
Olmos C', Gonzalez Puig L', Alcaiiiz Escandell C', Valero Sanz JL', Negueroles
Albuixech R!, Mufioz Guillén ML', Roman Ivorra JA'

'Servicio de Reumatologia. Hospital Universitario y Politécnico La Fe. Valencia.
*Servicio de Rehabilitacion. Hospital de la Ribera. Valencia

Objetivos: Analisis en pacientes con AR de la correlacion de la biomecénica de la
mano con la discapacidad, actividad de la enfermedad y el dafio estructural.
Material y métodos: Se han seleccionado 81 pacientes diagnosticados AR.
Como parametro de actividad de la enfermedad se ha utilizado el DAS28 y el
HAQ como indicador de discapacidad en el momento del estudio biomecanico. El
dafio estructural se ha medido mediante el método de Van der Heijde-Sharp. Para
la medida biomecanica se ha utilizado un dinamémetro, midiendo la fuerza del
empuilamiento, la pinza lateral y la distal. Se analizaron los datos mediante mode-
los de regresion lineal, regresion robusta y regresion logistica.

Resultados: Se han incluido 81 pacientes con AR con un DAS28 que oscila entre 1,25
y7,61,yun HAQ entre 0y 3. La puntuacion de erosiones fue de 0 a 51 (mediana 0 para
ambas manos) y de pinzamientos de 0 a 52 (mediana 6 mano dchay 4 izda). Mediante
la evaluacion biomecanica en miembro superior se obtuvieron los valores de porcenta-

je de discapacidad y del indice de pérdida de fuerza (IPF) que se muestran en la tabla.

indice de pérdida Discapacidad
de fuerza (%) (%)
Empufiamiento 51,59+26,06 17,02+12,49
Pinza lateral 23,11+22,61 6,99+7,76
Pinza distal 39,99+24,95 13,66+10,54

El analisis bioestadistico muestra con un P-valor inferior al 0,0001 que por cada
punto que se incrementa el HAQ en los items propios de miembro superior, se
incrementa alrededor de un 5% el IPF y un 2% el porcentaje de discapacidad.
También es estadisticamente significativa la relacion directa del incremento del
DAS con el aumento del IPF y discapacidad de la mano. Ademas se observa una
relacion positiva estadisticamente significativa entre el IPF y la discapacidad, con
el dafio estructural, tanto erosiones como pinzamientos, en miembro superior.
Conclusion: Existe una relacion directa entre el incremento de la discapacidad eva-
luada por pardmetros biomecanicos con el aumento del valor de discapacidad por
HAQ, con la actividad de la enfermedad y con el dafio estructural en pacientes con
AR. Esto indica que la discapacidad puede medirse de forma mas objetiva en la prac-
tica clinica habitual, ya que existe una correlacion entre el valor de HAQ, actividad y
dafio estructural con las medidas biomecanicas de miembro superior.

2. LIMITACION FUNCIONAL EN ARTRITIS REUMATOIDE Y
ENFERMEDAD PERIODONTAL

Oller Rodriguez JE', Ybafiez Garcia D', Valls Pascual E', Silvestre Rangil J%, Sil-
vestre Donat J?, de la Morena Barrio I', Vicens Bernabeu E', Vergara Dangond C',
Martinez Ferrer A', Robustillo Villarino M', Alegre Sancho JJ'

'Seccion de Reumatologia y *Departamento de Odontologia. Hospital Dr Peset. Valencia
Introduccion: Varios estudios han demostrado un mayor grado de enfermedad
periodontal (EP) en pacientes con Artritis Reumatoide (AR) respecto a la pobla-
cion general, lo que podria atribuirse a la limitacion funcional que provoca esta
enfermedad en los pacientes que la padecen. Para evaluar dicha hipétesis, inclui-
mos en este estudio indicadores de discapacidad.

Objetivo: Investigar si el grado de EP se relaciona con la limitacion funcional en
pacientes con artritis reumatoide.

Pacientes y métodos: Estudio transversal comparando 2 grupos, pacientes con
AR (criterios ACR) y grupo control sin patologia inflamatoria articular. Los
pacientes fueron explorados en la visita de control por un reumatélogo y en un
periodo de 20 dias fueron revisados por un odontélogo, quien ademas realizo la
recogida de datos y exploracion al grupo control.

Se incluyeron las variables: edad, género, habitos tabaquico y enélico, higiene bucal
medida por indice de placa (IP) e indice de sangrado (IS); y la presencia de EP median-
te lamedia de bolsas periodontales (MBP) y la media de pérdida de insercion (MPI). Se
estadio el grado de EP en leve (MPI 1-2 mm), moderada (MPI 3-4 mm) o grave (MPI
=5) en base a la clasificacion de la American Academy of Periodontology.

Se considera la existencia de periodontitis si MPI >3 mm y MBP >2 mm. En el
grupo con AR se recogieron, ademas, la actividad clinica medida por el DAS28, la

positividad del FR y/o de los APCC, el tratamiento (corticoides, FAMESs y/o bio-
logicos), tiempo de evolucion, presencia de erosiones, asociacion con Sindrome
de Sjogren, HAQ y Cochin Rheumatoid Arthritis Hand Functional Scale
(CRAHFS). EI CRAHFS es un cuestionario que mide el grado de discapacidad de
las manos, y que engloba 18 preguntas puntuables de 0 a 5. Se empleo el paquete
estadistico SPSS 17.0 para la estadistica descriptiva, y se utilizaron para la esta-
distica inferencial los estadisticos Chi?, U de Mann Whitney y Rho de Spearman.
Resultados: En total se incluyeron 38 pacientes con AR y 40 sujetos control. Solo
se hallaron diferencias estadisticamente significativas entre grupos en el sexo
(mujeres: 81,6% AR vs. 50% control; p 0,004) y en el IP (los pacientes con AR
tenian peor higiene bucal que los controles sanos; p 0,000). No encontramos dife-
rencias significativas en cuanto a la prevalencia de periodontitis, pero si en cuan-
to al grado de enfermedad periodontal, siendo mayor en el grupo de AR (p 0,041).
En el grupo con AR se encontrd una buena correlacion entre el IP'y el HAQ, pero
la correlacion con el CRAHFS no alcanzo significacion estadistica (tabla).

HAQ CRAHFS
IS 1:0,329; p: 0,387 1:0,217; p: 0,576
P 1: 0,852; p: 0,004 r:0,710; p: 0,217
MPI 1: 0,498; p: 0,173 r: 0,1; p: 0,798
Grado EP p: 0,222 p: 0,667

Conclusiones: La discapacidad funcional global, y no tnicamente la de las
manos, es responsable de una peor higiene bucal y un mayor grado de enfermedad
periodontal en pacientes con AR.
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3. TOCILIZUMAB: ANALISIS DE LA EFICACIAA LARGO PLAZO
EN PACIENTES CON ARTRITIS REUMATOIDE

Chalmeta Verdejo I, Ivorra Cortés J, Molina Almela C, Martinez Cordellat I, Feced
Olmos C, Grau Garcia E, Alcaniz Escandell C, Gonzalez Puig L, Nufiez Cornejo C,
Negueroles Albuixech R, Mufioz Guillén ML, Valero Sanz JL, Roman Ivorra JA
Servicio de Reumatologia. Hospital Universitario y Politécnico La Fe. Valencia
Objetivos: Analizar la eficacia y seguridad del tratamiento con TCZ en pacientes
con AR en un periodo de 4 afos, y con diferentes perfiles (monoterapia, fracaso a
FAME o anti TNF).

Material y métodos: Se ha efectuado un estudio retrospectivo, mediante revision de
la historia clinica, de pacientes diagnosticados de AR y que han recibido tratamiento
con TCZ, indicado por respuesta insatisfactoria a FAME u otro bioldgico, durante los
ultimos 4 afios. Como parametro de actividad de la enfermedad se ha utilizado el
DAS28, y se han recogido las incidencias surgidas durante el tratamiento. Para el
analisis estadistico de los datos se ha utilizado un modelo de regresion lineal mixta.
Resultados: Se han incluido 43 pacientes con AR desde 2009 en tratamiento con
TCZ. De éstos, 27 habian sido tratados previamente con al menos un anti-TNF, y
tan solo 4 del total estan con TCZ en monoterapia. El DAS28 promedio en los

diferentes intervalos se muestra en la

. Mes DAS28 Promedio
siguiente tabla.
Se han observado un total de 16 aconte- Basal 5,42 (n=43)
cimientos adversos, en 9 pacientes; sien- 6 2,89 (n=38)
do 13 de ellos infecciones y 3 citopenias. 12 2,96 (n=36)
La dlscontlr}uac1on de.:l tratamiento ha 74 2,99 (n=29)
sido necesaria en 3 pacientes, 2 casos por
ineficacia del mismo tras un afio de trata- 36 2,71 (n=19)
miento, y en tercero por anemia refracta- 48 1,9 (n=2)

ria al cuarto afio de tratamiento.

El anlisis bioestadistico muestra que al inicio del tratamiento hay una respuesta clinica
muy rapida que se mantiene con el tiempo (P=0,0012). Por otro lado, no existe influen-
cia del FAME utilizado, de la presencia de terapia biologica previa, de la dosis del far-
maco o de las incidencia registradas en el valor del DAS a lo largo del tratamiento.
Conclusion: El tratamiento con TCZ en pacientes con AR se acompana de una
rapida repuesta clinica medida por DAS28 y que aparece dentro de los 6 primeros
meses. Esta respuesta clinica se mantiene en el tiempo, segiin nuestro analisis a 4
afos. Asi mismo, el perfil de seguridad a largo plazo es consistente con los datos
aportados por estudios previos.

4. EXPERIENCIA CON CERTOLIZUMAB PEGOL EN LA
PRACTICA CLINICA HABITUAL EN HOSPITALES DE LA
COMUNIDAD VALENCIANA (VALENCIA, ALICANTE Y
CASTELLON). ANALISIS INTERMEDIO DE DATOS

Tovar Beltran JV', Martinez Cristobal A?, Gonzalez Ferrandez JA', Cortés Verd
R’, Lerma Garrido JJ*, Trenor Larraz P°, Casado Poveda A%, Noguera Pons JR',
Gracia Pérez A°®

'Hosp. General Univ. de Elche. *Hosp. de la Ribera. *Hosp. Lluis Alcanys. ‘Hosp.
General Castellon. *Hosp. Clinico Univ. Valencia. “Clinica Quiron Valencia
Introduccion: Certolizumab Pegol (CZP) es el tnico bloqueante del TNFa no
activador que debido a su innovadora estructura molecular representa una alter-
nativa rapida y mantenida en el tratamiento de la artritis reumatoide (AR).
Objetivo: Evaluar la eficacia de Certolizumab Pegol (CZP) en pacientes con
artritis reumatoide (AR) activa refractaria a FAME y/o terapia biologica a los 6
meses de iniciado tratamiento con CZP. Analisis intermedio de datos.

El objetivo de este estudio es valorar la supervivencia de CTZ en la practica clini-
ca habitual, asi como su tolerancia, efectos secundarios y eficacia tanto en prime-
ra como en segunda linea de terapia biologica (TB), ¢ identificar los principales
factores determinantes de la discontinuacion del tratamiento.

Material y métodos: Se realiza una revision retrospectiva de la historia clinica de
pacientes con AR que iniciaron tratamiento con CZP en hospitales de la Comunidad
Valenciana entre mayo de 2011 y junio de 2013. Se recogieron variables epidemiolo-
gicas y clinicas de los pacientes, asi como variables de respuesta y seguridad, carac-
teristicas de la enfermedad (duracion, DAS28 al inicio del tratamiento y durante su
evolucion, presencia de factor reumatoide (FR), anticuerpos antipéptido citrulinado

ciclico (ACPA) y erosiones radiologicas, terapia previa (FAME y TB), motivo y
tiempo hasta su discontinuacion, y efectos secundarios. La respuesta clinica se defi-
ni6 como un cambio en el indice DAS28 >1,2 puntos y respuesta EULAR
buena/moderada. Se realiza andlisis descriptivo de la muestra, y de la variacion entre
la situacion basal, la visita a los 3 meses y la visita a los 6 meses analizada mediante
el test de Friedman. El valor de significacion estadistica se establece en p<0,05.
Todos los analisis se realizan con el programa estadistico SPSS 19.0

Resultados: Se incluyeron 46 pacientes (71,7% mujeres; media edad 58,5, rango
27-79) que iniciaron tratamiento con CZP. Tiempo de evolucion medio de la AR 6
aflos (rango 1-21). Los pacientes habian recibido una media de 1,3 FAMEs previos,
y una media de 0,9 biologicos previos (un 41,3% eran bionaive, un 43,5% presenta-
ron fallo a 1 biologico previo y un 8,7% a 2 biologicos previos). La media de dura-
cion de tratamiento con CZP fue de 5,8 meses con un rango 1-7. En cuanto a la acti-
vidad clinica, un 87% de los pacientes prestaban un nivel de actividad de modera-
do/alto a nivel basal (media DAS28>5,0), reduciéndose de manera estadisticamen-
te significativa la actividad de la enfermedad a los 6 meses de tratamiento de forma
que un 45,7% mostraron una actividad baja (DAS 28 <3,2) de la enfermedad
(p<0,001),y el 56,5% de los pacientes fueron respondedores (VDAS28>1,2) alos 6
meses. E1 67,4% de los pacientes fueron respondedores segun el criterio de respues-
ta EULAR a los 6 meses. El perfil de seguridad fue similar al resto de antiTNE’s.
Conclusiones: En un analisis intermedio de datos la mayoria de los pacientes con
AR con actividad moderada/alta tratados con CZP con dosis de induccion, pre-
sentaron una buena respuesta clinica a los 6 meses. En una realidad actual de un
amplio arsenal terapéutico en la AR, Certolizumab pegol ofrece una alternativa
rapida, eficaz y segura para disminuir de forma significativa los signos y sintomas
de la artritis reumatoide en la practica clinica.
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5. ESTRATIFICACION MEDIANTE ECOGRAFIA CAROTIDEA DEL RIESGO
CARDIOVASCULAR EN PACIENTES CON ARTRITIS REUMATOIDE:
RESULTADOS DE UNA POBLACION DEL ESTE PENINSULAR

Robustillo Villarino M, Gil Latorre F, Rodilla Sala E, Martinez Ferrer A, Ybafiez
Garcia D, Valls Pascual E, de la Morena Barrio I, Oller Rodriguez JE, Vicens Ber-
nabéu E, Vergara Dangond C, Feced Olmos CM, Alegre Sancho JJ

Hospital Universitario Dr Peset. Hospital General de Sagunto

Introduccion: Recientemente, un grupo espafiol ha propuesto un algoritmo que
mejora la estimacion del riesgo cardiovascular (CV) del mSCORE en pacientes con
artritis reumatoide (AR), mediante la inclusion de los hallazgos en la ecografia caro-
tidea (Corrales A, et al. Ann Rheum Dis 2013 Mar 16 [Epub ahead of print].
Objetivo: Estimar el riesgo CV en nuestros pacientes con AR mediante la combi-
nacion del mSCORE y los hallazgos de la ecografia carotidea (medicion del gro-
sor de intima media (GIM) y presencia de placas de ateroma).

Pacientes y método: Se valoraron 188 pacientes con AR en un periodo de un afio.
Recogimos género, edad, duracion de la AR, afeccion extrarticular, tabaquismo,
presion arterial (PA), FR y/o antiPCC +, y el indice aterogénico colesterol
total/HDL(IA). Estas variables sirvieron para calcular el SCORE y el mSCORE.
El estudio ecografico se realizo con un ecografo Esaote MyLab xv70 con sonda
lineal (7-12mHz) y un programa automatizado que mide mediante radiofrecuen-
cia el GIM (“Quality intima media Thickness in real-time, QIMT”). La medicion
se realizo en carotida comin bilateral y se recogio la presencia de placas de atero-
ma en el arbol carotideo extracraneal segun consenso de Mannheim. Se utilizo el
programa SPSS 17.0 para la estadistica descriptiva.

Resultados: Se valoraron 188 pacientes, de los cuales se excluyeron 39 por ser de

alto riesgo (antecedentes de eventos CV, insuficiencia renal y/o diabetes mellitus).
Un 75,8% eran mujeres, la edad media fue de 60,05 afios, y un 30,9% eran fumado-
res. La duracion media de la AR fue de 17,37 aflos. Un 66,7% y un 73% presentaron
FR+y antiPCC+ respectivamente. La PA media fue de 130,5/80,57 mmHg. Se cal-
culd el IA de cada paciente y la media del total fue 3,84. El SCORE medio fue 1,84
y el mSCORE fue 2,40. El porcentaje de pacientes clasificados segiin mSCORE en
riesgo CV bajo (mSCORE=0), medio (1smSCORE<S), alto y muy alto (mSCO-
RE=5) (estos dos ultimos conjuntamente) fue de 25,6% (n=32), 64% (n=80), 10,4%
(n=13), respectivamente. EI GIM medio fue 0,73 mm y el porcentaje de pacientes
con GIM>0,9 mm (patologico) fue de 15,2%. Se hallo placa de ateroma en un
43,2% de los pacientes. En conjunto, los pacientes con GIM>0,9 mm y/o presencia
de placa de ateroma representaron un 45,5% del total. Siguiendo las recomendacio-
nes, 40 pacientes clasificados como riesgo intermedio (52,6%), fueron reclasifica-
dos a alto riesgo por la presencia de una o ambas anomalias carotideas. Solo un
paciente de bajo riesgo present6 una ecografia carotidea patologica.

Los resultados obtenidos en nuestra serie, en comparacion con una poblacion del
norte de Espafia, reflejan un menor porcentaje de presencia de placa y/o GIM>0,9
mm, a pesar de ser una poblacion de edad mas avanzada, tener mayor porcentaje
de varones y de fumadores, mayor tiempo de evolucion de enfermedad y afecta-
cion extra articular, peor indice aterogénico y media de mSCORE mas elevada.
Conclusiones: En nuestra serie, al igual que en estudios previos, se confirma que
el mSCORE infravalora el riesgo CV, y que la ecografia carotidea permite rees-
tratificar este riesgo. Paraddjicamente, nuestra poblacion presenta un menor dafio
vascular que otras del norte de Espafla a pesar de partir de una situacion clinica
mas desfavorable desde el punto de vista CV. Podriamos apelar, en principio, a
factores genéticos 0 ambientales, como la dieta, para explicar estas diferencias.

Resimenes TERAPIA BIOLOGICA

6. EVALUACION DE LA ADHERENCIA AL TRATAMIENTO CON
FARMACOS BIOLOGICOS DE ADMINISTRACION SUBCUTANEA
EN PACIENTES CON PATOLOGIA REUMATICA: DATOS DE UN
REGISTRO LOCAL

Rosas J', Prats R%, Pons A’, Senabre JM', Salas E', Raga A%, Santos-Soler G', Santos-
Ramirez C*, Ortega R, Cano C*, Lorente M?, Barber X°, Sanchez-Barrioluengo M,
y el Grupo AIRE-MB

'S. de Reumatologia, *Farmacia Hospitalaria y *Enfermeria Reumatologia, Hospi-
tal Marina Baixa, Villajoyosa (Alicante). ‘S. Reumatologia, Hospital Marina Alta,
Denia (Alicante). °CIO-Universidad Miguel Hernandez (Elche). ‘INGENIO
(CSIC-UPV), Universitat Politecnica de Valéncia

Objetivos: Evaluar la adherencia y cumplimentacion del tratamiento con farmacos
bioldgicos de administracion subcutanea, en pacientes con patologia reumatica.
Material y métodos: Estudio observacional, descriptivo, realizado durante los
meses de julio a diciembre de 2013. Coincidiendo con la cita mensual/bimensual
en el Servicio de Farmacia del Hospital Marina Baixa, para recoger la medica-
cion, los pacientes de reumatologia en tratamiento con farmacos biologicos de
administracion subcutanea, acudian a la consulta de reumatologia, donde enfer-
meria de reumatologia les realizaba una encuesta para conocer la cumplimenta-
cion del tratamiento en el mes anterior. Se recogieron de los pacientes datos epi-
demiolodgicos (edad, sexo), diagnostico de la enfermedad reumatologica, tipo de
farmaco bioldgico con fecha de inicio y pauta aconsejada por su reumatologo y
cumplimentacion de la misma. En caso de no cumplimentacion correcta, la causa
de las misma y durante cudntos dias. Posteriormente, enfermeria de reumatologia

realizaba un repaso de los aspectos beneficiosos de la cumplimentacion adecuada
y resolvia las posibles dudas de los pacientes ante situaciones frecuentes.
Resultados: Durante el mes de julio se incluyeron 120 pacientes, a los que se les
realizo la encuesta sobre cumplimentacion. En 30 pacientes (25%), se comprob6
algun fallo en la cumplimentacion de los farmacos bioldgicos subcutaneos. El
grupo de cumplimentacion parcial: el 68% eran mujeres, con edad media de 58
aflos. La distribucion por diagnostico era: espondilitis anquilosante: 57%, artritis
reumatoide: 30%, artritis psoriasica: 7%y otros, el 6%. E1 43% estaba recibiendo
etanercept (ETN), el 33% adalimumab (ADL), el 17% golimumab y el 3% certo-
lizumab. La media de tiempo en tratamiento con el farmaco bioldgico fue de 2,4
aflos (rango: 1-120 meses).

El retraso medio fue de 14 dias (rango: 1-42 dias). En 6 pacientes (20%), recibian
el tratamiento en pauta alargada (4 con ETN y 2 con ADL). Las causas referidas
por lo pacientes del fallo en la cumplimentacion fueron: olvido: 40%, viaje: 20%,
enfermedad intercurrente o efectos secundarios del farmacos: 20% y miscelanea:
20%. Alos 3 meses (octubre), de este grupo inicial, solo 4/30 pacientes (13%) pre-
sentaron algun fallo en la cumplimentacion; y en el grupo global, 9 de los 140
(6%) pacientes en estudio, presentaron fallos, con un retraso medio de 7 dias; 5
(55%) de ellos por olvido y en el resto, un paciente en cada caso siguiente: inefi-
cacia, neumontia, cirugia protesis, vacunacion antigripal.

Conclusiones: 1. EL 25% de los pacientes con patologia reumdtica en tratamien-
to con farmacos bioldgicos subcutaneos, sufre algin fallo en la cumplimentacion.
2. Con estimulos directos, la cumplimentacion incorrecta, se reduce considerable-
mente.

3. La causa mas frecuente del fallo en la cumplimentacion es el olvido.
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7.ANALISIS DELALARGAMIENTO DEL PERIODO DE ADMINISTRA-
CION DE TRATAMIENTO ANTI-TNF EN PACIENTES CON ARTRITIS
REUMATOIDE Y PSORIASICA PERIFERICA EN REMISION

Niufez-Cornejo Piquer C, Chalmeta Verdejo I, Molina Almela C, Martinez Cor-
dellat I, Feced Olmos C, Grau Garcia E, Alcaniz Escandell C, Gonzalez Puig L,
Ivorra Cortés J, Negueroles Albuixech R, Muiioz Guillén ML, Valero Sanz JL,
Roméan Ivorra JA.

Servicio de Reumatologia. Hospital Universitario y Politécnico La Fe. Valencia
Objetivos: Analizar si el alargamiento del intervalo de administracion recomen-
dado en terapias anti-TNF en artritis reumatoide y psoriasica periférica que se
encuentran en remision, permite un buen control de la enfermedad.

Material y métodos: Se han recogido los datos clinicos de pacientes diagnostica-
dos con artritis reumatoide (AR) y artritis psoriasica periférica (ApsP), en trata-
miento con anti TNF subcutaneo (adalimumab, etanercept y golimumab), que en
2 consultas sucesivas se encontraban en remision/baja actividad y a los que se les
ha alargado el intervalo de administracion de la dosis de anti TNF segin la
siguiente pauta: etanercept 50 mg/15 dias, etanercept 50 mg/10 dias adalimumab
40 mg/21 dias y golimumab 50 mg/5 semanas.

Como parametro de actividad de la enfermedad se ha utilizado el DAS28, el valor
sérico de la Proteina C Reactiva (PCR) y la velocidad de sedimentacion globular
(VSG) antes de la modificacion de la dosis, a los 6, 12, 18, 24 y 30 meses del alar-
gamiento. El andlisis bioestadistico de los datos se realiz6 mediante modelos de
regresion lineal.

Resultados: Se han incluido un total de 67 pacientes desde febrero de 2011 (42
AR, 25 ApsP) que se encontraban en tratamiento con anti-TNF (39 con adalimu-
mab, 23 etanercept y 5 golimumab). El DAS28 medio en los diferentes intervalos

se muestra en la siguiente tabla. Durante el seguimiento se registran 9 fallos en el
alargamiento (4 AR y 5 ApsP) por brote de la enfermedad (n=5) y por traslado a
otro centro (n=3).

Mes DAS28 Total DAS28 AR DAS28 ApsP
0 2,02 (n=67) 2,13 (n=43) 1,83 (n=25)
6 2,3 (n=44) 2,37 (n=31) 2,23 (n=13)
12 2,35 (n=38) 2,61 (n=24) 1,9 (n=14)
18 2,17 (n=36) 2,35 (n=23) 1,86 (n=13)
24 2,48 (n=18) 2,94 (n=10) 1,9 (n=8)
30 1,75 (n=9) 2,28 (n=4) 1,34 (n=5)

Segtin los datos obtenidos, el DAS28 aumenta discretamente con el alargamiento
de dosis, pero no alcanza valores que permanecen en la franja remision/baja acti-
vidad. Mediante el modelo de regresion lineal se observa una tendencia a que el
uso de adalimumab, asi como la combinacion de terapia bioldgica con metrotexa-
to, mantiene la baja actividad de la enfermedad de forma mas eficaz.
Conclusion: Aunque debido al reducido niimero de pacientes no se han obtenido
resultados estadisticamente significativos, en el total de los casos se ha mantenido
el control de la enfermedad, y se observa una tendencia a un mejor control con el
uso de terapia biologica combinada con metrotexato, asi como con el uso de ada-
limumab. Sin embargo, es necesario un mayor numero de casos y un mayor perio-
do de seguimiento en los mismos para poder confirmar que el alargamiento del
intervalo de administracion de la dosis de agentes anti-TNF es de utilidad para el
control de la enfermedad.

8. ANALISIS DELALARGAMIENTO DEL PERIODO DE ADMINIS-
TRACION DE TRATAMIENTO ANTI-TNF EN PACIENTES CON
ESPONDILOARTROPATIAS EN REMISION/BAJA ACTIVIDAD

9 con etanercept y 7 con golimumab). El BASDAI medio en los diferentes perio-
dos se muestra en la tabla. Se registraron 3 fallos en el alargamiento de dosis en 2
pacientes con EA y uno con ApsA, debido a un brote de la enfermedad.

Nudez Cornejo C, Ivorra Cortés J, Chalmeta Verdejo I, Molina Almela C, Martinez
Cordellat I, Grau Garcia E, Negueroles Albuixech R, Feced Olmos C, Alcaiiiz
Escandell C, Gonzalez Puig L, Mufioz Guillén ML, Valero Sanz JL, Roman Ivorra JA
Servicio de Reumatologia. Hospital Universitario y Politécnico La Fe. Valencia
Objetivos: Analizar si el alargamiento del intervalo de administracion recomen-
dado en terapias anti-TNF en espondiloartropatias que se encuentran en remision
0 baja actividad permite un buen control de la enfermedad.

Material y métodos: Se han recogido los datos clinicos de pacientes diagnostica-
dos con espondilitis anquilosante (EA) y artritis psoriasica axial (ApsA), en trata-
miento con anti TNF subcutaneo (adalimumab, etanercept y golimumab), que en
2 consultas sucesivas se encontraban en remision y a los que se les ha alargado el
intervalo de administracion de la dosis de anti TNF segun la siguiente pauta: goli-
mumab 50 mg/5 semanas, etanercept 50 mg/15 dias y adalimumab 40 mg/21 dias.
Como parametro de actividad de la enfermedad se ha utilizado el BASDAI, el
valor sérico de la Proteina C Reactiva (PCR) y la velocidad de sedimentacion glo-
bular (VSG) antes de la modificacion de la dosis, a los 6, 12, 18, 24 y 30 meses del
alargamiento.

Resultados: Se han incluido un total de 28 pacientes desde marzo de 2011 (21 EA
y 7 ApsA) que se encontraban en tratamiento con anti-TNF (12 con adalimumab,

Mes BASDAI Total BASDAI EA BASDAI ApsA
0 2,48 (n=28) 2,44 (n=21) 2,63 (n=7)
6 3,07 (n=23) 2,84 (n=18) 3,88 (n=5)
12 347 (n=14) 3,49 (n=10) 3,42 (n=4)
18 3,03 (n=11) 2,82 (n=9) 3,95 (n=2)
24 3,18 (n=6) 2,46 (n=3) 3.9 (n=3)
30 1,9 (n=3) 1,75 (n=2) 2,2 (n=1)

Segiin los datos obtenidos, el BASDAI aumenta discretamente con el alargamiento
de dosis, pero no alcanza valores que superen la baja actividad de la enfermedad.
Conclusion: Aunque debido al reducido nimero de pacientes no han obtenido
resultados estadisticamente significativos, en el total de los casos se ha mantenido
el control de la enfermedad. Sin embargo, es necesario un mayor niimero de casos
y un mayor periodo de seguimiento en los mismos para poder confirmar que el
alargamiento del intervalo de administracion de la dosis de agentes anti-TNF es
de utilidad para el control de la enfermedad.
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9. OPTIMIZACION DE DOSIS EN PACIENTES CON TRATAMIENTO
BIOLOGICO. UNA NECESIDAD PERO ASEGURANDO LA CALIDAD
ASISTENCIAL

Calvo Catala J, Campos Fernandez C, Rueda Cid A, Pastor Cubillo MD, Gonzalez-
Cruz Cervellera MI, Beltran Catalan E

Servicio de Reumatologia y Metabolismo Oseo. Hospital General Universitario
de Valencia

Introduccion: La introduccion de las terapias biologicas (TB), constituyo un hito
en la mejora de los pacientes reumatologicos, pero produjo un gran incremento en
los costes asociados a las enfermedades inflamatorias. Son farmacos indispensa-
bles pero que evidentemente necesitan un uso racional.

Objetivo: Realizar un uso racional de la TB que nos permita tratar a un mayor
nimero de pacientes y sin incrementar los costes, manteniendo ademas una asis-
tencia de calidad. La optimizacion de dosis es una practica habitual en todos los
Servicios de Reumatologia.

Material y métodos: ; Como realizamos la optimizacion de tratamientos en nues-
tro Hospital?

1. Valoracion clinica de los pacientes. Seguimos las pautas recomendadas por la
Conselleria de Sanitat con la instauracion de la Subcomision de Farmacos de Alto
Impacto Sanitario y Econdmico (SAISE), basada en el documento de la SVR
sobre uso racional de TN. Realizamos sesiones semanales junto al Servicio de

Farmacia, disponemos de consentimiento informado del paciente, hoja de solici-
tud con minimos datos y hoja de seguimiento (SAISE de la Conselleria de Sani-
tat). Participacion en ensayos con TB. Ajustamos dosis segun criterios recomen-
dado por SAISE biologicos).

2. Control ecografico de manos (AR / APs), valorando la existencia de doppler.
3. Determinacion de niveles del farmaco (y Ac en los casos que se precise).

4. Estudio genético que nos permita valorar con mayor seguridad la posibilidad de
ampliar el intervalo posologico. Estudio sin finalizar.

Resultados: - Tenemos incluidos 70 pacientes de un total de 169. Solo 8 pacien-
tes (11%) precisaron volver a pauta inicial. En tres de ellos, no hubo empeora-
miento.

- El tiempo medio que estos pacientes han permanecido con una dosis optimizada
es de 14,6 meses.

- Segun los datos proporcionados por la Conselleria de Sanitat, en nuestro servi-
cio se han dejado de gastar 257.771 € desde que se comenzo con este programa.
Concusiones: 1. La optimizacion de dosis en pacientes con tratamiento biologi-
¢o, permite un importante ahorro econémico que nos puede permitir tratar a todos
los pacientes que lo precisen sin aumentar el gasto farmacéutico.

2. Mantenemos la calidad asistencial, lo que se evidencia por el poco niimero de
pacientes que precisan volver a la dosis inicial.

3. Es importante la participacion del servicio de Farmacia (Programa ReuFar) y
con la colaboracion de la Direccion.

10. CONTRIBUCION A LA SOSTENIBILIDAD MEDIANTE UN
PROGRAMA DE OPTIMIZACION DE DOSIS DE BIOLOGICOS

Rueda Cid A, Calvo Catala J, Campos Fernandez C, Pastor Cubillo MD, Gonzalez-
Cruz Cervellera MI, Beltran Catalan E

Servicio de Reumatologia y Metabolismo Oseo. Hospital General Universitario.
Valencia

Introduccion: La aparicion de los tratamientos biologicos ha sido uno de los
mayores hitos en la historia de la reumatologia, pero su uso ha supuesto un impor-
tante incremento de los costes sanitarios. La necesidad de realizar un uso racional,
ha conducido a la optimizacion de estos tratamientos utilizando dosis o intervalos
diferentes a las recomendadas en la ficha técnica.

Objetivo: Evaluar el ahorro y por tanto el impacto econdmico conseguido en los
ultimos 3 afios (desde diciembre 2010 hasta diciembre del 2013) al instaurar un
programa de optimizacién de dosis de terapias biologicas (TB) en pacientes en
remision. Se han seguido las recomendaciones del Programa de Medicamentos de
Alto Impacto Sanitario y Economico (PAISE de biologicos) de la Conselleria de
Sanitat de la Comunidad Valenciana, del Consenso de la Sociedad Espafiola de
Reumatologia y de la Sociedad Valenciana de Reumatologia.

Material y métodos: Estudio observacional, retrospectivo en pacientes con enfer-
medad inflamatoria articular (AR, SpA'Y APs) en remision o con baja actividad y en
tratamiento con TB. Los pacientes firman un consentimiento informado y se valo-
ran en sesion que se realiza conjuntamente con el Servicio de Farmacia. Posterior-
mente son revaluados cada 3 meses. Las recomendaciones de optimizacion de dosis
se han basado en la experiencia clinica sin existir un consenso cientifico, espacian-
dose el tiempo de administracion en los farmacos subcutaneos, y ajustando la dosis
por peso en los intravenosos. Se recogen los meses que cada paciente ha estado con
dosis ajustadas de TB y con los datos economicos proporcionados por la Conselle-
ria de Sanitat de ahorro por afio en cada farmaco, se calcula la disminucion del gasto
que se ha llevado a cabo en este periodo de tiempo (tabla 1).

Resultados: De 169 pacientes con tratamiento biologico, 70 (41,4%) estan o han estado
en el programa de optimizacion de dosis, 41 varones y 29 mujeres. Treinta estan diag-
nosticados de AR, 25 de SpAy 15 de APs. La edad media es de 52,6 afios, tiempo medio
de evolucion de la enfermedad de 10,5 afios y con un tiempo medio de tratamiento con
terapia biologica (desde 17 bioldgico) de 5,4 afios. Estos pacientes estaban en tratamien-
to con adalimumab (30), con etanercept (32), golimumab (5) y tocilizumab (3).

Tabla 1. Ahorro, segtin posologia de cada farmaco
Tratamiento | Posologia de optimizacion Ahorrof/::n;::f segin
Adalimumab 40 mg/21 dias 3.957
Etanercept 50 mg/14 dias 2.278
Golimumab 50 mg/5 semanas 1.612
Tocilizumab 4 mg/28 dias 3.022-3.378

De los 70 pacientes revisados, 58 (82,8%) permanecian con dosis ajustada de tra-
tamiento al final de periodo evaluado. De los 12 pacientes (17,2%) que no se man-
tenian en el programa, 8 (11,4%) habian vuelto a dosis habitual por recaida, 3
pacientes no estaban con terapia biologica por diferentes motivos y 1 paciente se
habia cambiado de terapia biologica.

El tiempo medio que estos pacientes han permanecido con una dosis optimizada
es de 14,6 meses. Segitin los datos proporcionados por la Conselleria de ahorro por
aflo, si se realiza una optimizacion, en nuestro servicio se han dejado de gastar
257.771 € desde que se comenzo con este programa (tabla 2).

Tabla 2. Ahorro, segiin meses de optimizacion de cada farmaco

Tratamiento Meses de optimizacion Ahore?af:a%eJiOdo
Adalimumab 427 140.803
Etanercept 462 87.703
Golimumab 53 7.119
Tocilizumab 80 20.146
Total 1.022 257.771

Conclusion: La optimizacion de dosis en pacientes con tratamiento biologico
puede llevar consigo un importante ahorro economico que nos puede permitir tra-
tar a mas niimero de pacientes sin aumentar el gasto farmacéutico de cada hospi-
tal ya que los recursos de los que disponemos son limitados.

120




_____ _REVISTA bELA

XVII Congreso de la Sociedad Valenciana de Reumatologia

Rev. Sociedad Val. Reuma. 2014, 5;3:14-38

11. VALORACION CLINICA DE UN PROGRAMA DE OPTIMIZACION
DE DOSIS EN PACIENTES TRATADOS CON TERAPIA BIOLOGICA

Campos Fernandez C, Rueda Cid A, Pastor Cubillo MD, Gonzalez-Cruz Cervellera
MI, Beltran Catalan E, Calvo Catala J

Servicio de Reumatologia y Metabolismo Oseo. Hospital General Universitario
de Valencia

Introduccién: La introduccion de la terapia biologica ha significado un gran
avance para los pacientes con patologia inflamatoria reumatologica, siendo la
remision o la baja actividad de estas enfermedades el objetivo del tratamiento en
la consulta de reumatologia. El uso de los tratamientos biologicos, necesarios
para nuestros pacientes, supone un importante incremento de los costes asociados
a estas enfermedades. Por lo tanto, es indispensable realizar un uso racional de los
mismos. Publicaciones recientes demuestran que la optimizacion de dosis es
posible en pacientes con baja actividad o en remision.

Objetivo: Evaluar la efectividad de la optimizacion de dosis de la terapia biologi-
ca en pacientes con AR, SpA y APs en remision.

Material y métodos: Incluimos 70 pacientes (30 con AR, 25 con SpA'y 15 con
APs) de un total de 169 pacientes en tratamiento bioldgico, en seguimiento en la
consulta durante el periodo de diciembre de 2010 hasta diciembre de 2013. En la
consulta se realizaba: exploracion fisica, valoracion clinica, indices de actividad
de la enfermedad, cuestionarios de calidad de vida y ecografia en los casos de AR
y APs con afectacion periférica

La optimizacion se realiz6 en el caso de los fdrmacos subcuténeos, espaciando el
tiempo de administracion, y en el caso de los farmacos intravenosos disminuyen-
do la dosis ajustada por peso.

Resultados: Se incluyen 70 pacientes (29 mujeres y 41 hombres) con edades
comprendidas entre los 24 y los 78 afios. 30 pacientes con AR con una edad media
de 55,6+13,4 afios, duracion media de la enfermedad de 11,6+5,8 afios, afios de
tratamiento biologico 6,0342,6 y meses de reduccion de tratamiento 14,4+8,9. 25
pacientes con SpA con una edad media de 46,2+13,4 afios, duracion media de la
enfermedad de 10,28+6,8, aflos de tratamiento biologico 4,24+2,63 y meses de
reduccion de tratamiento 14,8+7,5. 15 pacientes con APs con una edad media de
53+12,5, duracion media de la enfermedad 11,8+5,76 aflos, afios de tratamiento
bioldgico 6,2+3,1, meses de reduccion de tratamiento 15,248.9.

Durante el seguimiento 8 pacientes (11%) volvieron a la pauta habitual por empeo-
ramiento clinico: 4 pacientes con AR, 2 pacientes con APs y 2 con EA (uno de ellos
por brote de uveitis). En 3 pacientes (4,2%) se suspendio el tratamiento por diversos
problemas: diagnostico de glioblastoma, aparicion de un absceso tras intervencion
quirargica. En uno de los pacientes (1,4%) se cambio el tratamiento por diagnostico
deEIL

Conclusiones: 1. En un porcentaje importante de pacientes, convenientemente
seleccionados, es posible el mantenimiento de una baja actividad de la enferme-
dad o de la remision con la optimizacion de dosis de la terapia biologica.

2. Solo un pequeiio numero de pacientes recidivaron y necesitaron volver a la
pauta anterior de tratamiento.

12. UTILIDAD DE LA DISOCIACION ACIDA EN LA DETECCION
DE INMUNOGENICIDAD EN PACIENTES EN TRATAMIENTO
CON FARMACOS ANTI-TNF

LLinares-Tello F', Rosas J?, Senabre JM?, Molina J', Salas E?, Santos-Soler G?,
Santos-Ramirez C°, Ortega R*, Cano C*, Pons A*, Lorente M*, Barber X°, San-
chez-Barrioluengo M° y el Grupo AIRE-MB

'S. de Farmacia Hospitalaria, "Reumatologia y *Enfermeria Reumatologia, Hospi-
tal Marina Baixa, Villajoyosa (Alicante). ‘S. Reumatologia, Hospital Marina Alta,
Denia (Alicante). °CIO-Universidad Miguel Hernandez (Elche). ‘INGENIO
(CSIC-UPV), Universitat Politecnica de Valéncia

Introduccion: La aparicion de anticuerpos anti-farmacos anti-TNF (ADA), se ha
asociado con la pérdida de eficacia del tratamiento y la aparicion de efectos
secundarios.

Una limitacion de la mayoria de ensayos disponibles para la deteccion de ADA es
que la presencia de farmaco residual interfiere en la determinacion de inmunoge-
nicidad, pudiendo provocar resultados falsos negativos. Para mejorar la sensibili-
dad del ensayo algunos autores han planteado con éxito la disociacion de los
inmunocomplejos mediante el pre-tratamiento acido de las muestras previo a su
deteccion.

Objetivo: Evaluar la aplicacion en practica clinica, de la disociacion acida en la
monitorizacion de pacientes con concentraciones séricas infraterapéuticas de
infliximab (IFX), adalimumab (ADL) y etanercept (ETN), utilizando un enzi-
moinmunoensayo (ELISA) comercializado (Promonitor®, Proteomika S.L., dis-
tribuido por Menarini Diagnosticos S.A.*).

Pacientes y métodos: Durante 3 aflos se analizaron 499 muestras valle de 218
pacientes con diferentes patologias reumaticas tratados con IFX (30 pacientes, 80
muestras), ADL (116 pacientes, 238 muestras) y ETN (72 pacientes, 181 mues-
tras). Con la técnica estandar se detectd ADA en el 27, 16 'y 0% de los pacientes
tratados con IFX, ADL y ETN respectivamente, coincidiendo siempre con un
nivel de farmaco indetectable.

Se cuantificaron 76 muestras con niveles detectables pero infraterapéuticos a la
pauta estandar (26 muestras de 20 pacientes con [FX <2 mg/L, 32 muestras de 22
pacientes con ADL <3 mg/L y 18 muestras de 15 pacientes con ETN <2 mg/L),
que fueron analizadas para ADA tras someterlas a un pre-tratamiento acido. El
protocolo de acidificacion consistio en la incubacion del suero durante 15 minu-
tos con acido acético 300 mM y posterior neutralizacion con Tris 1 M ajustando a
una dilucion final 1/10.

Resultados: Con el protocolo de disociacion acida se detectaron anticuerpos anti-
ADL en el 55% de los pacientes con niveles infraterapéuticos de ADL, que resul-
taban indetectables con la técnica estandar (17 muestras, 12 pacientes, edad
media 55 afios, 67% mujeres, diagnosticos: 8 espondilitis anquilosante (BAS-
DAL 4,8+1,5), 3 artritis reumatoide y 1 artritis psoriasica (DAS28: 3,5+0,2).

En 7 casos la deteccion de ADA tras acidificacion se produjo ya en la primera solici-
tud de monitorizacion a los 6 meses de iniciado el tratamiento. En otros 3 casos, el
positivo de ADA tras disociacion confirmé un positivo previo con la técnica estandar.
Inicialmente se mantuvo el tratamiento con ADL en 5 pacientes, los cuales acabaron
resultando positivos con la técnica estandar entre 2 y 6 meses tras el positivo con
disociacion. Finalmente, en los 12 pacientes fue necesario un cambio de tratamiento
por falta de respuesta clinica, optandose por otro anti-TNF ante la evidencia de ADA.
La concentracion maxima de ADL en las muestras con un resultado positivo fue de
1,8 mg/L y el titulo de anticuerpos detectados oscilo entre 35 y 282 UA/mL.

No se detectaron anticuerpos anti-IFX ni anti-ETN tras la acidificacion de las
muestras con concentraciones infraterapéuticas de estos dos farmacos.
Conclusiones: 1. El pre-tratamiento acido de las muestras aumenta la sensibili-
dad del ensayo de deteccion de anticuerpos anti-farmaco disgregando posibles
complejos farmaco-anticuerpo. 2. La monitorizacion de inmunogenicidad en
pacientes con niveles infraterapéuticos de ADL, siguiendo un protocolo de diso-
ciacion acida, nos ha permitido detectar de manera precoz la presencia de ADA en
estos pacientes contribuyendo a la optimizacion del tratamiento. 3. En base a
nuestra experiencia recomendamos su aplicacion en el caso de pacientes con una
concentracion valle de ADL inferior a 2 mg/L siguiendo la pauta estandar.
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13. PREVALENCIA DE SINOVITIS ECOGRAFICA EN PACIENTES
CON ARTRITIS REUMATOIDE Y ARTRITIS PSORIASICA QUE
RECIBEN TRATAMIENTO ANTI-TNF CON PAUTA DE ADMINIS-
TRACION ALARGADA

Senabre-Gallego JM', Rosas J', Salas-Heredia E', Santos-Soler G', Llinares-Tello
F?, Santos-Ramirez C*, Sanchez-Barrioluengo M*, Barber X°, Ortega R®, Pons A°,
Cano C*, Lorente M°* y Grupo AIRE-MB

'S. Reumatologia y *Laboratorio, Hospital Marina Baixa, Villajoyosa. °S. Reuma-
tologia, Hospital Marina Salud, Denia. ‘INGENIO-CSIC, UPV Universitat Poli-
técnica de Valencia. *CIO-UMH Elche. ‘Enfermeria Reumatologia, Hospital
Marina Baixa, Villajoyosa, Alicante

Objetivo: Estimar la prevalencia de sinovitis subclinica ecografica en pacientes
con artritis reumatoide (AR) y artritis psoriasica (APs), que reciben tratamiento
anti-TNFa en pauta alargada por encontrarse en remision clinica.

Material y métodos: Estudio observacional prospectivo descriptivo. Poblacion:
Pacientes diagnosticados de AR y APs, en seguimiento por la Seccion de Reuma-
tologia del Hospital Marina Baixa, que reciben tratamiento anti-TNF en pauta de
administracion alargada por encontrarse en remision clinica. Se realizé explora-
cion ecografica de 12 articulaciones (codos, carpos, 2* y 3* metacarpofalangicas,
rodillas y tobillos; Naredo E. Arthritis Rheum 2008;59:515), evaluando la sinovi-
tis a través de la escala de grises (GS) y la sefial Doppler Color (DC), ambas
mediante escala semicuantitativa de 0 a 3 puntos (ecografo Esaote MyLab 25).
Posteriormente se calculd un indice GS y DC sumando la mayor puntuacion obte-
nida en los recesos explorados en cada articulacion hasta un maximo de 36 puntos.
El ecografista desconocia los datos clinicos y se advirtio a los pacientes que no
relevaran informacion al respecto. Para favorecer el ciego se introdujeron aleato-
riamente pacientes que no se encontraban en remision. Las decisiones clinicas fue-
ron tomadas por los médicos responsables que recibian informe de cada explora-
cion ecografica.

Resultados: En total 34 pacientes se han incluido en el estudio. El 70,6% fueron
mujeres, con una edad media de 60 afios [32-81] y un tiempo medio de evolucion
de la enfermedad de 14,6 afios [3-46]. El diagnostico fue AR en 30 pacientes
(88,2%) y APs en 4 (11,7%). En el 86,7% de los pacientes con AR el factor reu-
matoide fue positivo y en el 76,7% los anticuerpos anti-péptido C citrulinado.

Se dispone de ecografia previa a alargamiento de anti-TNF de 24 pacientes que se

encontraban en remision clinica, y de ecografia posterior al alargamiento de 23
pacientes. Los indices de actividad clinica y sinovitis ecografica se resumen en la
tabla. Se detecto alguna sinovitis ecografica por DC en un 52% de los pacientes
con pauta alargada y por GS en un 78%. Sin embargo la mayoria present6 un indi-
ce de DC bajo (media 1,3 sobre 36 puntos).

Indices de actividad clinica y ecografica en pacientes con pauta estandar

y alargada
ECO ECO
Pre-alargamiento | Post-alargamiento
N pacientes 24 23

DAS28-VSG media [rango] 1,50 [0,63-2,64] 1,62 [2,83-0,63]

DAS28-PCR media [rango] | 1,66 [1,13-2,89] | 1,66[2,58-1,13]

SDAI media [rango] 3,65(2,10-10,10] | 3,74[8,10-2,10]
CDAI media [rango] 3,29 [2-10] 3,26 [8-2]
Doppler color >0 n (%) 14 (58,3%) 12 (52,2%)
Doppler color media [rango] 0,83 [0-3] 1,30 [0-5]
Sinovitis grises >0 n (%) 16 (66,7%) 18 (78,3%)
Sinovitis grises media [rango] 2,46 [0-9] 3,30 [0-11]

Los tratamientos alargados fueron etanercept (ETN) en 13 pacientes y adalimu-
mab (ADA) en 10 pacientes, con las siguientes pautas de alargamiento: ETN/ 10
dias (11 pac.), ETN / 14 dias (1 pac.), ETN / 15 dias (1 pac.), ADA / 18 dias (6
pac.), ADA /21 dias (2 pac.), ADA / 17 dias (1 pac.), ADA /30 dias (1 pac.). Por
decision cinica 6 pacientes (24%) no alargaron la pauta de anti-TNF y 7 (29%)
tuvieron que volver a la administracion estandar.

Conclusiones: Los pacientes con AR y APs que reciben tratamiento anti-TNF en
pauta alargada por remision clinica presentan alguna sinovitis ecografica por
sefial Doppler en un 52% y por escala de grises en un 78%. La mayoria de ellos
presento un bajo indice ecografico de sefial Doppler.

El presente trabajo ha recibido una beca de la Fundacion Espariola de Reumato-
logia.

14. EVALUACION DE LOS NIVELES DE GOLIMUMAB Y DE ANTICUER-
POS ANTI-GOLIMUMAB EN PACIENTES CON ARTRITIS REUMATOIDE,
ARTRITIS PSORIATICA Y ESPONDILITIS ANQUILOSANTE: RESULTA-
DOS DE UN REGISTRO LOCAL

Rosas J', Llinares-Tello F?, Martin S*, Senabre JM', Salas E', Oliver S°, Santos-
Soler G', Barber X*, Pons A’, Santos-Ramirez C¢, Cano C*, Lorente M* y el Grupo
AIRE-MB

'S. Reumatologia y *S. Laboratorio, Hospital Marina Baixa, Villajoyosa (Alican-
te). *Proteomika, S.L., Derio, Vizcaya. ‘CIO-Universidad Miguel Hernandez
(Elche). *Enfermeria de Reumatologia, Hospital Marina Baixa, Villajoyosa (Ali-
cante). °S. Reumatologia, Hospital Marina Alta, Denia (Alicante)

Objetivos: Evaluar la utilidad clinica de medir los niveles de Golimumab (GLM)
y la prevalencia de anticuerpos anti-Golimumab (Ac-anti-GLM), con un nuevo
kit en desarrollo, en pacientes con artritis reumatoide (AR), artritis psoriatica
(APs): grupo AR/APs, y espondillitis anquilosante (EA), procedente de un regis-
tro local de terapia biologica.

Material y métodos: Estudio transversal, descriptivo en 49 determinaciones pro-
cedentes de 27 pacientes consecutivos, con AR o APs, con artritis periférica (18
determinaciones en 9 pacientes), y EA (31 determinaciones en 18 pacientes), en
tratamiento con GLM. Se recogieron caracteristicas clinicas, indice de actividad
de la enfermedad (DAS28 en grupo AR/ APs y BASFI, BASDAI en EA). Se ana-
lizaron los niveles séricos de GLM y de Ac-anti-GLM, mediante un nuevo Kit
ELISA en desarrollo: Promonitor*-GLM y Promonitor*-anti-GLM; (Proteomika,
Derio. Vizcaya). Los niveles séricos de corte para GLM fueron >32 U/mL y para
Ac anti-GLM >20 U/mL. Las muestras se recogian previamente a la administra-
cion del GLM y se almacenaban congeladas a -80°C hasta su analisis.
Resultados: De los 27 pacientes evaluados, el 56% eran mujeres, de 5012 afios edad

media. E1 33% de los pacientes estaban diagnosticados de AR/APs periférica (37% de
determinaciones) y el 67% (63% de determinaciones), de EA. La evolucion global
media de la enfermedad era de 14 afios (DE: 13), siendo menor entre los pacientes del
grupo AR/Aps respecto a los pacientes con EA (9,5 vs. 17 afios; p=0,08). El tiempo
medio en GLM era de 1249 meses (rango: 1-28). El 65% de los pacientes tomaban
algan FAME. E1 65% habia utilizado algin farmaco anti-TNF previo (1 farmaco bio-
logico: 18%; 2: 31%; 3: 16%): adalimumab: 40%, etanercept: 35%, infliximab: 25%.
El nivel medio global de GLM era de 1.006 U/mL (grupo AR/APs: 889 vs. EA: 986
mg/mL). Tres de los pacientes (11%), habian desarrollado anticuerpos anti-TNF
previos: 2 a infliximab y 1 paciente a adalimumab. Solo en un paciente con EA, que
utilizaba GLM como tercer farmaco biologico (adalimumab, etanercept) y con
antecedente de Ac anti-adalimumab, presentd pérdida de eficacia (nivel GLM, inde-
tectable), en relacion con la aparicion de Ac-anti-GLM (titulo: 773 U/mL), en el 6
mes de tratamiento (prevalencia de Ac-anti-GLM: 4% del grupo global de pacien-
tes; 2% de las determinaciones; y del 5,5% en el grupo de pacientes con EA; 3% de
las determinaciones). EI 20% de los pacientes que habian desarrollado Ac anti-
ADA, desarrollan Ac anti-GLM.

En el grupo AR/APs, el DAS28 medio era de remision clinica: 2,03+1 (DAS28
medio como primer, segundo o cuarto biologico: 1,88, 2,05, 2,01 respectivamen-
te) y baja actividad en SDAI: 4,2+5.8 (primer, 2°, 4° bioldgico: 4,7, 3, 3,6). En
pacientes con EA, el BASDAI medio fue de 6.7 (primer, 2°, 4° biolégico: 6, 5,5,
3,2) y el ASDAS de 3,5 (primer, 2°, 3°, 4% 3,9, 3, 3,5, 3).

Conclusiones: 1. La inmunogenicidad provocada por GLM es escasa. La preva-
lencia de Ac anti-GLM, se detecto en el 4% de las pacientes.

2. Si bien, el 20% de los pacientes que habian desarrollado Ac anti-ADA, des-
arrollan Ac anti-GLM.

3. Golimumab mantiene su eficacia incluso como cuarto bioldgico, especialmen-
te en pacientes con AR o APs periférica.
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15. RESPUESTA A VACUNACION FRENTE A VHB EN PACIENTES CON
ESPONDILOARTRITIS TRATADOS CON TERAPIA ANTI-TNF vs PACIEN-
TES HEMODIALIZADOS

Valls Pascual E', Fernandez Matilla M?, De La Morena Barrio I', Ybafez Garcia
D', Molina Vila P, Feced Olmos C*, Robustillo Villarino M', Gil Latorre F', Buch
Garcia MJ’, Bautista Rentero D*, Martinez Ferrer A', Oller Rodriguez JE', Vicens
Bernabeu E', Vergara Dangond C', Alegre Sancho JJ'

'Seccion de Reumatologia Hospital Universitari Doctor Peset. *Seccion de Reu-
matologia Hospital Arnau de Vilanova. *Servicio de Nefrologia Hospital Univer-
sitari Doctor Peset. ‘Servicio de Reumatologia Hospital Universitari i Politécnic
La Fe. *Servicio de Medicina Preventiva Hospital Universitari Doctor Peset.
Introduccion: Las sociedades de reumatologia recomiendan la vacunacion fren-
te al virus de la hepatitis B (VHB) en pacientes con enfermedades reumaticas que
van a iniciar terapia bioldgica con otros factores de riesgo asociados'”. En la prac-
tica clinica habitual, muchos pacientes inician la terapia sin haber podido comple-
tar la vacunacion.

En un estudio publicado en 2002, se objetivo una respuesta del 68.2% a la vacu-
na frente a VHB en pacientes con artritis reumatoide tratados con FAME sintéti-
cos’, porcentaje inferior al de la poblacion general. La falta de respuesta se asocio
a la edad avanzada y a una puntuacion elevada en la EVA de dolor.

Mas recientemente, se ha publicado un trabajo en el que se evalua el impacto de
distintos anticuerpos anti-TNF en la respuesta a la vacuna frente al virus de la
gripe A en pacientes con artropatias inflamatorias. En este estudio se observé una
tasa de respuesta significativamente mas baja en pacientes con espondiloartritis

(EspA) comparados con controles sanos®.

Hasta la fecha no se ha evaluado la respuesta a la vacuna frente a VHB en pacien-
tes con espondiloartritis tratados con terapia biologica.

Objetivos: Objetivo principal: conocer la tasa de respuesta a la vacuna frente al
VHB en pacientes con EspA tratados con antiTNF. Objetivos secundarios: valo-
rar causas que influyan en la variabilidad de respuesta; comparacion con un grupo
de pacientes hemodializados.

Material y métodos:

Tipo de estudio: Estudio de cohortes observacional mixto.

Poblacion: Grupo EspA: Pacientes seguidos en la Seccion de Reumatologia del

Hospital Doctor Peset con cualquier tipo de EspA tratados con antiTNF sin inmu-
nidad frente a VHB. Grupo hemodialisis (HD): Pacientes en programa de HD
seguidos en el Servicio de Nefrologia del Hospital Doctor Peset que hayan sido
vacunados frente a VHB.

Procedimiento: Los pacientes del grupo de EspA son vacunados frente a VHB
segun pauta clinica habitual.

Andlisis de datos: Se calculan proporciones para las variables cualitativas y
media + desviacion estandar (o mediana si procede) para variables cuantitativas.
Se utiliza el estadistico Chi2 para comparar proporciones, aplicando la correccion
por continuidad si es necesario. Se utiliza el estadistico T de Student (y el estadis-
tico de Kruskal-Wallis si procede) para comparar medias.

Para el analisis de datos se utiliza el programa SPSS (version 13).

Resultados: Se incluyen un total de 30 pacientes en el grupo de EspA y 19
pacientes en el grupo de HD. Responden a la vacuna 14 pacientes del grupo de
EspA (46.7%)y 17 del grupo de HD (89.5%).

En los pacientes con EspA la respuesta a la vacuna frente al VHB ha mostrado
independencia de todas las variables analizadas (edad, otras causas de inmunode-
presion, via de administracion de antiTNF, dosis de vacuna, tiempo de exposicion
aantiTNF).

Al analizar el porcentaje de respuesta a la vacuna segun la dosis recibida inclu-
yendo los pacientes de ambos grupos (EspA y HD), se encuentran diferencias
estadisticamente significativas (p=0.034), siendo este porcentaje mayor si la
dosis recibida es de 40 pg/mL .

Conclusiones: En este estudio el porcentaje de respuesta a la vacuna frente a
VHB de los pacientes con EspA tratados con antiTNF es inferior al de los pacien-
tes en HD y al de la poblacion general.

Se observa un mayor porcentaje de respuesta en los pacientes que reciben la dosis
mas alta de la vacuna.

El estudio esta limitado por el bajo tamafio muestral.

Seria conveniente ampliar el estudio de cara a mejorar las pautas de vacunacion
en nuestros pacientes.

Bibliografia:

1.Reino JG, et al. Consenso SER sobre la gestion de riesgo del tratamiento con
terapias bioldgicas en pacientes con enfermedades reumaticas. Reumatol Clin.
2011. doi:10.1016/j.reuma.2011.05.002.

2.Van Assen S, et al. EULAR recommendations for vaccination in adult patients
with —autoimmune inflammatory rheumatic ~diseases. Ann  Rheum Dis
2011;70:414-422 doi:10.1136/ard.2010.137216.

3.Elkayam O, et al. Safety and efficacy of vaccination against hepatitis B in
patients with rheumatoid arthritis. Ann Rheum Dis 2002;61:623-625.

4.Avelino IL, et al. TNF blockers show distinct patterns of immune response to the
pandemic influenza A HIN1 vaccine in inflammatory arthritis patients. Rheuma-
tology 2012;51(11):2091-2098.

- . Media (+DE)
Gruno Tagig:tg: la M:g;:ﬁ?f% Sexo Comorbilidad tiempo de Via anti TNF Respuesta Dosis
P > n (%) n (%) exposicion a n (%) n (%) n (%)
(n) vacunacion anti TNF
Mujer Ev 10 pg/mL
48.67 7(23,3%) 6 59,3 13 (43,3%) 24 (80%)
EspA 30 i (£33,75) 14 (46.7%)
(29.1) afios Hombre (20%) meses Sc 40 pg/mL
23 (76,7%) 17 (56,7%) 6 (20%)
Mujer 10 pg/mL
10 (52,6%) 13 6(31,6%)
HD 19 56 afios (68.4%) NA NA 17 (89,5%)
Hombre S0 40 pg/mL
9 (47,4%) 13 (68,4%)
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Restimenes COLAGENOPATIAS

16. EFICACIA DE RITUXIMAB EN EL TRATAMIENTO DE LA
ESCLEROSIS SISTEMICA. ANALISIS MULTICENTRICO

Alegre Sancho JJ', Narvaez J°, Castellvi I), Herrera S', Molina M?, Castillo D, de la
Morena Barrio I', Robustillo Villarino M', Martinez Ferrer A', Ybafez Garcia D',
Valls Pascual E', Oller Rodriguez JE', Vicens Bernabeu E', Vergara Dangond C',
Feced Olmos CM', Llobet JM?, Nolla JM?, Gil Latorre F*

'Hospital U. Dr Peset, Valencia. *Hospital U. de Bellvitge, L'Hospitalet de Llobre-
gat (Barcelona). *Hospital Sant Pau, Barcelona

Introduccion: Se ha descrito en diferentes trabajos, con un escaso niimero de
pacientes, que Rituximab (RTX) puede evitar el deterioro de la enfermedad pul-
monar instersticial (EPID) y mejorar la afeccion cutanea en pacientes con Escle-
rosis Sistémica (ES). Estos datos han sido corroborados, recientemente, en un
analisis conjunto del grupo EUSTAR (Jordan S, et al. Ann Rheum Dis 2014 Jan
17 [Epub ahead of print]). Mas anecddticos son los datos de mejora sobre la calci-
nosis. Sin embargo, el efecto de RTX a largo plazo, tras ciclos repetidos de trata-
miento, so6lo ha sido mostrado en un tinico trabajo, a dos alos.

Objetivo: Evaluar el efecto de RTX sobre la afeccion cutanea, la enfermedad pul-
monar intersticial (EPID) y la calcinosis en pacientes con ES.

Pacientes y método: Se recogieron todos los pacientes con ES tratados con RTX
en 3 centros hospitalarios con experiencia en el manejo de esta patologia. Se reco-
gieron las siguientes variables basales: sexo, edad, tipo y duracion de la ES, mani-
festaciones clinicas, score cutaneo de Rodnan (mRSS), TCAR, pruebas funciona-
les respiratorias (PFR), test de la marcha, PsAP, tratamientos, indicacion y pauta
de RTX.

En el seguimiento se recogieron los cambios clinicos, del TCAR y de las PFR; dosis
de corticoides, ciclos de RTX y duracion del tratamiento. En caso de retirada, se

registré el motivo. Se utilizo el programa SPSS 17.0 para la estadistica descriptiva y
se compararon variables cuantitativas con el t-test para muestras relacionadas.
Resultados: Se incluyeron 30 pacientes en el analisis, 86,7% mujeres, con una
edad media de 54 afios y con una media de 9,4 afios desde el diagnostico. 50% eran
ES difusas, 37% limitadas y 13,3% Overlap. El mRSS medio basal fue de 15. Un
80% tenian una EPID (67% NINE), 37% calcinosis, 10% hipertension pulmonar y
cerca del 50% afeccion articular. FVC, DLCO y TLC basales medias fueron 70%,
47% y 73%, respectivamente. La indicacion de RTX fue: EPID (73,4%), artritis
(36,6), calcinosis (33,3%) y afeccion cutanea extensa (19,7%). 50% habian recibi-
do ciclofosfamida, y 46,6% micofenolato. RTX se empled en pauta de artritis reu-
matoide, en monoterapia (46,7%) o en combinacion con micofenolato (40%) prin-
cipalmente.

En la Gltima observacion registrada, los pacientes habian recibido una media de
1,7 ciclos (1-5) de RTX con una periodicidad variable (6-15 meses) durante una
media de 12,8 meses (1-43) de tratamiento. Se comprobo una mejora significati-
va del mRSS (17,2410,9 vs. 1449.8; p=0,012), con una estabilizacion del TCAR
(76,9%)y de las PER (cambios no significativos) en aquellos pacientes con EPID.
Un 40% de los pacientes con calcinosis refirieron mejoras, y se registro una mejo-
radel NAT y NAD en aquellos con artritis (p=0,024 y 0,019, respectivamente).
La dosis de corticoides pudo reducirse de forma significativa (10,1+8,8 vs.
5,3+2,9 mg; p=0,003). Dos pacientes con EPID grave fallecieron a pesar del tra-
tamiento, y otros 3 fueron retirados por razones diversas.

Conclusion: En nuestra serie se comprueba que RTX es una alternativa terapéu-
tica eficaz a largo plazo, con capacidad de mejorar de forma mantenida la afec-
cién cutanea, la artritis y la calcinosis en pacientes con ES. La estabilidad de los
pacientes con EPID asociada permite confirmar, también, su eficacia sobre la
afeccion pulmonar.

17. LA CAPILAROSCOPIA, UN BUEN INSTRUMENTO EN EL
DIAGNOSTICO DE FENOMENO DE RAYNAUD

Martinez Cordellat I, Molina Almela C, Chalmeta Verdejo [, Ivorra Cortés J, Grau
Garcia E, Feced Olmos C, Negueroles Albuixech R, Gonzalez Puig L, Muioz
Guillén ML, Valero Sanz JL, Nuiiez-Cornejo Piquer C, Alcaniz Escandell C,
Roman Ivorra JA

Servicio de Reumatologia. Hospital Universitario y Politécnico La Fe. Valencia
Objetivos: Analizar la posible correlacion entre patron capilaroscopico y diag-
nostico clinico en pacientes que presentan fenomeno de Raynaud tanto primario
como secundario.

Material y métodos: Se realiza un estudio descriptivo observacional que compren-
de 226 capilaroscopias realizadas en el H.U.P. La Fe durante el afio 2012 y 2013.
Todas fueron realizadas a pacientes que presentaban fenomeno de Raynaud tanto pri-
mario como secundario. Las reumatlogas ignoraban el diagnostico clinico y en base
a las caracteristicas observadas asignan un patron capilaroscopico a cada paciente.
El analisis bioestadistico de los datos se realizo mediante un modelo de regresion
logistica multinomial.

Resultados: Los resultados obtenidos en las capilaroscopias se desglosan en los
siguientes parametros: disposicion de los capilares heterogénea (19,5%); plexo
venoso visible (50,8%); densidad capilar mantenida (85,4%), disminuida (11%),
muy disminuida (3,5%); morfologia capilar elongada (25,6%); ausencia de dila-
taciones (27,4%), dilataciones aisladas (42%), dilataciones difusas (30,5%); exis-
tencia de megacapilares (26,1%); existencia de hemorragias (58,4%); presencia
de areas avasculares (5,7%); ausencia de tortuosidades (12,8%), presencia de tor-
tuosidades grado I (31,2%), G 11 (40,7%), G 111 (13,3%); existencia de fenomenos
de angiogénesis (30,5%).

Atendiendo a estos resultados se clasificd a los pacientes segun el patron capila-
roscopico y el diagnostico clinico. Ver tabla.

Eje x: Patron capilaroscopico. Eje y: diagnéstico clinico
Diagnostico Patron capilaroscépico
. Sugestivo -
s | Nt | S | e | [
Raynaud primario 52 1 7 31
Esclerodermia+SD CREST 0 26 2 6
SAF 1 0 2 2
LES 2 2 12 2
SD Sjogren 2 1 5 2
Artritis reumatoide 5 0 4 11
Otros 14 10 7 14

Con el analisis bioestadistico se observa una correlacion entre el patron capilaros-
copico normal y un diagndstico de Raynaud primario con una probabilidad del
0,684, y entre el patron especifico de esclerodermia y el diagndstico de esclero-
dermia y Sindrome de Crest con una probabilidad de 0,65.

Ademas se observa que la presencia de Tortuosidades de grado 2 y de grado 3 se
correlacionan de forma positiva con un Raynaud secundario (P=0,0007 y
P=0,024 respectivamente).

Conclusiones: Dada la buena correlacion obtenida entre el patron capilaroscopi-
co y el diagnostico clinico se ratifica la utilidad de la capilaroscopia para una
mejor discriminacion de los pacientes con fenomeno de Raynaud que presentan
un mayor riesgo de desarrollar una conectivopatia.
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18. IMPACTO DE LA APLICACION DE LOS CRITERIOS DE CLASIFI-

CACION ACR/EULAR 2013 SOBRE UNA SERIE DE PACIENTES CON Nuevas ES
ESCLERODERMIA SISTEMICA, DE UN REGISTRO LOCAL ACR1980 ACRZ’:)EELAR
Santos-Soler G, Senabre JM', Santos-Ramirez C?, Rosas J', Salas E', Barber X,

Sanchez-Barrioluengo M*, Pons A*, Cano C*, Lorente M* y el Grupo AIRE-MB N° pacientes 23 22

'S. Reumatologia, Hospital Marina Baixa, Villajoyosa (Alicante). ’S. Reumatolo- Edad (afios) 57 50,52

gia, Hospital Marina Alta, Denia (Alicante). *CIO-UMH, Elche. ‘INGENIO Fxitas 6 (26.09%) 0
(CSIC-UPV) Universitat Politécnica de Valéncia. *Enfermeria Reumatologia, >

Hospital Marina Baixa, Villajoyosa (Alicante) Engrosamiento cutémq) en los dedos de

Objetivos: Valorar el impacto de la aplicacion de los criterios de clasificacion de ?nrgg?: erlrizri\(/)lségxtendlendose proximal- 7 0
Esclerodermia Sistémica (ES) de la iniciativa ACR/EULAR 2013, sobre nuestra

cohorte de pacientes con fenémeno de Raynaud (FR), clasificados como ES | Manos edematosas 5 (21,74%) 5(22,73%)
mediante los criterios de la ACR de 1980, y sobre aquellos que solo presentaban Esclerodactilia de los dedos distal a 23 20

uno de los criterios menores en ella recogidos. MCF, pero proximal a IFP

Material y métodos: Estudio descriptivo retrospectivo, en el que se revisan y se Ulcera activa / cronica 4/15(6522%) | 2/4(18,18%)
recogen los datos de lgs pacientes con FRy le.agnostlco o sospecha Qe ES desde Telangiectasia 18 (78,26%) 8(36,36%)
2005 a2013. Se recogieron caracteristicas clinicas, datos de laboratorio y resulta- - - -

dos de pruebas complementarias. Se definié el grupo que cumplia los criterios de | Paron capilaroscopico de esclerodermia 18 (78,26%) 14 (63,64%)
clasificacion segiin ACR-1980 (ACR 1980), y otros grupos como diagnostico no Areas avasculares 16 (69.57%) 12 (54,55%)
d;:ﬁnitivo de escleroderr(rilia: presencia dle antiiiuerp(;s a titulofmayor o0 igual a Megacapilares 8 (34,78%) 6(27,27%)
1/320, y FR, con esclerodactilia, o con ulceras digitales o con fibrosis pulmonar -

(es deci);, solo cumplian un criterio menor de clasi%cacién ACR 1980). ge aplica- Hemorragias 12 (52,17%) 13 (59,09%)
ron los criterios de la iniciativa ACR/EULAR 2013 a estos pacientes. Angiogénesis 7(30,44%) 2(9,09%)
Resultados: Se identifican 60 pacientes. 23 pacientes cumplian criterios de clasificacion PAP >35 (mediante ecocardiografia) 8 (34,78%) 2(9,09%)
delaACR 1989, 37 presental?an solo un criterio nllenor: 26 esclrerf)dactlha, 4 ulceras,_ 7 Enfermermedad pulmonar intersticial 6(26,09%) 0
presentaban anticuerpos propios de ES y/o un patron capilaroscopico de esclerodermia,

o fibrosis pulmonar. 4/60 (6,7%) eran varones. Todos presentaban FR y ANA=1/320. DLCO<70 6(26,09%) 4(18,18%)

El criterio de afectacion cutanea proximal a MCF (criterio suficiente para la clasifi- FVC<70 2(8,69%) 0

cacion ACR/EULAR 2013) se cumplia en 7/23 (30,43%) pacientes del grupo ACR R 23 2

1980. La suma de los criterios alternativos en estos grupos se desglosa de la siguien-

te manera: los pacientes del grupo ACR 1980, tenian puntuaciones entre 11y 15: 9,0 ANA=1/320 3 22

>=16: 14 pacientes. Los pacientes que solo cumplian el criterio de esclerodactilia de Anticentromero 18 (78,26%) 14 (63,64%)

la ACR 1980, tenian: <9 puntos en 4 casos, 9 puntos en 8 casos, entre 11y 16: 12 | Antitopoisomerasa [ 2(8,69%) 1(4,55%)
pacientes. Los 4 pacientes que solo cumplian el criterio de ulceras digitales de la

ACR 1980, tenian en 2 casos, 13 y 14 puntos, en los otros dos: 5 (por pérdida de ~ Conclusiones: 1. La aplicacion de los nuevos criterios de clasificacion de la
seguimiento, diversos datos no estan disponibles en estos dos pacientes). ACR/EULAR 2013 supone la reclasificacion de 22/30 (73,33%) pacientes entre
Los 7 pacientes que no cumplian ningun criterio de la ACR 1980, pero que se  aquellos que solo cumplian uno de los criterios ACR 1980. Como consecuencia de
habian diagnosticado como Conectivopatia Indiferenciada con estigmas de ES  esto el niimero de pacientes con ES se incrementa un 102%, pasando de 23 a 45.
sumaron entre 3 y 7 puntos. Se deducen de estos datos la presencia de 22/37 2. Los pacientes “Nuevos” presentan menor prevalencia de afectacion pulmonar,
(59,46%) nuevos pacientes con diagnostico de ES, incrementando nuestra serie  ulceras digitales, telangiectasias, PAP y fibrosis pulmonar (p<0,05), asi como
de 23 pacientes hasta 45, un 102%. Sus principales caracteristicas comparativa-  angiogénesis en la capilaroscopia. Esto sugiere que estos pacientes Nuevos tienen
mente se recogen en la siguiente tabla. una enfermedad, mas leve y/o con menor tiempo de evolucion.
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19. CARACTERIZACION DE LOS PACIENTES CON ESCLERODERMIA
SISTEMICA DE UN REGISTRO LOCAL, Y SUCOMPARACION CON
OTRAS COHORTES INTERNACIONALES

Santos-Soler G, Senabre JM', Santos-Ramirez C?, Rosas J', Salas E', Barber X,
Sanchez-Barrioluengo M*, Pons A’, Cano C*, Lorente M® y el Grupo AIRE-MB
'S. Reumatologia, Hospital Marina Baixa, Villajoyosa (Alicante). °S. Reumatolo-
gia, Hospital Marina Alta, Denia (Alicante). *CIO-UMH, Elche. ‘INGENIO
(CSIC-UPV) Universitat Politécnica de Valencia. *Enfermeria Reumatologia,
Hospital Marina Baixa, Villajoyosa (Alicante)

Objetivos: Describir las caracteristicas demograficas, clinicas y el resultado de
pruebas complementarias, de los pacientes con Esclerodermia Sistémica (ES)
valorados en la consulta de Capilaroscopia en la Seccion de Reumatologia del
Hospital Marina Baixa.

Material y métodos: Estudio descriptivo retrospectivo, 2005-2013, de los
pacientes con diagnostico de ES (criterios de clasificacion de la ACR 1980) o sos-
pecha de ES (presentan solo esclerodactilia (Sed) o tlceras digitales (Sud), aso-
ciadas a Fenomeno de Raynaud (FR) y presencia de autoanticuerpos especificos).
Se recogieron datos demograficos (edad y sexo), manifestaciones clinicas asociadas
a ES: tlceras digitales, Telangiectasias, Patron capilaroscopico, difusion CO2
(DLCO), capacidad vital funcional (CVF), presion arterial pulmonar estimada eco-
cardiograficamente (PAP), presencia de reflujo gastroesofagico (RGE), asi como
anticuerpos especificos (centromérico y antitopoisomerasa 1/Scl70). Sus caracteristi-
cas se comparan con los valores medios de una serie de cohortes internacionales
(ClIn) referenciadas en el articulo: Validation of potential classification criteria for
systemic sclerosis Sindhu R. Johnson. Arthritis Care Res 2012;64(3):358-367.
Resultados: 23/211 (11%) pacientes con FR cumplian criterios ACR (ACR
1980), solo esclerodactilia (Sed): 26 (12%), 4 solo tlceras (Sud), 7 solo anticuer-
pos propios de esclerodermia y/o patron capilaroscopico de esclerodermia. 4/60
(7%) eran varones. La edad media al entrar en el estudio, del gr. ACR era de 57
afos, de 52 afios en el gr. Sed, de 55 en gr.(Ac-CapiES), y de 35,5 afios del gr. Sud.

En este tiempo se han producido 6 (26%) muertes (todas en el grupo ACR 1980):
2 por patologia relacionable con la enfermedad (hipertension pulmonar y patolo-
gia digestiva). 9 (15%) pacientes son pérdidas de seguimiento.
Las caracteristicas de la enfermedad més destacables son: el 100% de los pacien-
tes presentaban FR y tenan ANA positivos=1/320. Presencia de Ulceras Digitales
en 15 (65%) del gr. ACR 1980, frente al 8% del gr. Sed (p<0,001) y entre el 33-
46% (p<0,005 a 0,09) en las CIn. Telangiectasias en 18 (78%) del gr ACR 1980,
frente a 9 (35%) en el gr. Sed (p<0,005).
Patron capilaroscopico de ES en 18/19 (95%) del gr. ACR 1980, frente a 14 (67%)
del gr. Sed, y entre 69-74% en las CIn. DLCO <70% de la esperada en 6 (26%) del
gr. ACR 1980 y 4 (15%) del gr Sed frente al 48-62% en las CIn (p<0,005). CFV
<70% de la esperada en 2 (9%) del gr. ACR 1980, 0 en el gr. Sed y entre 13-30%
Cln (p<0,05). Fibrosis pulmonar en 6 (26%) del gr. ACR 1980, frente a 1 (4%) gr.
Sed (p<0,05) y frente al 36-41% de las CIn. PAP >35 mmHg en 8 (35%) del gr
ACR 1980, 2 (8%) en el gr. Sed (p<0,05), y 9-31 en las CIn. RGE en 16 (70%) del
gr. ACR 1980, frente a 8 (30,77%) del gr. Sed (p<0,05) y 72-75% en las Cln.
Patron centromérico en 18 (78%) del gr. ACR 1980 frente a 14 (54%) del gr. Sed;
y antitopoisomerasa [ /Scl 70 en 2 (9%) del gr. ACR 1980y 1 (4%) del gr. Sed.
En las CIn encontramos la presencia de patrén centromérico entre el 21-28%, y
del antitopoisomerasa I entre el 19-22% de los pacientes. Concurrentemente 4
pacientes cumplian criterios de LES, 5 de Sjogren, 1 de EMTC, 1 MIl'y 1 AR.
Durante el afio 2013 la actividad de la enfermedad se centro en la presencia de
ulceras digitales activas en 6 pacientes, el empeoramiento cutaneo en 3 pacientes,
del FR en estos 9 pacientes, del reflujo en 2 pacientes. 1 paciente desarrollo mani-
festaciones lupicas: anemia, hipocomplementemia y positivizacion del antiDNA.
Conclusiones: 1. La ES muestra manifestaciones de mayor gravedad: afectacion
pulmonar, y prevalencia de ulceras digitales, entre aquellos que cumplian los cri-
terios de clasificacion ACR 1980. 2. Comparativamente con otras cohortes inter-
nacionales, encontramos que nuestros pacientes menor afectacion pulmonar, pero
mayor prevalencia de lesiones ulcerativas digitales. Estas diferencias probable-
mente reflejan el diferente espectro de pacientes que forman estas cohortes.

20. CONSULTA PRESENCIAL MULTIDISCIPLINAR DE ENFERMEDAD
PULMONAR INTERSTICIAL ASOCIADA A PATOLOGIA REUMATICA

Vicens Bernabeu E', Martinez A, Herrera S?, de la Morena Barrio I', Robustillo
Villarino M', Martinez Ferrer A', Ybafiez Garcia D', Valls Pascual E', Oller Rodri-
guez JE', Vergara Dangond C', Plaza P*, Alegre Sancho JJ'

'S. Reumatologia y “Neumologia. Hospital Universitario Dr Peset. Valencia
Introduccion: La enfermedad pulmonar intersticial (EPID) es una complicacion
grave de la Artritis Reumatoide (AR) y de diferentes enfermedades autoinmunes
sistémicas. Un manejo multidisciplinar permite optimizar su manejo y puede ayu-
dar a reducir su elevada morbimortalidad.

Objetivo: Describir las caracteristicas de una cohorte de pacientes con EPID aso-
ciada a patologia reumatica (EPID-REU) controlados en una consulta especifica
multidisciplinar Reumatologia-Neumologia (REU-NML), y evaluar las modifi-
caciones producidas por una actividad conjunta sobre su diagnostico y/o trata-
miento.

Pacientes y método: Se incluyeron en el analisis todos los pacientes controlados en
la consulta multidisciplinar de EPID-REU de septiembre de 2012 a octubre de
2013. Se recogieron las siguientes variables: procedencia de los pacientes, edad,
sexo, diagnostico, debut y tiempo de evolucion de la EPID, perfil de anticuerpos,
patron del TCAR, resultados de las pruebas funcionales respiratorias(PFR), test de
la marcha, realizacion de broncoscopia o biopsia quirargica, tratamientos previos y
actuales, asi como toda modificacion diagnostica y/o terapéutica derivada de esta
consulta. El analisis estadistico descriptivo y la comparacion de variables relaciona-
das mediante el t-test, se realizo utilizando el paquete estadistico SPSS 17.0.

Resultados: Se revisaron 54 pacientes, 75,9% mujeres, con una edad media de
63,56+15,40 afios. La mayoria de los pacientes llegaron derivados desde Reumato-
logia (74,1%), ya que el debut de la EPID fue posterior al diagnéstico de la patolo-
gia reumatica en un 50% de casos (un 33% fue simultaneo, y solo un 13% previo).
La EPID mas frecuente fue la neumonia intersticial no especifica (NINE, 51,9%),
seguida de la neumonia intersticial usual (NIU, 33,3%), ambas con una media de
5,49+5.31 de afios de evolucion. Estas se asociaron, por este orden, a Esclerosis
Sistémica (24,2%), AR (20,4%), Sd. Sjogren(16,7%,) y Sd. Antisintetasa (13%).
Los anticuerpos mas frecuentemente encontrados fueron los ANA (33,3%), anti-
Ro (31,5%), FR (29,6%) y anti-Scl70 (18,5%). En cuanto a las PFR, hasta un
55,6% presentaron un patron normal, y s6lo un 29,6% un patron restrictivo con
evidencia de desaturacion a la marcha en un 22,2% de los pacientes. Se realizd
broncoscopia en 29 pacientes, biopsia transbronquial en 22 (4 diagnosticas) y
biopsia quirtrgica en 5 (4 diagnosticas).

La actuacion conjunta REU-NML condujo a 4 cambios de diagnostico de la EPID
(2 de ellos tras biopsia quirtrgica) y a 9 cambios de tratamiento (16,7%). El trata-
miento mas empleado fueron los corticoides (44%), seguidos de metotrexato
(18,5%), rituximab (14,8%) y micofenolato (9,3%). Los TCAR de control mos-
traron estabilidad en la mayor parte de los pacientes (72,2%), estabilidad que tam-
bién se vio reflejada en las PFR de control (FVC basal 92,27% vs. FVC final
88,73%; p<0,107).

Conclusiones: La existencia de una consulta multidisciplinar REU-NML puede
ser clave en el diagndstico final y/o adecuacion del tratamiento en parte de nues-
tros pacientes con EPID-REU. Una actuacion conjunta puede contribuir a evitar
el deterioro clinico y mejorar, de esta manera, el pronostico de estos pacientes.
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21.NIVELES DE VITAMINA D EN PACIENTES VARONES CON LES

Vergara C, Martinez-Ferrer A, Vicens E, Valls E, Oller J, de La Morena [, Ybafiez A,
Robustillo M, Alegre JJ

Servicio de Reumatologia. Hospital Universitario Doctor Peset. Universidad de
Valencia

Introduccion: El Lupus Eritematoso Sistémico (LES) es una entidad que afecta pre-
dominantemente a mujeres en una relacion 9:1. Los varones presentan peor prondsti-
co con mayor afectacion renal y hematologica. Varios estudios demuestran que las
mujeres con LES presentan niveles bajos de vitamina D y una mayor incidencia de
osteoporosis, por ello nos interesa conocer si esta situacion también ocurre en varones.
Objetivos: Establecer los niveles de vitamina D en suero y la presencia de osteo-
porosis en pacientes varones con lupus eritematoso sistémico.

Material y métodos: Estudio descriptivo en el que se incluyeron 8 pacientes
varones con LES diagnosticados y controlados en nuestro centro. En todos los
pacientes se han analizado las caracteristicas clinicas y analiticas (incluyendo
PTH, 250HD, calciuria en orina de 24 horas, complemento (C3, C4), PINP y
BCTX); densitometria 6sea (DMO) de columna lumbar y fémur y Rayos X de

columna dorsal y lumbar.

Resultados: Se describen 8 pacientes varones con LES con una edad media de
45,8 afios (23-65). De los 8 pacientes, 3 tienen diagnostico de nefropatia lupica. E1
75% reciben suplementos de calcio y vitamina D (500 mg de calcio y 400 UI de
vitamina D). 7 pacientes reciben corticoides como parte del tratamiento del LES y
2 de ellos reciben tratamiento bioldgico.

Los pacientes con LES presentan valores medios de 250HD de 23,2 ng/ml (14,2-
34.,2). Los valores de 250HD eran inferiores a 30 ng/ml en el 87,5% de los
pacientes con LES e inferiores a 20 ng/ml en el 37,5%. Los marcadores de remo-
delado 6seo se encontraban dentro de los valores normales PINP 36,7 (18-134)
ng/mly BCTX 412 (143-797) pg/ml.

3 pacientes presentan baja masa Osea segun criterios densitométricos. Se registro
una fractura vertebral.

Conclusiones: Los pacientes varones con LES presentan con frecuencia déficit
de vitamina D, a pesar de que la mayoria recibe tratamiento con suplementos de
calcio y vitamina D, lo que indica que estas dosis son insuficientes. Ademas casi
un 40% de los pacientes presenta baja masa osea. Se deberian monitorizar los
niveles de 25OHD y descartar la presencia de OP en pacientes varones con LES.

22. UTILIDAD Y ADECUACION DE SOLICITUD DEL PERFIL
DE ANTICUERPOS RELACIONADOS CON MIOSITIS EN UN
HOSPITAL TERCIARIO

Quilis Marti N', Bernal JA', Almenara S', Espasa A%, Vela P'

'Seccion de Reumatologia y “Servicio Analisis Clinicos, Hospital General Uni-
versitario de Alicante

Introduccion: Las miopatias inflamatorias idiopaticas (MII) constituyen un
grupo heterogéneo de enfermedades caracterizadas por inflamacion muscular y
debilidad. Se han identificado diversos autoanticuerpos (acs.) presentes hasta en
el 80% de los diferentes subtipos de miositis: acs. asociados a miositis los fre-
cuentes en otras conectivopatias (antiPMScl, antiKu, antiUIRNP, antiU3RNP) y
acs. especificos de miositis los exclusivos de miopatias inflamatorias (antiJol,
antiPL7, antiPL12, antiMi2).

Objetivo: conocer la utilidad del perfil de acs. relacionados con miositis en el Hospi-
tal General Universitario de Alicante (HGUA), y la adecuacion de su determinacion.
Material y métodos: Se ha revisado de forma retrospectiva el resultado de los
perfiles de acs. relacionados con miositis realizados entre el 1 de enero de 2009 y
el 30 de junio de 2011 en el Servicio de Anlisis Clinicos del HGUA. El perfil
incluye la determinacion de: antiRo52, antiMi2, antiJol, antiPL7, antiPL12,
antiPMScl, antiKu. El motivo de solicitud y el diagnostico final se han obtenido
revisando la historia electronica de cada paciente.

Resultados: Se ha evaluado un total de 413 perfiles, correspondientes a 380
pacientes. En 266/380 (70%) todos los acs. fueron negativos. En 110 se identifico
el motivo de solicitud, destacando: 30 elevacion de CPK, 19 manifestaciones arti-
culares, 11 patologia pulmonar, 12 Raynaud/acrocianosis, 10 mialgias/dolor, 5

debilidad. En 183 constaba el diagnostico final, en 18 (6,7%) se diagnostico algin
tipo de enfermedad muscular, 7 de ellas inflamatorias (2 miopatia mitocondrial, 2
miopatia por estatinas, 2 miopatia corticoidea, | miopatia vacuolar, 2 rabdomioli-
sis, 1 miopatia no inflamatoria, 2 polimiositis, 5 dermatomiositis). En 114/380
(30%) algun ac. fue positivo; en 37 de ellos, el tinico positivo fue antiR052.

El motivo de solicitud se identifico en 41, destacando: 4 elevacion CPK, 2 debili-
dad, 2 sospecha PM/DM, 2 manifestaciones articulares, 1 mialgias, 12 problema
pulmonar. En 104 se pudo conocer el diagndstico final, en 24 (21%) se diagnosti-
o algun tipo de enfermedad muscular, todas ellas inflamatorias: 5 dermatomiosi-
tis (los patrones de anticuerpos positivos fueron: MI2PL7KU, Ro52PL7,
MI2PL7, Ro52KUPMSCL,KU); 6 miopatia inflamatoria (los patrones fueron:
KU, PL7, Ro52J0O1, PL7KU, Ro52, PMSCL), 4 polimiositis (PL7, Ro52JO1,
JO1, Ro52), 9 sindrome antisintetasa (Ro52PL12 en tres, Ro52JO1 en dos, JOI,
Ro52PL7, Ro52, PMScl). Excluyendo el resultado de antiRo52, 23 pacientes de
77 con algln otro acs. positivo fueron diagnosticados de MII (29,8%)
Discusion: Considerando los motivos de solicitud registrados, se podria extrapo-
lar que el elevado porcentaje de negatividad del perfil (70%) se deba a una solici-
tud inadecuada en muchos casos. 7 pacientes (2,6%) del grupo con acs. negativos
y 24 pacientes del grupo con ac. positivos (21%, siendo 29,8% si se excluye anti-
Ro52) fueron diagnosticados de MII. Una limitacion importante del estudio es el
registro deficitario de informacion en la historia electronica.

Conclusiones: Los acs. relacionados con miositis se asocian al diagndstico de un
mayor nimero de miopatias inflamatorias. La rentabilidad de la técnica se incre-
mentaria adecuando mejor las solicitudes.

Lazarou IN, Guerne PA. Classification, Diagnosis, and Management of Idiopa-
thic Inflammatory Myopathies. J Rheumatol 2013;40(5):55064.

|27



REVISTA DE LA

Rev. Sociedad Val. Reuma. 2014, 5;3:14-38

23. REVISION DE AORTITIS EN LOS ULTIMOS TRES ANOS.
ACTUALIZACION DIAGNOSTICAY TERAPEUTICA

Pastor Cubillo MD, Gonzalez-Cruz Cervellera MI, Campos Fernandez C, Rueda
Cid A, Beltran Catalan E, Calvo Catala J

Servicio de Reumatologia y Metabolismo Oseo. Hospital General Universitario.
Valencia

Introduccion: La aortitis es una vasculitis caracterizada por la inflamacion y alte-
racion estructural de la pared aortica. Pueden ser infecciosas, secundarias a enfer-
medades del tejido conectivo y aortitis primaria.

Su sintomatologia es inespecifica y los reactantes de fase aguda suelen estar ele-
vados. Diversas técnicas de imagen nos permiten evaluar tanto la luz vascular
como la pared: TAC, RMN, angiografia y mas recientemente la PET-TAC que
permite detectar el metabolismo en la pared adrtica en fase aguda, siendo también
util para el seguimiento de la enfermedad y para evaluar la respuesta.

Objetivo: Revisar la casuistica de pacientes diagnosticados de aortitis en nuestro
Servicio en los ultimos 3 afos, valorando sus caracteristicas clinicas, los métodos
diagnosticos utilizados y el tratamiento que han recibido, asi como sus resultados.
Material y métodos: Caso 1: mujer de 51 afios con anemia (Hb 9,2) y VS 101 mm
a la primera hora. PCR 5,3. Antecedentes de episodios de fiebre de origen desco-
nocido con pérdida de peso resueltos con corticoides e IAM sin factores de riesgo
cardiovascular. Pulsos simétricos. En ecocardiograma se observo dilatacion de
aorta ascendente, evidenciandose en angio-TAC, engrosamiento de aorta ascen-
dente y abdominal. En PET-TAC: captacion de radiotrazador en paredes de aorta
ascendente, cayado aortico, aorta descendente e infrarrenal y bifurcacion iliaca.
Tras tratamiento con 15 mg/dia de deflazacort y 10 mg/semanales de metotrexato,
la paciente queda asintomatica y normaliza analitica.

Caso 2: mujer de 46 afios diagnosticada en otro Hospital de Takayasu. El angio-
TAC y la angio-RMN confirman la dilatacion de la aorta descendente. En trata-
miento con azatioprina e infliximab, la paciente permanecié estable durante el

periodo que se controlo en nuestro Hospital.

Caso 3: mujer de 24 aflos. En estudio de HTA, se detecta en angio-TAC, engrosa-
miento de aorta toracica descendente inferior y abdominal. VS 35y PCR 1,6, sin
otras alteraciones analiticas. El PET-TAC muestra signos inflamatorios en la
pared adrtica, compatibles con la sospecha de aortitis. Estable en tratamiento con
PDN (1 mg/Kg/d).

Caso 4: mujer de 44 afos diagnosticada de enfermedad de Crohn con espondilo-
artritis y uveitis. En eco abdominal, signos de aortitis infrarrenal hasta bifurcacion
iliaca, que se confirman con TAC. La paciente responde a tratamiento con inflixi-
mab (5 mg/Kg cada 8 semanas) y corticoides presentando recidiva, por lo que se
cambia tratamiento a adalimumab (40 mg cada 14 dias).

Caso 5: mujer de 51 afos con cuadro poliarticular sin sinovitis, VS 110y PCR 4,3
sin otras alteraciones analiticas ni radiologicas. En TAC se aprecia dilatacion de
aorta ascendente de hasta 41 mm. El PET-TAC muestra captacion del radiotraza-
dor desde la raiz hacia cayado, en aorta descendente y menos en abdominal. Tras
tratamiento con PDN (1 mg/Kg/d) y 10 mg/semanales de metotrexato, queda cli-
nicamente asintomatica siendo la VS de 30 tras 45 dias de tratamiento.
Resultados: Los 5 casos descritos son mujeres con edad media de 43,6 afos. Tres
pacientes presentaban una aortitis primaria, una paciente diagnosticada de enferme-
dad de Crohn y espondilartropatia y una paciente con Takayasu. En 3 de ellas el diag-
nostico fue valorado con PET-TAC, en una con angio-TAC y angio-RMN y una con
eco y TAC. Todas ellas presentaban reactantes de fase aguda elevados (VS y PCR).
Si bien mejoraron con corticoides, 4 de las pacientes, precisaron inmunosupresores
y/o terapia biologica para poder reducir la dosis: dos pacientes metotrexato, una aza-
tioprina e infliximab y una, adalimumab, tras el fracaso a infliximab.
Conclusiones: La introduccion del PET/TAC ha significado un impulso positivo
en el diagndstico de la aortitis.

Los corticoides siguen siendo el primer tratamiento indicado y la terapia biologi-
ca puede suponer un importante avance en las aortitis refractarias al tratamiento
inmunosupresor.

24. EXPERIENCIA DEL H.U.P. LA FE EN EL USO DE 18F-FDG
PET/CT EN PATOLOGIA REUMATICA

Feced Olmos C', Negueroles Albuixech R', Chalmeta Verdejol', Sopena Novales P?,
Ivorra Cortés J', Gonzalez Puig L', Grau Garcia E', Molina Almela C', Martinez
Cordellat I', Mufioz Guillén ML', Nufiez-Cornejo Piquer C', Valero Sanz JL',
Alcaniz Escandell C', Roméan Ivorra JA!

'Servicio de Reumatologia y *Servicio de Medicina Nuclear, Hospital Universita-
rio y Politécnico La Fe. Valencia

Objetivos: Describir los pacientes diagnosticados de vasculitis de grandes vasos
a los que se les ha solicitado 18F-FDG PET/CT desde el Servicio de Reumatolo-
gia del H.U.P. La Fe.

Material y métodos: Se seleccionan pacientes a los que se les solicita un 18F-
FDG PET/CT desde el Servicio de Reumatologia de forma consecutiva, poniendo
especial atencion al motivo de la solicitud, al tratamiento en el momento de la
exploracion y a los casos en los que la exploracion justifica un cambio diagnosti-
co o de actitud terapéutica.

Resultados: De los 7 casos seleccionados, 2 fueron pacientes con fiebre de origen
desconocido de tres meses de evolucion con sindrome polimidlgico y artromial-
gias generalizadas, en los que se alcanzo el diagnostico de vasculitis de grandes
vasos. En 4 pacientes con sospecha de polimialgia reumatica se solicito la prueba
para valorar actividad (3 casos) y sirvio en uno de ellos para aumentar el trata-
miento. En el cuarto caso, solicitado por duda diagnostica, se pudieron retirar los
corticoides. El séptimo paciente de la serie, es un caso de arteritis de células
gigantes, en el que a pesar de la remision clinica, la persistencia de reactantes altos
hacia sospechar persistencia de actividad y se confirmo por la prueba de imagen,
aumentando asi el tratamiento inmunosupresor. En todos los casos la exploracion
motivo un cambio en el manejo de la patologia y en la mayoria (5/7) motivo un
cambio en el tratamiento.

Conclusion: El 18F-FDG PET/CT es ttil para el diagnostico en fases tempranas
de arteritis de grandes vasos, cuando otras pruebas no son concluyentes. Ademas
en nuestros pacientes ha servido para resolver dudas diagnosticas en cuadros poli-
mialgicos y para valorar actividad inflamatoria a pesar del uso de corticoides o
inmunosupresores.
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25. INFLUENCIA DE LAS ENFERMEDADES REUMATICAS EN LA
SEXUALIDAD FEMENINA

Garcia Armario MD', Garrido Lopez BC?, Montero Martin EM?, Muiioz Gil S?,
Cortés Verdu R

'Hospital Lluis Alcanyis, Xativa (Valencia). Hospital de Manises (Valencia).
*Hospital de la Ribera, Alzira (Valencia)

Introduccion: Las enfermedades reumaticas son patologias cronicas con mayor
prevalencia en el sexo femenino. El elevado nivel de dolor, incapacidad fisica y la
depresion que conllevan podrian causar un gran impacto en la sexualidad.

La influencia de estas enfermedades en la sexualidad ha sido poco estudiada, y el
objetivo de nuestro estudio es ampliar el conocimiento sobre esta posible relacion.
Objetivo: Determinar en nuestro medio si existen diferencias entre pacientes reu-
maticos y personas sanas en cuanto a la funcion sexual, capacidad funcional y ras-
gos depresivos.

Material y métodos: Estudio observacional, trasversal, de casos y controles. Se
incluyen usuarios de las consultas externas de Reumatologia de los hospitales de
Manises y Lluis Alcanyis de Xativa, en enero de 2014.

Las variables recogidas fueron: enfermedades, tratamientos, actividad de la enfer-
medad reumatica, nivel de estudios, nivel economico, escala de sexualidad de
McCoy modificada (recoge la funcion y actividad sexual durante los tltimos 30
dias), HAQ y cuestionario PHQ-9 (detecta la existencia de sintomas depresivos).
Los datos recogidos fueron analizados por el programa informatico SPSS version
17.0 tomandose una p<0,05 como estadisticamente significativa.

Resultados: Se incluyeron 27 mujeres sexualmente activas, dividiéndose en 3
grupos. Los datos descriptivos de cada grupo se muestran en la tabla.

Los pacientes con artropatia inflamatoria y conectivopatias estaban en remision o
con minima actividad de la enfermedad; recibian tratamiento con FAMES, biol6-
gicos y minima dosis de esteroides (dosis media: 2,06 mg prednisona). Los
pacientes sanos no tomaban ninguna medicacion. Ninguno participante recibia
terapia hormonal.

EI100% de la muestra tenia pareja y su preferencia sexual era la heterosexualidad.
En cuanto a la valoracion de la funcion fisica por HAQ, el valor medio por grupo

fue: grupo 1: 1,01 (DE 0,62), grupo 2: 0,5 (DE 0,46) y grupo 3: 0,42 (DE 0,47),
detectandose diferencias estadisticamente significativas (p=0,04).

La puntuacion media por grupos del cuestionario PHQ-9 (<4: normal, 5-14:
depresion mejor, >15: depresion mayor) fue: grupo 1: 9,62 (DE 9,25), grupo 2:
13,5 (DE 9,23), grupo 3: 5,20 (DE 5,88), sin existir diferencias estadisticamente
significativas (p=0,17).

Enfermedad l;::gl)lll(i)g;ass I];:lggi(:l esljlil‘(]i?})s ecoljli(;];llico
A_‘gggggali?ﬂama“’ria 130@5 (D15539’,77 4 | Temedio | <1000€
C_‘glricgi)vgf’aﬁas . Snggren (D4€7) Intermedio | <1000 €
Sflggjpo N 10 (Dgof L ) | termedio | 1000:2000€
Total 27 (Dg(’l’gg7) Tntermedio | <1000 €

Respecto a la satisfaccion sexual, el grupo 1 y 2 manifestaban encontrarse satisfe-
chos y el grupo de sanos muy satisfechos, estas diferencias no fueron estadistica-
mente significativas (p=0,261). En cuanto al dolor o dificultad en el acto sexual,
todos los grupos manifestaron un grado leve y no se detectaron diferencias esta-
disticamente significativas. Finalmente, la media en la frecuencia de actos sexua-
les fue en el grupo 1 menos de 1 vez a la semana, en el grupo 2 mas de 3 veces a la
semana y en el 3, 1-2 veces a la semana, sin detectarse diferencias estadistica-
mente significativas entre los grupos (p=0,1)

Conclusiones: Segun nuestros resultados podemos concluir que en nuestro
medio la percepcion de la sexualidad en enfermas reumaticas con minima activi-
dad o en remision es similar a la de la poblacion sana; a pesar de la presencia de
una mayor discapacidad en los pacientes con artropatias inflamatorias. Aprecia-
mos una mayor tendencia a la depresion en los grupos de enfermos, aunque no se
detectan diferencias estadisticamente significativas.

Estos resultados deben ser corroborados con estudios de mayor tamafio muestral.

26. SEGUIMIENTO A LARGO PLAZO, CALIDAD DE VIDAY
CORRELACION GENOTIPO/FENOTIPO EN UNA COHORTE
DE PACIENTES CON HIDS

CalvoI', Lopez B', Gonzalez MI', Fernandez L', Benito S', Arostegui JI*

'Unidad de Reumatologia Pediatrica, HUP La Fe, Valencia. *Servicio de Inmunologia,
Hospital Clinic, Barcelona

Objetivos: Conocer las formas clinicas de presentacion, las mutaciones del gen
MVK, el seguimiento a largo plazo y la respuesta al tratamiento teniendo en cuen-
ta la calidad de vida.

Material y métodos: Se consideran las caracteristicas demograficas de los
pacientes, la edad de inicio de los sintomas, la edad de diagnostico de la enferme-
dad, el tiempo de seguimiento. Las manifestaciones clinicas durante los episodios
inflamatorios. Datos de laboratorio (Recuento de leucocitos, PCR, VSG, Inmuno-
globulinas (IgA, IgG, IgM y IgD). Resultados de las mutaciones de los alelos del
gen MVK y estudio familiar. Tratamientos utilizados: colchicina, corticoides,
bioldgicos (etanercept, IL-1 (anakinra, canakinumab).

Resultados: Género; M/H 10:5. Edad de inicio 0,8 m (0-15 afios). Edad de diag-
nostico 9,6 afios (4 m-15 afios), tiempo de seguimiento 9,8 afios (4 m-11 afios). 5
pacientes fueron diagnosticados incorrectamente (4 Pfapa 1 AlJ). Manifestacio-

nes clinicas durante los episodios: Fiebre 93% de los pacientes, adenopatias 93%,
dolor abdominal 66%, aftas orales 66%, diarrea 60%, artritis 60%, amigdalitis
60%, otros sintomas: rash cutaneo 34%, cefalea, 34%, hepatomegalia 27%, esple-
nomegalia 20% y serositis 10%. 3 pacientes presentaron manifestaciones atipi-
cas: Oclusion intestinal (6 episodios), invaginacion intestinal (4 episodios), orqui-
tis (3 episodios) y Quilotorax.

Todos los pacientes presentaron IgD >100 (100-1500) En todos se identifico la
mutacion de uno o dos alelos del gen MVK; V3771 73%, 1268T 26%, V2501 13%
y 1215Q 6%. Homozigotos 7 pacientes, 2 mutaciones heterocigotas 5 pacientes,
heterocigotos 4 pacientes. El estudio genético familiar se realizo en 9 familias.

El tratamiento; Colchicina en 2 pacientes que no respondieron. Corticoides en 12
pacientes; 8 no respondieron, 3 presentaron una respuesta parcial 1 presentd
buena respuesta. Etanercept se admnistro 1 paciente que fue no respondedor. Ana-
kinra en 6 pacientes, 4 respuesta parcial y 2 respondedores. Canakinumab en 5
pacientes y todos fueron respondedores.

Comentarios: Existe un retraso importante en el diagndstico de los pacientes con
HIDS, desde que inician los sintomas. El estudio mutacional del gen MVK es fun-
damental para confirmar el diagndstico de sospecha en nuestra serie es del 100%.
La respuesta al bloqueo de IL-1 es nuestra serie queda demostrada y mayormente
IL -1 beta.
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Resumenes FIBROMIALGIA

27. ANALISIS DE LA VERSION ESPANOLA DE LOS CRITERIOS DIAGNOSTICOS
MODIFICADOS DELAMERICAN COLLEGE OF RHEUMATOLOGY 2010 PARA
CLASIFICACION DE FIBROMIALGIA

Belenguer-Prieto R', Casanueva B?, Martin-Gonzalez RM', Garcia-Fructuoso F*,
Pastor-Oliver JF', Moreno JV*, Alegre C*, Hernandez JL°, Gonzalez-Gay MA®
'S. Reumatologia, Hospital 9 de Octubre, Valencia. *Clinica de Especialidades
Cantabria, Santander, IFIMAV. *Hospital CIMA, Barcelona. ‘Reumatélogo, Hos-
pital Vall D'Hebron, Barcelona. °S. Medicina Interna, Hospital Marqués de Val-
decilla, IFIMAYV, Santander. °S. Reumatologia Hospital Marqués de Valdecilla,
IFIMAY, Santander

Objetivo: Evaluar la utilidad de la version espafiola de los nuevos criterios diag-
nosticos preliminares del American College Rheumatology 2010 (ACR 2010)
para fibromialgia (FM), respecto a los criterios ACR 1990, y las caracteristicas
diferenciales entre cumplidores y no cumplidores de los nuevos criterios.
Material y métodos: Traduccion al espafiol del cuestionario original ACR 2010
para clasificacion de FM por consenso de Especialistas en Reumatologia del
grupo de estudio de FM de la Sociedad Espafiola de Reumatologia. El cumpli-
miento de los criterios ACR 2010 exige 3 condiciones:

1. indice de dolor generalizado (WPI) =7 (puntuacion entre 0 y 19), escala de
severidad de sintomas (SS1-2) =5 (puntuaciones SS1 entre 0y 9, SS2 entre 0 y 3),
OWPI3-6ySS1-2=29.

2. Sintomas por mas de 3 meses.

3. Sin otra patologia explicativa del dolor. Se disefi6 un estudio prospectivo, mul-
ticéntrico, que incluyo un total de 1.169 pacientes, divididos en 3 grupos. 813
pacientes diagnosticados de FM por especialistas en Reumatologia, aplicando cri-

terios ACR 1990, y como grupo control 147 pacientes diagnosticados de Artritis
Reumatoide (AR) y 219 diagnosticados de Osteoartrosis (OA). Todos ellos daban
su consentimiento informado y el estudio se aprobaba por el Comité Etico. Se
evalud el namero de tender points en el momento del estudio y se completaron los
cuestionarios WPL, SS1, SS2 y Fibromialgia Impact Questionnaire (FIQ). Se rea-
liz6 una distribucion normal de los datos que fueron analizados con U de Mann-
Whitney, y se expresaron como mediana y rango intercuartilico (IC). Se calcula-
ron la sensibilidad, especificidad y valor predictivo. Para el analisis estadistico se
utilizo el software SPSS 15. Se consideraron significativos valores de p <0,05.
Resultados: La media del FIQ de los 803 pacientes diagnosticados de FM (792 @ y
26 3), resulté de 73,29. La mediana de los tender points fue de 16 (rango IC: 14-18).
En el momento del estudio 13 pacientes con FM no cumplian criterios ACR 1990. De
los pacientes analizados, 665 cumplian criterios ACR 2010y 93 no los cumplian (45
no cumplimentaron adecuadamente todos los datos). Agrupando como controles los
pacientes con AR + OA, 112 cumplian criterios ACR 2010 y 254 no los cumplian. La
comparacion entre los pacientes con FM que no cumplian criterios ACR 2010 y los
que si cumplian estos criterios mostraban diferencias significativas en el nimero de
tender points (p<0,03), FIQ (p<0,0001), WPI (p<0,0001), SS1 (p<0,0001), SS2
(p<0,0001) y suma de severidad de sintomas (p<0,0001). La sensibilidad de la ver-
sion espafiola de los criterios modificados ACR 2010 resultaba del 87,7% (IC 95%:
85,3-90,1), la especificidad del 69,4% (IC 95%: 64,5-74,3), el valor predictivo posi-
tivo 85,6% (IC: 83,0-88,1) y el valor predictivo negativo 73,2% (IC: 68,4-78,0).
Conclusion: Aunque nuestros hallazgos de sensibilidad (87,7%) resultaron ligera-
mente menores que en el estudio original (sensibilidad 88,1%), la elevada especifici-
dad y el valor predictivo de la version espaiiola de este cuestionario hace que resulte
de utilidad para facilitar el diagndstico y el seguimiento de pacientes con FM.

28. ANALISIS DE UNA VERSION ESPANOLA DEL FIBROMYALGIA
RAPID SCREENING TOOL (FIRST) PARA DETECCION DE FIBRO-
MIALGIA EN ATENCION PRIMARIA DE SALUD

Belenguer-Prieto R', Casanueva B?, Martin-Gonzalez RM', Moreno JV?, Pastor-
Oliver JF', Urtiaga J*, Urtiaga B°, Hernandez JL®, Gonzalez-Gay MA’

'S. Reumatologia, Hospital 9 de Octubre, Valencia. *Clinica de Especialidades
Cantabria, Santander. *Hospital Vall D"Hebron, Barcelona. ‘Catedratico de Len-
gua Francesa, Madrid. *Catedratica de Lengua Espafiola y Literatura, Madrid. °S.
Medicina Interna y 'Reumatologia, Hospital Marqués de Valdecilla, IFIMAV,
Santander

Objetivo: Evaluar la utilidad de una version espafiola del cuestionario FiRST
para la deteccion de fibromialgia (FM) en consulta médica.

Material y métodos: Traduccion al espaiiol del FIRST original francés por Espe-
cialistas en Reumatologia y Catedraticos de Francés y de Lengua Espafiola. La
traduccion se realizo en segunda persona, para posibilitar la utilizacion auto o
heteroaplicada. Se incluyeron en el estudio 404 pacientes consecutivos diagnosti-
cados de FM por especialistas en Reumatologia, aplicando criterios ACR 1990 y
criterios modificados ACR 2010 en un estudio prospectivo, multicéntrico. Como
grupo control se incluyeron 147 pacientes diagnosticados de Artritis Reumatoide
(AR) y 219 pacientes diagnosticados de Osteoartrosis (OA), de similar edad y
sexo. Se evalud el niimero de fender points y se completaron los cuestionarios
FiRST, criterios modificados ACR 2010 y Fibromialgia Impact Questionnaire

(FIQ). Se analizo la sensibilidad, especificidad y valor predictivo de cada uno de
los 6 items del cuestionario y para la puntuacion global (5 6 6 items positivos), asi
como la correlacion entre puntuacion global y otros parametros. Los datos obteni-
dos se expresaron como mediana y rango intercuartilico, y se analizaron con la U
de Mann-Whitney utilizando el programa estadistico SPSS 15. Se consideraron
significativos valores de p menores de 0,05.

Resultados: La edad media de los pacientes con FM era de 51,67 afios. La media
del FIQ fue de 73,29. La mediana del tiempo de evolucion de la enfermedad era
de 12 afos (rango IC: 6-21 afos). La mediana de los tender points fue de 16
(rango IC: 14-18). Tuvieron un FiRST positivo (puntuaciones 5 6 6) 356 de los
404 pacientes con FM que cumplian criterios ACR 1990 y criterios modificados
2010. En el grupo control (AR + OA), 16 sujetos presentaban FiRST positivo y
343 negativo. La sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y valor pre-
dictivo negativo de cada uno de los items, asi como para la puntuacion global de
5-6 items positivos (ver tabla).

Existia correlacion entre el FiRST total (puntuaciones 5 6 6) y las variables
Widespread Pain Index (p<0,0001), Symptom Severity Scale (p<0,0001), tiempo
de evolucion de la enfermedad (p<0,0001) y FIQ (p<0,0001).

Conclusion: En pacientes con FM que cumplian criterios ACR 1990 y criterios
modificados ACR 2010, la sensibilidad global de la traduccion espafiola del
FiRST fue ligeramente superior a la del estudio original. Este cuestionario resulta
de facil aplicacion y aceptable utilidad para facilitar la deteccion de pacientes con
FM en atencion primaria de salud.

tem 1 ftem 2 ftem 3 item 4 item 5 item 6 lé';:)‘{)‘;?%?g)'
(Sfc“;lgé/?fad valor 99,4 (98,4-100) | 95.2(90.4-96) | 72.5(67.6-77.4) | 932(904-96) | 96,1(93,9-98.4) | 99,7 (98,9-100) | 92(88,9-95,1)
ﬁ%’g@%idﬁd valor | 571 47,5.66.8) | 473(37,6-57) | 82,1 (74.6-89,7) | 42,9 (33,3-52,5) | 813 (73,6-88.9) | 47.3(37.6-57) | 87.4(80,8-94)
Yavlglro‘f(el‘élﬁ;ﬁ}’) 87,5(84,1-90,9) | 84,2(80,4-88,1) | 92,5(89,1-95.8) | 83,1(79,2-87) | 03,9(91,3-96,6) | 85,1 (81,5-88,7) | 957 (93,3-98,1)
Yai‘;{(f’rr(eldc‘cg‘s% 96,9 (92,1-100) | 69,7 (58,8-80,7) | 49,7 (42,3-57.2) | 67.6(56-79,2) | 87.5(80,7-94,3) | 98,2(93,6-100) | 78,2(70,6-85.9)
IC: rango intercuartilico
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29. MONITORIZACION DE PACIENTES TRATADOS CON FARMACOS
BIOLOGICOS MEDIANTE CONSULTA TELEFONICA DE ENFERMERIA.
RESULTADOS A SEIS MESES

Najera Herranz C, Ivorra Cortés J, Chalmeta Verdejo I, Grau Garcia E, Martinez
Cordellat I, Molina Almela C, Feced Olmos C, Negueroles Albuixech R, Valero
Sanz JL, Gonzalez Puig L, Mufioz Guillén ML, Nafez-Cornejo Piquer C, Alcaiiiz
Escandell C, Roman Ivorra JA

Servicio de Reumatologia. Hospital Universitario y Politécnico La Fe. Valencia
Objetivos: Analizar la utilidad de la consulta telefonica de Enfermeria en la
monitorizacion de los pacientes con terapia biologica subcutanea.

Material y métodos: Se han recogido los datos correspondientes al periodo com-
prendido entre septiembre 2012 y marzo 2013 de todas las consultas telefonicas
de enfermeria para el seguimiento de pacientes con terapia biologica subcutanea:
datos clinicos del paciente, nimero de llamadas, caracteristicas de la consulta

planteada y resolucion de la misma, e implicacion del reumatologo especialista en
las consultas.

Resultados: Se han realizado un total de 107 consultas telefonicas, de las cuales
la enfermera ha resuelto el 95% de los casos. En el 20% de las mismas, la enfer-
mera ha requerido de apoyo consultor por parte del médico, y en el 2,8% de las
llamadas, ha sido necesaria una cita presencial del paciente con el reumatologo.
La mayor parte de las incidencias han sido de tipo infeccioso. EI 89% de los reu-
matdlogos han derivado pacientes a esta consulta. Del total de consultas, el 9,3%
se derivaron a Atencion Primaria por infecciones de orina y respiratorias.

Los pacientes presentan mayoritariamente diagnosticos de artritis reumatoide
(51%), artritis psoriasica (25%) y espondilitis anquilosante (19%).
Conclusiones: La consulta telefonica de Enfermeria facilita la monitorizacion de
pacientes con farmacos biologicos, evita desplazamientos innecesarios de los
mismos, reduce el nimero de consultas médicas presenciales y mejora la gestion
de los recursos sanitarios hospitalarios.

30. CARACTERISTICAS DE LA CONSULTA TELEFONICA
DE ENFERMERIA DE REUMATOLOGIA

Pons A', Cano C', Lorente M', Rosas J?, Senabre JM?, Salas E?, Santos-Soler G,
Barber X*y el grupo AIRE-MB

'Enfermeria de Reumatologia y °S. Reumatologia, Hospital Marina Baixa, Villa-
joyosa (Alicante). *CIO Universidad Miguel Hernandez (Elche)

Objetivos: Conocer y evaluar las caracteristicas iniciales de la consulta telefoni-
ca de Enfermeria de Reumatologia del Hospital Marina Baixa (HMB).

Material y métodos: Estudio observacional, descriptivo de las llamadas telefoni-
cas recibidas y realizadas por Enfermeria de Reumatologia, en la consulta de Reu-
matologia del Hospital Marina Baixa, durante los meses de octubre y noviembre
de 2013. El personal no facultativo de la consulta externa del HMB, se compone
exclusivamente por una enfermera, con dedicacion a tiempo completo.

La enfermera de reumatologia del HMB, se incorpor6 a la Seccion en enero de
2013 y desde su incorporacién ha recibido entrenamiento sobre conocimientos
generales de reumatologia y especificos sobre la patologia inflamatoria/sistémi-
ca, terapia biologica (incluyendo entrenamiento para su administracion), inmuno-
supresores, cuestionarios de salud en reumatologia, etc. Ademas, esta integrada
en las Sociedades Valenciana y Espafiola de Reumatologia, asistiendo a cursos y
congresos.

Durante el periodo de estudio, en cada atencion telefonica se recogian datos epi-
demiologicos generales: procedencia de la llamada (paciente en seguimiento
habitual o en lista de espera, servicio hospitalario o extrahospitalario) y fecha de

la misma. A nivel de pacientes: sexo, edad, diagndstico enfermedad reumatologi-
ca, causa de la llamada (relacion con farmacos, actividad de la enfermedad, ges-
tion de citas de consulta, etc), respuesta dada (solucion por enfermeria, precisa
consultar reumatologo, se adjudica cita).

Resultados: Durante los 2 meses del estudio, se atendieron o realizaron 777 con-
sultas telefonicas, durante 42 dias laborables, es decir, una media de 18 llamadas
diarias: 223 (28%) recibidas del exterior y 554 (72%) llamadas realizadas por la
enfermera de reumatologia. EI 68% de los pacientes atendidos eran mujeres, de
58 afios de edad media.

El diagnostico de los pacientes que realizaban alguna de las llamadas fue: patologia
inflamatoria/sistémica: 49%, patologia de partes blandas: 22%, artrosis: 14%, osteo-
porosis: 6%, fibromialgia: 6%, dolor vertebral: 3%. Al comparar las llamadas recibi-
das y realizadas, los pacientes con patologia no inflamatoria/sistémica predominan
en las llamadas entrantes respecto a las realizadas por enfermeria (59% vs. 35%). Sin
embargo, en las llamadas realizadas por enfermeria predominan los pacientes con
patologia inflamatoria/sistémica (65% vs. 41%). La gestion de citas provoca el 43%
de las llamadas de los pacientes y el 90% de las llamadas de enfermeria.
Conclusiones: 1. La atencion telefonica de Enfermeria de Reumatologia provoca
una evidente carga asistencial, que debe ser tenida en cuenta en la actividad de
Reumatologia. 2. La atencion principal telefonica, esta en relacion con la gestion
de citaciones para la consulta. 3. Cerca del 50% de los pacientes que contactan
con la consulta de enfermeria, padecen alguna enfermedad inflamatoria/sistémi-
ca. 4. Se precisa para su correcta atencion de personal de enfermeria entrenado en
el conocimiento de las enfermedades reumaticas.
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31. DESPRENDIMIENTO DE RETINA SEROSO BILATERAL
COMO DEBUT DE LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO; A
PROPOSITO DE UN CASO

Garcia Armario MD', Tarrago Simo6n E?, Almela Quilis MA?, Martinez Moreno I'
‘Servicio de Medicina Interna y *Servicio de Oftalmologia, Hospital Lluis Alcanyis
(Xativa)

Introduccion: El desprendimiento seroso de retina produce una disminucion de
la agudeza visual debido al paso de fluido procedente de la coroides hacia el espa-
cio subretiniano. Esta enfermedad tiene varias causas, entre las que se encuentran
las idiopaticas, congénitas, posquirtrgicas, secundarias a uveitis infecciosas, o
enfermedades autoinmunes, vasculares, hematologicas o neoplésicas.

El Lupus eritematoso sistémico (LES) es una enfermedad autoinmune capaz de
afectar a cualquier 6rgano, incluido el ojo. La coroidopatia ltipica es una rara
manifestacion del LES y esta caracterizada por la aparicion de desprendimientos
del tejido neurosensorial o el epitelio pigmentario de la retira 0 ambos.

Resumen del caso: Varon de 37 afos que acude a consultas de Oftalmologia por pre-
sentar disminucion de la agudeza visual (AV) de 2 semanas de evolucion. En la
exploracion oftalmoldgica se observa una AV de 0,5 en el ojo derecho y 0,6 en el ojo

izquierdo, la exploracion con lampara de hendidura es normal si bien la exploracion
del fondo de ojo y la tomografia de coherencia optica (OCT) muestran la presencia
de un desprendimiento seroso de retina bilateral. Al interrogatorio dirigido, refiere
presentar desde hace 4 semanas, dolor e inflamacion en manos, astenia y anorexia. A
la exploracion fisica se detecta palidez mucocutanea, artritis en manos y en las prue-
bas complementarias realizadas destaca la presencia de anemia, leucocitopenia,
trombocitopenia, elevacion de PCR y VSG, proteinuria (rango nefrotico, 3,5 g/24
horas), ANAS positivos 1/360, Anti-DNAn, anti-Ro, anti-La y anticuerpos antifosfo-
lipidos positivos. Se diagnostica de lupus eritematoso sistémico con afectacion oftal-
mologica, articular, hematologica y renal y se inicia tratamiento con bolos de corti-
coides intravenosos durante 3 dias y posteriormente dosis oral a 1 mg/kg/dia mas
hidroxicloroquina 200 mg cada 24 horas, con resolucion del desprendimiento de reti-
na seroso bilateral, desaparicion de la artritis, pancitopenia y proteinuria. Los corti-
coides fueron disminuidos progresivamente sin empeoramiento de la clinica.
Conclusion: La coroidopatia lipica puede ser la manifestacion inicial de una
nefropatia subclinica en un paciente con LES, diagnosticado o no. Es importante
conocer la existencia de estos casos para tener una sospecha temprana y poder
realizar un tratamiento adecuado lo mas precoz posible para que sea eficaz y no
deje secuelas asociadas al retraso diagnostico.

32. REVISION BIBLIOGRAFICA A PROPOSITO DE UN CASO
DE NEFROPATIA POR IgA EN PACIENTE CON ARTRITIS
PSORIASICA EN TRATAMIENTO CON ANTI-TNF

Tejon Menéndez P, Lerma Garrido JJ, Lozano Saez A, Belmonte Serrano MA
Hospital General de Castellon (Castellon de la Plana)

Introduccién: La nefropatia por Ig A es la segunda causa mas frecuente de insuficien-
cia renal, después de la amiloidosis, en pacientes con espondiloartritis. Puede ser pri-
maria o secundaria, aunque no hay datos epidemioldgicos claros, parece existir una
asociacion principalmente con la espondilitis anquilosante (EA), y mas raramente con
la artritis psoriasica (AP). Ademas, se han descrito casos de nefropatia por Ig A induci-
dos por el tratamiento anti-TNF, aunque son muy escasos los estudios publicados que
asocien ambas patologias y hayan recibido terapia biologica.

Objetivo: Realizar un analisis de los casos publicados hasta la actualidad de pacientes
con diagnostico de espondiloartritis y nefropatia por Ig A que han reci-

Conclusiones: En la mayoria de los casos publicados de nefropatia por Ig A asociada
a EA 0 AP que precisan terapia anti-TNF por su patologia articular, la funcion renal se
mantiene estable con el tratamiento bioldgico logrando la remision de la enfermedad
articular y renal.

1 Hueber AJ. Anti-tumour necrosis factor alpha therapy in patients with impaired renal
Sfunction. Ann Rheum Dis.2007,66(7):981-2.

2 Saint Marcoux B. Vasculitides induced by TNFalpha antagonists: a study in 39
patients in France. Joint Bone Spine. 2006,73(6):710-3.

3 Sakellariou GT. Infliximab treatment in two patients with psoriatic arthritis and
secondary IgA nephropathy. Clin Rheumatol. 2007 Jul;26(7):1132-3.

4. Lee SH. Renal involvement in ankylosing spondylitis: prevalence, pathology, res-
ponse to TNF-a blocker: Rheumatol Int. 2013 Jul;33(7):1689-92.

5 Jacquet A. 1gA nephropathy associated with ankylosing spondylitis is not controlled
by infliximab therapy. Nephrol Dial Transplant. 2009 Nov;24(11):3540-2.

bido tratamiento con anti-TNF. I 2 ¥ ¢ 5 6 7 &
Pacientfes y métodos: Aprop(?sito deun caso diagnosticado en nues- g aq 50 15 1) 46 61 29 30 17
tro hospital (caso 5), se ha realizado una revision de los casos publica-

dos hasta la fecha, recogiendo caracteristicas demograficas del | Sexo \ \ \ v M M v
pacien.te, caracteristicas de la enfqmedgd y le} evolucion de la patolo- Diagnéstico AP AP AP AP AP EA EA EA
gia articular y renal con el tratamiento biologico. y

Resultados: En la revision realizada tan solo aparecen 7 casos publi- | Presentacion de M+P | M4P M M+P | M#P | M+P | MeP
cados, hemos aiiadido un caso que fue diagnosticado en nuestro hos- nefropatialgA

pital (caso 5). La edad media de los pacientes fue de 40+15 afios, sien- | Anti-TNF IFX ETN IFX IFX | ETN | IFX | ADA IFX
do la mayoria varones. El diagnostico de la patologia articular fue de HTA

AP en 5 p.e}cwntes.y 3conEA.En 5.de lp's pamen@s lalterapla biologi- Comorbilidades HTA HTA DM,,

ca se inicio posteriormente a la realizacion de la biopsia renal, pero en DL

3 de los casos el diagnostico de la nefropatia se realizo tras recibir tra- -

tamiento con un anti-TNF. La confirmacion diagndstica de la nefro- | NivelesdelgA 611 625 425 313
patia por Ig A con biopsia renal se realizo con una media de 8,5+3,7 | Evolucion Buena | Mala | Buena | Buena | Buena | Mala | Buena | Mala
afios después del debut de la enfermedad articular. La forma mas habi- —

tual de presentacion de la nefropatia fue con microhematuria y protei- Atios desde artritis 1 4 14 12 7 12
nuria. Los niveles medios de Ig A en sangre fueron de 543,5£93,4 hasta la neftopatia

mg/dl. Conel anti-TNF 5 de los pacientes (62,5%) se mantuvieronen | Inicio anti-TNF

remision de la patologia renal y articular. El caso 2 precisé la suspen- | respecto a diag- Post Previo | Post Post | Previo | Post Post | Previo
sion del ETN por empeoramiento cutaneo y renal, el caso 6y 8 consi- | nostico renal

fiu()l flrr(::iZlna mejoria articular pero sin lograr un buen control de la fimn- M: microhematuria; P: proteinuria; IFX:infliximab; ETN: etanercept; ADA:adalimumab
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33. ENFERMEDAD STILLDELADULTO EN TRATAMIENTO CON
TOCILIZUMAB, A PROPOSITO DE UN CASO

Garcia Armario MD, Cortés Verdu R, Martinez Moreno I

Hospital Lluis Alcanyis (Xativa)

Introduccion: La Enfermedad de Still del Adulto es una enfermedad autoinmune
poco frecuente que se caracteriza desde el punto de vista patogénico por un aumen-
to en la produccion de citoquinas inflamatorias destacando TNF, IL-1 e IL-6.

En cuanto a su tratamiento esté establecido el uso de corticoides, y cuando éstos
fracasan se han utilizado FAMEs, anti-TNFs, y anakinra como uso compasivo.
Desde la comercializacion de tocilizumab, anti-IL-6, debido a su similitud desde
punto de vista patogénico, se han publicado varios casos refractarios al resto de
tratamiento que han respondido con éxito a este tratamiento.

Resumen del caso: Varon de 33 afios diagnosticado de E. Still del Adulto en H.
Bierzo (Leon) durante su ingreso por fiebre de origen desconocido (presentaba:
exantema maculopapular fugaz, fiebre, dolor abdominal, leucocitosis, anemia,
aumento de VSG, PCR, y ferritina y negatividad a FR, ANAs...) que es tratado con
corticoesteroides a dosis variables. Tras 6 meses desde su diagnostico se traslada a
nuestra zona, por lo que nos es derivado para su seguimiento. A su llegada estaba cli-
nicamente asintomatico, aunque presentaba elevacion de RFA, ferritina y leucoci-
tos (tabla) en tratamiento con 15 mg de prednisona. Durante su evolucion no es
posible bajar dosis de prednisona a menos de 15 mg diarios, ya que intentar dismi-
nuirla el paciente presenta dos cuadros de fiebre, dolor abdominal, y elevacion de
reactantes de fase aguda que es tratado en Urgencias con elevacion de dosis de cor-
ticoides. Se decide anadir tratamiento con metotrexato 15 mg subcutaneo durante 6
meses, pero a pesar del mismo sigue con RFA muy elevados (ver tabla) y no es posi-
ble disminuir dosis de corticoesteroides. Posteriormente, se inicia tratamiento con
anakinra 100 mg sc diarios, que el paciente no tolera por reaccion de hipersensibili-

dad en la zona de inyeccion a pesar de afiadirle antihistaminicos.

En agosto de 2013 se inicia tratamiento con Tocilizumab 8 mg/kg/4 semanas pre-
sentado una mejoria clinica y analitica desde la primera infusion. Tras la adminis-
tracion de 7 infusiones, el paciente no ha vuelto a presentar crisis de la enferme-
dad, los valores analiticos se han corregido (tabla) y se ha podido retirar metotre-
xato y bajar dosis de esteroides, actualmente en 2,5 mg de prednisona diarios.

Evolucion de los parametros bioquimicos segtn el tratamiento.
Dia Inicio Tto. Inicio 1°Inf. | 7°Inf.
& Seguim. | MTX TCZ TCZ | TCZ
Ferritina
(25200 Ng/ml) 1250 844 468 522 158 96
PCR
(0-5 mg/l) 201.3 61.7 69.2 56.3 0.2 1.2
VSG
50 36 45 35 2 2

(mm)
Leucocitos
(411 x109/L) 16.200 | 13.700 | 11.900 | 14.300 | 7.200 | 9.200
Hemoglobina | 155 | 196 | 124 | 124 | 132 | 148
(13-18 g/dl) ' ’ ) : ’ ’

Conclusion: Presentamos uno mas de los casos, que se uniria a los 36 casos espa-
fioles publicados recientemente en un abstract del ACR 2013 de enfermedad Still
del adulto que ha respondido al tratamiento con tocilizumab.

Estos datos nos apoyan el uso de tocilizumab en pacientes con Enfermedad de
Still del adulto cuando el tratamiento estandar ha fracasado, incluso poder plante-
arnos su uso previo a otros biologicos, debido a su rapidez de accion y su exce-
lente respuesta terapéutica.

34 EFICACIA DEL TRATAMIENTO COMPASIVO CON BIOLOGICOS
DE 2 CASOS DE ARTRITIS MICROCRISTALINA

Navarro Blasco F

S. Reumatologia. Hospital General de Elche (Alicante)

Objetivo: Los cuadros inflamatorios de gota y de pseudogota, se producen por el
deposito en las articulaciones de cristales de urato monosodico (UM) y de piro-
fosfato calcico (PPC) respectivamente. Estos cristales producen la activacion de
la respuesta inflamatoria en la célula mediante: a) entrada a la misma por fagoci-
tosis, activando directamente el fagosoma; b) union a receptores tipo Toll (TLR),
sefial que producira la expresion de pro-IL1b a través del factor de trascripcion
nFkb; ¢) union a membrana celular para activar la Syk kinasa. La activacion del
inflamosoma NLPR3 produce la maduracion de la caspasa-1 proteasa que cortara
a la pro-IL1b convirtiéndola en su forma activa IL-1b. Sin embargo, otras protea-
sa también pueden producir esta activacion (mecanismo independiente de infla-
mosoma).

Presentamos 2 casos de Artris Aguda Microcristalina en la que la imposibilidad de
utilizacion de tratamiento habitual por las caracteristicas del paciente nos llevo a
la utilizacion de anakinra por via intraarticular con resolucion del ataque agudo de
artritis.

Material y metodos: Caso 1; mujer de 69 aflos en seguimiento por ataques repe-
tidos de artritis de rodillas por pseudogota. Habia sido infiltrada en repetidas oca-
siones con corticoides intararticulares. La paciente era alérgica e intolerante grave
a AINEs, y se negaba a seguir administrandose corticoides por sus efectos secun-
darios (ultimamente las infiltraciones eran de 1 por mes), toleraba dosis bajas de
colchicina y paracetamol pero no conseguian restablecer la normalidad articular.

En el altimo brote se le administro previo consentimiento y por uso compasivo
una infiltracion intraarticular de anakinra con la técnica habitual, seguida de una
2%inyeccion la semana. Tras la 1* inyeccion ya se consiguio el control de la infla-
macion, manteniéndole durante 3 meses. Ante la aparicion de nueva artritis se
repitio el proceso con el mismo resultado. Para evitar las infiltraciones, se evalud,
tras informar a la paciente, el tratamiento de su artritis cronica con la administra-
cion de un inhibidor de TNF por via subcutanea sistémica a las dosis recomenda-
das. Actualmente lleva 1 afio sin ningtin brote de artritis ni efecto secundario.
Caso 2: varon de 61 aflos que presenta artritis gotosa aguda de rodilla. El paciente
es un gotoso conocido, multiples ataques de gota previos (que trata con AINEs),
no cumplidor de tratamiento hipouricemiante, con insuficiencia renal moderada,
diabetes tipo I y antecedente de ulcera gastrica sangrante en tratamiento con IBPs
intermitente. Niveles de Ac. tirico de 8,1 mg/dl, Cr 2,5 mg/dl, glucosa 148 mg/dl;
Tras informacion con consentimiento y como tratamiento compasivo se le admi-
nistra infiltracion de anakinra en rodilla derecha, asociado a colchimax 1/12h, por
via oral, controlandose la artritis aguda. Se repite la infiltracion a los 7 dias, ins-
taurandose allopurinol a 100 mg dia junto a colchimax 1 al dia. Al mes, la urice-
mia es de 6,7 md/dl, y no hay artritis en el Gltimo afio.

Conclusiones: En la literatura existen mas de 90 casos de enfermedad inducida
por deposito de cristales tratados con biologicos. La pauta mas frecuente con Ana-
kinra, es por via subcutanea, 3 iny. dias consecutivos, de los que solo el 20% nece-
sitaran mantenido o repetitivo. La mayoria de los pacientes presentaban compli-
caciones sistémicas. Su uso permitié disminuir el uso de corticoides y en los dia-
béticos mejor control de su hiperglucemia. En nuestros casos se utilizd la via
intraarticular al existir solo una articulacion afecta, lo que probablemente mantu-
vo mas tiempo la eficacia.

133]



REVISTA DE LA

Rev. Sociedad Val. Reuma. 2014, 5;3:14-38

35. SINTOMAS DESMIELINIZANTES EN PACIENTE CON ENFERME-
DAD DE BEHCET EN TRATAMIENTO CON INFLIXIMAB

Beltran Catalan E', Castro Navarro V?, Hernandez Garfella M?, Quiles Garcia D?,
Rueda Cid A', Pastor Cubillos D', Campos Fernandez C', Gonzalez Cruz M',
Calvo Catala J'

'Servicio de Reumatologia. *Oftalmologia. *Medicina Interna, Hospital General
Universitario Valencia.

Introduccion: La enfermedad de Behget representa una de las uveitis mas graves
y de mas dificil tratamiento en la poblacion joven. La administracion temprana de
inmunosupresores y agentes anti-TNF en esta entidad ha mejorado muy significa-
tivamente el pronodstico visual. Se describe el caso de un paciente en remision cli-
nica que recibia tratamiento con infliximab y present6 sintomas desmielinizantes
que fueron reversibles tras la retirada del mismo pero, con posterior recidiva de la
inflamacion ocular secundaria a la enfermedad de Behget.

Caso clinico: Se trata de un paciente varon de 35 afios de edad, diagnosticado de
enfermedad de Behget en 2002 que debuto clinicamente con una panuveitis bilateral.
Los hallazgos oculares consistieron en inflamacion vitrea activa bilateral con vascu-
litis oclusiva refractaria al tratamiento corticoides, ciclosporina y azatioprina via
oral. Fue necesario el tratamiento con bolus de metilprednisolona intravenosa (1 gr
iv. 3 dias consecutivos) y el posterior inicio de infliximab a dosis iniciales de 5 mg/kg
(0-2-6 semana y cada 8 semanas) con remision de la inflamacion ocular y sistémica,
presentando buena tolerancia, sin manifestar efectos secundarios. Dada la buena
evolucion clinica al afio de tratamiento se redujo la dosis de infliximab a 3 mg/kg/8
semanas, manteniendo al paciente inactivo y en remision clinica durante 7 afios.

Antes del inicio de tratamiento con terapia biologica (TB) se realizo despistaje de
infeccion tuberculosa latente y se completo el calendario de vacunas.

En febrero de 2013 el paciente presenta de manera aguda clinica de parestesias e
hipoestesias en hemicuerpo izquierdo, motivo por el que se retira el tratamiento con
infliximab y se solicita una Angio-resonancia cerebral/cervical/orbitaria que des-
cartd la presencia de lesiones desmielinizantes y de vasculitis. El tratamiento con
infliximab fue retirado y 10 dias mds tarde los sintomas neuroldgicos habian des-
aparecido por completo. Dado que el paciente se encontraba en remision clinica y
sin actividad biologica, sistémica ni inflamatoria ocular durante 7 afios, se decidio
mantener tratamiento con FAME azatioprina 100 mg/dia y control evolutivo.
Ennoviembre 2013 el paciente consulta de urgencias por vision borrosa. El examen
del fondo de ojo revel la presencia de una inflamacion vitrea, con vasculitis oclusi-
va bilateral hemorragias retinianas y exudados sin edema macular. La vasculitis fue
confirmada por angiografia con fluoresceina. En ese momento se decidi6 la admi-
nistracion de tratamiento con bolus de metilprednisolona intravenosa (500 mg iv.
durante 3 dias consecutivos) para inducir la remision en la actividad ocular obte-
niendo una buena respuesta con mejoria en todos los parametros de inflamacion
ocular y remision clinica a la espera de iniciar tratamiento con nuevo FAME o TB.
Conclusion: El tratamiento inicial con anti TNF-alfa deberia ser considerado en
la enfermedad de Behget para los brotes graves tales como la vasculitis oclusiva
bilateral. La relacion entre los agentes anti TNF-alfa y la induccion de desmielini-
zacion es clara, y por tanto, si se sospecha clinicamente, el primer paso es suspen-
der el tratamiento. Teniendo siempre en cuenta, que aunque el periodo de remi-
sion e inactividad clinica durante el tratamiento haya sido largo debemos estar
alerta ante una recaida de la enfermedad tras las suspension del mismo.

Restimenes MISCELANEA

36. EVALUACION ECOGRAFICA DE ENTESIS EN PACIENTES
CON ESPONDILOARTROPATIA

Campos Fernandez C, Rueda Cid A, Pastor Cubillo MD, Gonzélez-Cruz Cervellera MI,
Beltran Catalan E, Calvo Catala J

Servicio de Reumatologia y Metabolismo Oseo. Hospital General Universitario
de Valencia

Introduccion: La entesitis es la inflamacion en la zona de insercion de tendones,
ligamentos o capsulas articulares en el hueso. Es una caracteristica comun en las
diferentes enfermedades que forman el grupo de las espondiloartropatias (SpA).
La entesitis es menos accesible para la valoracion clinica que la sinovitis, mos-
trando una reproducibilidad y sensibilidad bajas. Pueden ser asintomaticas y ser
solo detectables por técnicas de imagen.

En los tltimos aflos, la ecografia ha demostrado una alta sensibilidad en el estudio
de la alteracion de la entesis, mayor que la exploracion clinica.

Objetivo: Evaluar la presencia de actividad inflamatoria de la entesis mediante
ecografia en escala de grises y con Power Doppler (PD) en pacientes con SpA que
inician tratamiento biologico.

Material y metodos: Se estudiaron 20 pacientes con SpA activa y con falta de res-
puesta a tratamientos previos en los que se planted iniciar tratamiento biologico. Se
realiz6 una valoracion de la actividad clinica mediante el BASDAI, BASFI, valora-
cion global de la enfermedad por el paciente y por el médico, dolor a la palpacion en

entesis. Se realizo una exploracion ecografica en escala de grises y con Power Dop-
pler (PD) en 5 entesis de forma bilateral (insercion del tendon cuadricipital en la rotu-
la, proximal del tendon rotuliano, distal del tendon rotuliano, Aquileo en el calcaneo
y fascia plantar en el calcaneo con un ecografo Esaote MyLab 70. Se buscaba la pre-
sencia de entesopatia: engrosamiento hipoecoico con pérdida de la ecoestructura
fibrilar normal en la entesis, con o sin focos hiperecoicos (calcificaciones intratendi-
nosas), irregularidades, erosiones o entesofitos corticales y bursitis adyacentes. Se
utilizo la funcion PD valorando la presencia de sefial intraentesis y/o perientesis.
Resultados: Se estudiaron 20 pacientes con SpA activa (16 hombres y 4 mujeres)
con una edad media de 52,3 afios que iniciaban tratamiento bioldgico (8 con ada-
limumab, 7 con etanercept y 5 con golimumab). Al inicio la media de BASDAI
fue de 5,8 y del BASFI de 4,4. Al afo la media del BASDAI era de 2,4 y del
BASFI de 1,8. 16 de los pacientes presentaban alteraciones ecograficas en escala
de grises en las entesis exploradas y 12 seial PD. Al afio de tratamiento solo en 2
pacientes persistia sefial PD. No habia correlacion entre la clinica y el laboratorio
con los hallazgos ecograficos.

Conclusiones: 1. Los estudios demuestran una alta prevalencia de alteraciones en
la entesis en los pacientes con espondiloartropatia.

2. La ecografia ha demostrado mayor sensibilidad para detectar entesitis que la
exploracion clinica en las espondiloartropatias.

3. La ecografia ha demostrado una alta sensibilidad en el estudio de la entesis:
permite la valoracion de la actividad inflamatoria y la respuesta al tratamiento.
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37. MANIFESTACIONES OSEAS EN PACIENTES CON ENFERME-
DAD DE GAUCHER

Vergara C, Martinez-Ferrer A, Fernandez M, Vicens E, Oller Rodriguez J, Valls
Pascual E, Ybanez Garcia A, de la Morena Barrio I, Robustillo Villarino M, Ale-
gre Sancho JJ

Servicios de Reumatologia y Hematologia, Hospital Universitario Dr Peset. Uni-
versidad de Valencia

Introduccion: La enfermedad de Gaucher (EG) es la enfermedad de depdsito
lisosomal mas frecuente, es una enfermedad hereditaria autosémica recesiva,
causada por la deficiencia de la enzima glucocerebrosidasa. Este déficit enzimati-
co produce la acumulacion de glucocerebrosidos en los lisosomas de los macrofa-
gos (células de Gaucher). Las principales manifestaciones de la enfermedad son
la anemia, trombopenia, hepatoesplenomegalia y las alteraciones 0seas. La afec-
tacion esquelética cursa con osteopenia, crisis de dolor 6seo, infartos Oseos,
necrosis o0sea avascular (de los extremos proximal y distal del fémur, extremo
proximal de la tibia y del hiimero), lesiones osteoliticas y fracturas 0seas. Actual-
mente disponemos de terapia enzimatica sustitutiva (TES), que ha demostrado
una rapida mejoria en las citopenias y en las organomegalias. Ademas se han
demostrado efectos beneficiosos en el dolor 6seo, las crisis dseas y en el desarro-
llo de osteoporosis.

Objetivos: El objetivo del presente trabajo ha sido analizar las caracteristicas cli-
nicas y la afectacion 6sea de los pacientes con EG diagnosticados y controlados
en nuestro centro.

Material y metodos: Estudio descriptivo en el que se han revisado los pacientes

diagnosticados de EG en nuestro centro. En todos los pacientes se analizaron las
caracteristicas clinicas y analiticas (incluyendo PTH, 250HD, PINP y BCTX);
densitometria de columna lumbar y fémur y RM de columna, fémur, tibia y hiime-
ro bilateral.

Resultados: Se describen 9 pacientes con EG (6 hombres y 3 mujeres), con una
edad media de 48 afios (34-70), tiempo medio de evolucion de la enfermedad de
21 afios (2-43). Actualmente todos los pacientes reciben tratamiento con TES, con
una duracion media del tratamiento de 10,5 afios (1-16).

La mayoria de ellos (n=6) debuto con sintomas 6seos, en forma de dolor 6seo y
crisis 0seas. Previa a la instauracion de la TES los pacientes desarrollaron las
siguientes alteraciones oseas: infartos Oseos en 8 pacientes (89%), deformidad en
matraz de Erlenmeyer en 2 pacientes, necrosis avascular de cadera en 5 pacientes,
de los cuales, el 80% requirio protesis de cadera (en uno de ellos bilateral). Ade-
mas 4 pacientes habian sido esplenectomizados. El estudio con RM seriadas
demuestra que desde la instauracion TES ninguna de las alteraciones oseas (infar-
tos 6seos y NAV) ha progresado en ninguno de los pacientes.

Los pacientes con EG presentan valores medios 25OHD de 27,4+10,5 ng/ml. Los
valores de 250HD eran inferiores a 30 ng/ml en el 87% de los pacientes con EG e
inferiores a 20 ng/ml en el 14%. En cuanto a los marcadores de remodelado dseo
encontramos valores de PINP 60,75 +34 ng/ml y BCTX 552+240 pg/ml.

Segun criterios densitométricos el 22% de los pacientes presentan osteoporosis y
el 22% estan en rango de osteopenia. Se registro 1 fractura patologica (vertebral).
Conclusiones: Gracias a la TES se ha detenido la progresion en la afectacion osea
en los pacientes con EG. Pero es frecuente la presencia de niveles insuficientes de
vitamina D y ademas casi la mitad de los pacientes tienen baja masa 6sea.

38. REUMEVAL: SISTEMA ONLINE PARA EVALUACION DOCENTE
DE LAS ROTACIONES MIR EN REUMATOLOGIA. RESULTADOS
DE LAFASE PILOTO

Belmonte Serrano MA, Tejon Menéndez P, Lozano Saez A, Castellano Cuesta JA,
Fernandez-Llanio Comella N, Calvo Catala J, Ybafiez Garcia A, Belenguer Prie-
to R, Navarro Blasco FJ, Vila Fayos V, Rosas Gomez-Salazar J, Pascual Gomez E
Hospital General de Castellon y otros centros de la Comunidad Valenciana
Objetivo: Analizar los resultados de un estudio piloto para medir la funcionalidad
de un nuevo sistema online de evaluacion de conocimientos en Reumatologia de
los MIR que rotan por las unidades de esta especialidad.

Material y metodos: Se ha desarrollado una plataforma informatica online para
realizar test de conocimientos en Reumatologia con resultados cuantificables. Se
solicito a 10 centros de la Comunidad Valenciana (CV) la elaboracion de pregun-
tas tipo test de dificultad moderada y asequible a MIR de otras especialidades.

El procedimiento de evaluacion se realiza en dos tiempos: un primer test de 30 pre-
guntas al iniciar la rotacion, que incluye datos demograficos. Al finalizar la rota-
cion en Reumatologia el MIR realiza un segundo test similar, y finaliza con un
cuestionario de satisfaccion de la rotacion realizada. Cada pregunta tiene 4 posibi-
lidades, la respuesta valida es 1 punto y la respuesta incorrecta resta 0,25 puntos.
Resultados: Se ha elaborado un conjunto de 300 preguntas tipo test, de las cuales
>10% incluyen iméagenes. Estas preguntas cubren temas de todo el espectro de la
especialidad. Para confirmar la adecuacion de las preguntas al nivel esperado de los
MIR en rotacion se realiz6 una ronda Delphi entre los propios participantes, detec-
tandose 59 preguntas inapropiadas que fueron sustituidas por otras més asequibles.

Los resultados hasta la fecha actual corresponden a 10 meses de fase piloto. En la
evaluacion participaron 42 médicos en formacion MIR de los cuales 32 eran
mujeres (76%). Se obtuvieron resultados de 13 centros de la Comunidad Valen-
ciana: 2 de la provincia de Castellon, 6 de Valencia y 5 de Alicante.

La mayoria de los encuestados eran residentes de 2° afio (64%) y de especialidad
Medicina Familiar y Comunitaria (69%). Sobre un total de 30 preguntas por cues-
tionario, en el primer test (inicio de rotacion) la media de preguntas acertadas fue
de 18,90+3,81, con una media de preguntas falladas de 10,50+3,37 y una media
de 0,60+1,64 de preguntas no contestadas.

En el segundo test (final de rotacion), la media de preguntas acertadas fue de
21,3043,59, con una media de preguntas falladas de 8,43+3,62 y una media de
0,26+0,75 de preguntas no contestadas. Se observo un incremento medio entre
ambas evaluaciones de 2,67+4,38 en relacion a la puntuacion total. Esto corres-
ponde con un aumento medio de 0,89+1,46 puntos normalizados (rango 0-10) tras
realizar la rotacion en Reumatologia. El tiempo de realizacion fue de 22,25+8,57
minutos en el primer test y 25,67+11,82 en el segundo. Los indices de satisfaccion
tras la rotacion fueron >90% en todos los casos. La aceptacion del sistema fue
excelente por parte de tutores y residentes.

Conclusiones: REUMEVAL es un sistema online que permite una evaluacion
objetiva del incremento de conocimientos de Reumatologia en los MIR que reali-
zan el rotatorio por unidades de esta especialidad. En este estudio piloto compro-
bamos la aceptacion del sistema por parte de los MIR y sus tutores, asi como un
aumento demostrable de conocimientos tras la rotacion.

Agradecimientos: Estudio realizado con el aval de la Sociedad Valenciana de
Reumatologia y patrocinio parcial de MSD.
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39. REVISION DEL USO CLiNICO DE LA DETERMINACION DE LA
CREATINKINASA (CK) EN EL HOSPITAL DE LA MARINA BAIXA

Salas-Heredia E', Molina J?, Clari R?, Rosas J', Senabre-Gallego JM', Barber X,
Santos-Soler G', Santos-Ramirez C*, Ortega R‘, Pons A®, Cano C°, Lorente M?,
Sanchez-Barrioluengo M°y el Grupo AIRE-MB

'S. Reumatologia y *Laboratorio, Hospital Marina Baixa, Villajoyosa (Alicante).
’CIO-UMH de Elche (Alicante). ‘S. Reumatologia Hospital Marina Alta, Denia
(Alicante). *Enfermeria de Reumatologia, Hospital Marina Baixa, Villajoyosa
(Alicante). INGENIO (CSIC-UPV)

Introduccion: La determinacion del nivel sérico de Creatinkinasa (CK), es una
prueba diagnostica muy demandada por su gran utilidad en la investigacion de la
afectacion del musculo estriado, ya sea en el diagnostico del infarto de miocardio,
en lesiones musculares agudas o cronicas y en las enfermedades neuromusculares.
Objetivos: Describir la utilizacion de la determinacion de la CK sérica, en el Hos-
pital de la Marina Baixa, durante los afios 2012y 2013.

Material y métodos: Estudio transversal. Los datos se obtuvieron del registro de
analisis clinicos realizados, por el Laboratorio General del Hospital Marina
Baixa, durante los afios 2012 y 2013. La CK se determiné mediante método ciné-
tico enzimatico (Roche/Cobas). Se consideré CK “elevada” una cifra superior a
292 U/L (1,5 xLSN) (Limite Superior Normalidad: 195 U/L; Kyriades T, et al.
European J Neurol 2010;17:767). Se registraron los siguientes datos: edad, sexo,

procedencia de la solicitud, servicio o unidad clinica solicitante, cifras de CK séri-
ca, y numero de determinaciones en cada afio.

Resultados: En los afos, 2012 y 2013, se realizaron 69.799 determinaciones de la
CK sérica. El 48,5% fueron solicitadas por servicios hospitalarios. Los servicios
hospitalarios que mas la solicitaron fueron: Urgencias (39,6% y 42,7%), Medici-
na Interna (12,8% y 10,5%), Endocrinologia (5,5% y 10,2%), Cuidados Intensi-
vos (8,2% y 6,5%), Cardiologia (7,6% y 6,8%), y Reumatologia (3,6% y 4,9%).
Sin embargo, en 2013, aumentaron sus peticiones, respecto al afio anterior: Endo-
crinologia (95%), Reumatologia (45,6%), y Neurologia (40,7%). Se detectaron
5.152 (7,38%) CKs elevadas en los dos ailos (2.567 en 2012, y 2.585 en 2013).
Ademas, se encontraron 3 o mas determinaciones elevadas de un mismo paciente
en 2.026 ocasiones (39,3%). El servicio con mas alto porcentaje de CKemias ele-
vadas, respecto a las solicitadas, fue Neonatologia: 77%.

De las 1.442 CKs solicitadas por Reumatologia en los 2 aflos, resultaron elevadas
93 (6,4%). De los 17 pacientes que tuvieron 2 o mas CK elevadas, 4 tenian una
miopatia inflamatoria conocida; 9 de los 13 restantes (70%), a pesar de su estudio,
permanecen sin diagnostico.

Conclusiones: 1. La determinacion de CK total fue una prueba muy demandada
en este departamento sanitario. 2. En un alto porcentaje de pacientes se determind
en este periodo en 3 0 mas ocasiones. 3. La baja tasa de diagnosticos en la Seccion
de Reumatologia, sugiere la dificultad del estudio de las enfermedades muscula-
res, con los medios disponibles en este Departamento.

40. INEFICACIA DE LAMETOCLOPRAMIDA EN EL TRATAMIEN-
TO DE LAS NAUSEAS DESENCADENADAS POR EL TRATAMIEN-
TO CON UNA COMBINACION DE DOSIS FIJAS DE TRAMADOL Y
PARACETAMOL, EN EL TRATAMIENTO DEL DOLOR REFERIDO
ALAPARATO LOCOMOTOR

Santos-Soler G', Senabre JM', Santos-Ramirez C?, Rosas J', Salas E', X Barber X°,
Sanchez-Barrioluengo M', Pons A’, Cano C°, Lorente M y el Grupo AIRE-MB

'S. Reumatologia, Hospital Marina Baixa, Villajoyosa (Alicante). *S. Reumatolo-
gia, Hospital Marina Alta, Denia (Alicante). *CIO-UMH, Elche. ‘INGENIO
(CSIC-UPV) Universitat Politécnica de Valencia. *Enfermeria Reumatologia,
Hospital Marina Baixa, Villajoyosa (Alicante).

Introduccion: Los acontecimientos adversos (AA) asociados al tratamiento con
tramadol, constituyen una limitacion para su uso. Las nauseas son causa frecuen-
te de abandono precoz del tratamiento.

Objetivos: Evaluar la eficacia de la metoclopramida (comprimidos de 10 mg)
para el tratamiento de las nauseas asociadas al tratamiento con tramadol.
Material y metodos: Ensayo abierto segun practica clinica del manejo del dolor y
prevencion secundaria de las nauseas en pacientes, ambulatorios evaluados por
dolor referido al aparato locomotor entre marzo y mayo de 2013, subsidiarios de
tratamiento con la combinacion a dosis fijas de tramadol-paracetamol
(TMD/PAC). Después de un periodo de 4 semanas, se evaluo: la dosis maxima y
final del TMD/PAC, segin una pauta de tratamiento en espejo propuesta (1). El
tratamiento inicial y final que seguian los pacientes. La respuesta analgésica:
variacion sobre una escala tipo Likert. Los AA relacionados con el tratamiento, y
si estos motivaron la suspension del tratamiento. La respuesta de las nauseas, al
tratamiento con metoclopramida oral 6 triamcinolona parenteral.

Resultados: Se incluyeron 61 pacientes, 39/61 mujeres (64%) con una media de
59 aflos y 22 varones (62 afios). 13/46 pacientes (28%) suspendieron el tratamien-
to por AA relacionados con el TMD-PAC: 11/46 (24%) nauseas, 8 mareos, 1
vomitos, 3 somnolenciay 1 cansancio. Todas las suspensiones ocurrieron durante
los primeros 5 dias de tratamiento. La toma de metoclopramida 10 mg antes de

cada comida, resolvié las nauseas en 1/12 pacientes. Entre los que se sometieron
a una infiltracion y tomaron TMD-PAC ocurrieron 5/21 (24%) suspensiones,
frente a 8/25 (32%) que no se sometieron a la misma y tomaron TMD-PAC.
Otras variables nos muestran que: 8 pacientes presentaban dolor derivado de
patologia axial, 43 periférica y 10 mixta. 41/53 pactes (77%) eran naive para
opioides, 9 (17%) eran tolerantes, y 3 (5,7%) habian mostrado intolerancia pre-
viamente. 15/61 pacientes (24,6%) rechazaron el tratamiento opioide. En el
momento de su inclusion 18/61 pacientes (29,5%) no recibian terapia analgésica
alguna, 33 (54,1%) tomaban paracetamol, 20 AINEs, y 7 opioides.

En la visita inicial, 27/61 pacientes (44%) recibieron una infiltracion con triamci-
nolona 40 mg. 12/39 (31%) la rechazaron. La dosis maxima de TMD-PAC alcan-
zada fue superior a 2 comprimidos en 39/46 pacientes (85%). Al final del estudio
continuaban tratamiento con TMD-PAC, a dosis de 2-3 comprimidos, 8/46
pacientes (17,4%), 5/46 pacientes (11%) escalaron hasta un opioide mayor; y
18/61 (29,51%) pacientes no seguian analgesia alguna, 15 (24,59%) tomaban
PAC, 19 (31,15%) AINEs.

Larespuesta obtenida fue considerada por parte del paciente como de una mejoria
de al menos el 50% en 36/61 (59%) pacientes, 30/46 (65%) de los que tomaron
alguna dosis de TMD-PAC, 6/15 (40%) entre los que rechazaron el tratamiento
con TMD-PAC, 13/27 (48%) del grupo de infiltrados y 7/12 (58%) que la recha-
zaron. 1/61 pacientes empeoro.

Conclusiones: 1. La metoclopramida oral, no evito la suspension del tratamiento
por nauseas: NNT 12. (1,1) La suspension del tratamiento por nauseas fue menor
entre los que se sometieron a infiltracion, frente a los que la rechazaron 6 en los
que se considerd que ésta no procedia: 24 vs. 32%, sin alcanzar la significacion
estadistica: p 0,54.

2. La dosis eficaz de TMD/PAC que alcanzaron los pacientes, se situd entre los 2
y 4 comprimidos al dia. (2,1). Una mejora de al menos el 50% se alcanz6 en el
65% de los pacientes que tomaron alguna dosis de TMD-PAC vs. 40% de los que
lo rechazaron, sin alcanzar la significacion estadistica: p 0,085. Los abandonos
por acontecimientos adversos ocurren en la primera semana de tratamiento y en
una proporcion (26,5%), concordante con lo registrado en la literatura.
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41. IMPLANTACION DE UNA CONSULTA SEMANAL DE URGEN-
CIAS EN REUMATOLOGIA DE PACIENTES CON ENFERMEDA-
DES REUMATICAS Y MUSCULO-ESQUELETICAS (ERYME)

Roman Ivorra JA, Nufiez-Cornejo Piquer C, Chalmeta Verdejo I, Molina Almela C,
Grau Garcia E, Martinez Cordellat I, Feced Olmos C, Alcaiiz Escandell C, Gonzalez
Puig L, Negueroles Albuixech R, Mufioz Guillén ML, Valero Sanz JL, Ivorra Cortés J
Servicio de Reumatologia. Hospital Universitario y Politécnico La Fe. Valencia
Objetivos: Analizar el impacto de la implantacion de la CSU en pacientes con
ERYME sobre la reduccion de ingresos hospitalarios improcedentes.

Material y métodos: Durante el 2011 se implanta la CSU y en 2012 funciona a
pleno rendimiento. Se han recogido datos de hospitalizaciones y costes derivados
para las anualidades 2010, 2011 y 2012, para los pacientes con ERYME evalua-
dos directamente desde puerta de Urgencias y de aquellos que han sido evaluados
enla CSU.

Resultados: Con la implantacion de la CSU se disminuyen las hospitalizaciones
para las ERYME de 83 en 2010 a 47 en 2012, disminuyendo el promedio de dias de

hospitalizacion de 10,15 a 7,5. Las patologias mas frecuentes son las lumbalgias y
lumbociatalgias, que en 2011 presentan un periodo de hospitalizacion mas corto en
los casos gestionados por la CSU (7 y 5 dias respectivamente) que en los casos que
seguian el protocolo no gestionado por Reumatologia (12 y 11 dias). De ello se deri-
va ademas una disminucion en el coste sanitario del ingreso para cada patologia.
En 2012 la CSU asume todas las propuestas de las ERYME. En esta anualidad, se
puede valorar el impacto de esta nueva estrategia de nuevo en las lumbalgias y
lumbociatalgias, disminuyéndose el periodo medio de hospitalizacion a 8 y 7 dias
respectivamente, y reduciéndose los dias totales de ingreso un 49% (106 dias) y
un 58% (213 dias) respectivamente. Los costes también disminuyen notablemen-
te, obteniéndose un ahorro del gasto sanitario del 41% (20.764,7 €) para las lum-
balgias y del 52% (44.206,6 €) para las lumbociatalgias.

Conclusion: Con esta estrategia podemos concluir que con los mismos recursos
de que dispone el Servicio de Reumatologia, ha sido posible disminuir el nimero
de ingresos por ERYME, agilizando su diagnostico y atencion, lo cual redunda en
beneficio del paciente. Ademds, se reducen también los dias de estancia hospita-
laria, y por tanto el coste hospitalario derivado.

42.RESULTADOS DE LA CONSULTA DE INTERVENCION TEMPRANA
EN PACIENTES DE BAJA LABORAL DE ORIGEN MUSCULO-ESQUELE-
TICO EN EL AREA VALENCIA-LA FE

Molina Almela C, Martinez Cordellat I, Ivorra Cortés J, Valero Sanz JL, Grau
Garcia E, Chalmeta Verdejo I, Feced Olmos C, Negueroles Albuixech R, Gonza-
lez Puig L, Mufioz Guillén ML, Nufiez-Cornejo Piquer C, Alcaniz Escandell C,
Romén Ivorra JA

Servicio de Reumatologia, Hospital Universitario y Politécnico La Fe. Valencia
Objetivo: El objetivo del estudio es analizar la variacion en los dias de baja labo-
ral en aquellos individuos incluidos en este programa con respecto a la media de
dias de baja habitual.

Material y métodos: Estudio de cohortes, observacional, transversal realizado
desde abril hasta diciembre de 2012, en el que se incluyeron de forma consecuti-
va todos los pacientes del departamento Valencia-La Fe derivados por primera
vez a la consulta de Reumatologia de Intervencion Temprana, que presentaban

incapacidad laboral temporal de origen musculo-esquelético. Estos pacientes se
citan en la consulta con un tiempo maximo de espera de una semana y se les reali-
za una consulta estandarizada, donde se ofrece tratamiento médico, ecografia arti-
cular, infiltraciones y ejercicios dirigidos si son necesarios. Se revisa al paciente
de forma continuada hasta el alta médica. Se excluyeron aquellos pacientes cuyas
incapacidades eran de origen traumatico o quirargico, o su situacion le derivaba a
incapacidad permanente.

Resultados: Se incluyeron los primeros 250 pacientes de la serie, con 48 afios de
edad media de y el 53% eran mujeres. Las patologias registradas mas frecuentes fue-
ron: lumbalgia (33%), cervicalgia (16%), sindrome de hombro doloroso (13%) y
otras tendinopatias (10%). E1 100% de los pacientes recibié tratamiento médico, al
39% se le realizo ecografia articular; al 35% de los mismos se le practicaron infiltra-
ciones y en un 82% se ensefiaron ejercicios de fisioterapia a realizar en domicilio.
Las patologia que presentaban un mayor promedio de dias desde la primera visita
al alta fueron la lumbociatalgia (38 dias), la cervicalgia (30 dias) y el sindrome del
hombro doloroso (34 dias).
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43. SUPLEMENTACION DE VITAMINA D EN PACIENTES
POST-TRASPLANTE HEPATICO

Valero Sanz JL, Grau Garcia E, Chalmeta Verdejo I, Molina Almela C, Martinez
Cordellat I, Feced Olmos C, Negueroles Albuixech R, Gonzalez Puig L, Muioz
Guillén ML, Nifiez-Cornejo Piquer C, Alcaiiiz Escandell C, Ivorra Cortés J,
Romén Ivorra JA

Servicio de Reumatologia, Hospital Universitario y Politécnico La Fe. Valencia
Objetivos: Estudiar la utilidad de la administracion de tratamiento con vitamina D
en pacientes sometidos a trasplante hepatico en relacion a la tasa de destruccion osea.
Material y métodos: Desde enero de 2012 se han recogido 54 pacientes someti-
dos a trasplante hepatico del H.U.P. La Fe, de los cuales se disponen datos basales,
de 6 meses y de 12 meses tras la intervencion. Se han recogido datos de vitamina
D y marcadores de resorcion y formacion osea.

Resultados: Los 54 pacientes seleccionados son hombres en un 66%, con edad
media al trasplante de 55 afios. Los valores de vitamina D, PTH, PINPy betaCTX
obtenidos se muestran en la tabla.

A 49 de los 54 pacientes se le administré un suplemento de vitamina D (0,266
mg/15dias) en el momento del alta de la intervencion, a los 6 meses (n=46) y a los
12 meses (n=26). Se observa una mejoria en los niveles de vitamina D y la nor-
malizacion de los valores de betaCTX y PINP.

Los analisis estadisticos no arrojan resultados significativos, debido principal-
mente al bajo nimero de muestras disponibles en nuestra serie por el estado ini-
cial en el que se encuentra el estudio.

Conclusiones: En general, hay una normalizacion de los parametros séricos de la
vitamina D y marcadores de resorcion y formacion 6sea al afio de tratamiento con

suplementacion de vitamina D tras la intervencion. Dicho estudio esta en una fase
inicial, por lo que ha de ampliarse el tamafio muestral para realizar los analisis

estadisticos que den mayor robustez al mismo.

0 meses 6 meses 12 meses
N 54 46 26
Valor VITD normal 8 36 23
Valor VITD disminuido 46 10 3
Valor VITD medio (ng/mL) 16,4 51,21 53,25
Valor PTH normal 48 45 25
Valor PTH aumentado 6 1 1
Valor PTH medio (pg/mL) 47,97 38,23 41,82
Valor bCTX normal 35 33 22
Valor bCTX aumentado 19 13 4
Valor bCTX medio (ng/mL) 0,73 0,54 0,43
Valor PINP normal 51 33(2 Disminuidos) | 23 (2 Disminuidos)
Valor PINP aumentado 3 9 1
Valor PINP medio (ng/mL) 60,86 76,15 64,57

44 ENCUESTA DE SATISFACCION DE LOS PACIENTES EVALUADOS EN
CONSULTA DE REUMATOLOGIA: HERRAMIENTA DE MEJORA EN LA
CALIDAD PARA LA ATENCION DE LOS PACIENTES

Rosas J', Pons A%, Cano C?, Lorente M?, Salas E', Senabre JM', Santos-Soler G',
Barber X°, Fortell A*y el Grupo AIRE-MB

'S. Reumatologia y *Enfermeria de Reumatologia, Hospital Marina Baixa, Villa-
joyosa (Alicante). *CIO-Universidad Miguel Hernandez (Elche). ‘Departamento
Economia, Universidat Jaume I (Castellon)

Introduccion: La realizacion de encuestas de satisfaccion, se considera una herra-
mienta practica y ttil para proponer medidas de mejora en la calidad asistencial.
Objetivos: Conocer la satisfaccion en la atencion de los pacientes que son eva-
luados, en las consultas de Reumatologia del area sanitaria de la Marina Baixa.
Material y métodos: Estudio transversal, descriptivo en 170 pacientes consecu-
tivos, que acudian a la consulta de Reumatologia, del Hospital Marina Baixa o del
Centro de especialidades de Benidorm y participaron de forma voluntaria y ané-
nima, en una encuesta de satisfaccion, sobre la atencion recibida. Uno de los 4
reumatologos de la Seccion diseid la encuesta y se realizo, sin el conocimiento
previo del resto. Incluye un primer apartado con datos del paciente generales
(edad, sexo, estado civil, estudios, situacion laboral), nimero de consultas en
Reumatologia en el ltimo afio, conocimiento del nombre de su enfermedad reu-
matica, nombre del reumatologo y enfermera de reumatologia que le atiende.

Un segundo apartado recoge el grado de satisfaccion global de la atencion: si

recomendaria este equipo de reumatologia, realizacion de pruebas o técnicas sin
autorizacion definida, informacion suficiente sobre su proceso, conocimiento del
procedimiento para contactar. El tercer apartado recoge datos de calidad, de 1-5:
I=mucho peor de lo que esperaba; 2=peor, 3=como esperaba, 4=mejor, 5S=mucho
mejor de lo que esperaba.

Resultados: De los 168 pacientes evaluados, el 80% eran mujeres, de 59,6 aflos
edad media, el 60% atendidos en la consulta del hospital. E1 64% estaban casados,
15% solteros, 11% separados y el 10% viudos. EI 80% tenian estudios (primarios:
46%, bachiller: 22%, universitarios: 12%). E1 36% estaban jubilados, 31% traba-
jadores en activo, 23% amas de casa, 10% en paro. El nimero medio de consultas
en reumatologia del ultimo afio era de 2,2 (primera visita: 27%).

E195% de los pacientes recomendarian sin ninguna duda este equipo de reumatolo-
gia y el 63% se mostraban muy satisfechos y el 37% satisfechos con la atencion
recibida. El 9% refieren que se les realizo alguna prueba o técnica sin autorizacion
previa. El 38% conoce la enfermedad que padece; El 58% conoce como contactar
con el equipo de reumatologia y el 90% cree haber recibido la informacion adecua-
da. El resultado medio del apartado de calidad sanitaria percibida fue de 4,1 (tabla).
Conclusiones: 1. La encuesta de satisfaccion percibida sobre la calidad en la
atencion recibida, sefiala aspectos de mejora.

2. El valor medio de la calidad es de 4.1.

3. La puntuacion peor se refiere a aspectos de la estructura del Centro, tiempo en
la sala de espera y en lista de espera de Reumatologia (tiempo medio en lista de
espera durante 2013, de 20 dias).

Resultado de la encuesta en calidad sanitaria percibida, en la consulta de Reumatologia. El paciente sefiala entre 1 (mucho peor) a 5 (mucho mejor),
segiin su expectativa de atencion
Pregunta Valor Pregunta Valor
Facilidad para llegar al hospital 3,6 Interés del reumatologo y enfermera por solucionar sus problemas 4.6
Estado de salas y consultas de Reumatologia (apariencia agradable) 3,6 Informacion que los reumatologos proporcionan 4.4
Tiempo en lista de espera para atencion en Reumatologia 3,6 Informacion que las enfermeras de reumatologia proporcionan 4.4
Tiempo en sala de espera para ser atendido por el reumatdlogo 35 Preparacion del personal para realizar su trabajo 45
Confianza/seguridad que el personal de la consulta transmite a la consulta 43 Capacidad del personal para comprender las necesidades del paciente 4,1
Amabilidad/cortesia en el trato del personal de consulta Reumatologia 45 Comunicacion del personal con los familiares 4
Trato personalizado que se da a los pacientes 45 Informacion referida sobre la medicacion (pauta, farmacos, indicaciones, opciones) 44
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