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RESUMEN

Una de las principales consultas brindadas diariamente, son las
referentes a las patologias reumatologicas, como la Artritis Reumatoide.
Para la realizacion del presente ensayo la metodologia empleada, fue de
caracter bibliografico ya que permitié la revision de diferentes articulos
cientificos relacionados a Artritis Reumatoide, asi mismo es de caracter
explicativo puesto que determinara la relacidon entre las variables
relacionadas al tema como apoyo diagndstico y la relacion con el
polimorfismo del antigeno leucocitario humano, para abordar un
tratamiento integral e individualizado a cada persona que sufre esta
enfermedad. El objetivo del presente ensayo es conocer las
generalidades de la enfermedad describiendo la definicion, métodos
diagndsticos que incluye sintomatologia en general, la relacion del
polimorfismo del antigeno leucocitario humano como método diagndstico
y tratamiento que incluye diversos farmacos empleados en la actualidad.
Dentro de los principales resultados se mencionan manifestaciones
clinicas articulares propiamente y extra articulares, asi como la
representacion del polimorfismo del antigeno leucocitario humano, el cual
gueda demostrado que los individuos que presenten este componente
genético, tienen tres veces mas riesgo de susceptibilidad para desarrollar
la enfermedad. En conclusion la artritis reumatoide, aungque se presenta
con mayor frecuencia en adultos, también puede aparecer en personas
jovenes y con mayor afinidad en mujeres en relacion con el antigeno
leucocitario humano, un diagndéstico temprano y un tratamiento efectivo
pueden disminuir grandemente discapacidades que comprometan la
integridad del paciente. Se recomienda realizar mas investigaciones
relacionadas al polimorfismo del antigeno leucocitario humano para

obtener mejores resultados en cuanto al abordaje en general.

Palabras clave: Artritis Reumatoide, Patologias Articulares, criterios

diagndsticos, Antigeno leucocitario humano.



INTRODUCCION

A través de la historia la Artritis Reumatoide se ha convertido en uno de
los motivos de consulta mas frecuente por enfermedades reumaticas
tanto en El Salvador como en Estados Unidos donde 1,300.000 personas

son afectadas; de estas un 75% son pacientes femeninas.

La Artritis Reumatoidea afecta a casi el 1% de la poblacién mundial, asi
mismo es mas comun en mujeres; 4 veces mas comun en fumadores y
afecta sobre todo al grupo etareo que comprende desde los 40 a los 65
afos. La artritis reumatoide disminuye de manera considerable la calidad
de vida de los pacientes, tanto en el aspecto fisico como en el
psicoldgico, lo que a su vez repercute en el ambito familiar, social y
laboral. Todo ello, ademas, genera un importante y elevado coste
sanitario por lo que esta investigacion se plantea la interrogante sobre
cuéles son los principales conceptos que definen la artritis reumatoide,
asi como la implicacion de los diferentes biomarcadores para un
diagndstico oportuno y especifico; el polimorfismo del antigeno
leucocitario humano y la relacién con su especificidad y sensibilidad para
el diagndstico; ademas de la relacion de las manifestaciones clinicas para
realizar un adecuado diagndstico y un mejor abordaje en el tratamiento y
asi poder evitar el deterioro de los pacientes que padecen esta
enfermedad.

Estudios previos demuestran cémo el inicio de la enfermedad afecta
actividades diarias del paciente que impliquen el uso de las articulaciones
desde las méas pequefias como las manos, hasta las mas grandes como
las piernas, asi como implicaciones de caracter social, psicoldgicas y

econdmicas en el que su principal problema es el dolor.

El presente trabajo se encuentra estructurado de manera que se aborde,
inicialmente, el impacto que tiene la artritis reumatoide en la poblacién
conociendo la influencia que la misma tiene en el optimo desarrollo de la
vida de quienes la padecen. A continuacion, se plantearan todas aquellas
generalidades de la enfermedad que permitan construir, por medio de

diversos aportes de estudiosos de la materia, una definicion completa de



la artritis reumatoide que abarque las caracteristicas biolégicas de la
misma. Una vez se haya definido la enfermedad, se detallara su
diagnadstico poniendo especial interés en metodologias que aseguren una
deteccion temprana de ella por medio del reconocimiento de las diversas

manifestaciones clinicas que la artritis puede presentar.

Posteriormente, se revisaron las diferentes opciones terapéuticas para un
manejo integral de la enfermedad desde terapia de unidades bioldgicas,

tratamiento no farmacoldgico y tratamiento farmacolégico especifico.

Finalmente se realizo una comparacion haciendo contraste de la
informacion obtenida con el fin de determinar un concepto amplio y
conciso, el rol de las pruebas biomoleculares y su apoyo diagnostico y
este mismo se reviso para definir las mejores opciones terapéuticas
orientadas de acuerdo a la magnitud y el progreso de la enfermedad,
ademas se establecieron diferentes argumentos que defienden una
postura a favor de esclarecer bases importantes para concluir en el mejor

abordaje para tratar a cada persona que padece Artritis Reumatoide.

La Artritis Reumatoide es una patologia predominantemente inflamatoria
e inmunoldgica, de origen desconocido, que tiene como caracteristica
principal la presencia de sinovitis persistente articular. (1) En El Salvador,
como en otras partes del mundo, epidemiolégicamente la artritis
reumatoide afecta de manera predominante a las mujeres en
comparacién con los hombres, entre otros factores importantes que se

revisaran en el presente trabajo. (2)

A medida ha evolucionado la enfermedad se han estudiado multiples
manifestaciones clinicas que se desarrollan con base a los estadios tanto
tempranos como avanzados siendo manifestaciones propiamente
articulares como extra articulares y que en ocasiones van ligadas a
efectos secundarios de los medicamentos de uso principal en la
enfermedad en los cuales se ven implicados farmacos como
Antiinflamatorios no esteroideos y Glucocorticoides que se establecen

como pilares fundamentales para el manejo de la Artritis Reumatoide.

El tratamiento de la enfermedad se concentra en disminuir el dolor, la



progresion, la inmunosupresion e inflamacion y evitar la pérdida de la
funcionalidad de las articulaciones y brindar al usuario mayor calidad de
vida para el desarrollo de sus actividades cotidianas y poder ser

reintegrado a la sociedad. (3)

Esta investigacion ha sido de gran importancia ya que se conoce que esta
patologia genera principalmente discapacidad fisica y funcional en el
paciente por lo que fue realizada con el fin de brindar al personal de salud
mayor conocimiento para un mejor criterio diagndstico y asi poder
abordar la enfermedad de manera individualizada en base al estadio del

gue adolece cada paciente.

Es necesario establecer la poblacibn mas susceptible a padecer la
enfermedad, determinando asi el sexo y los grupos etarios mas
frecuentes ya que a través de este ensayo argumentativo se realizara y
se recopilaran datos sobre métodos diagndsticos y tratamientos que
serdn de utilidad en un futuro para brindar un manejo integral a los

pacientes con artritis reumatoide.



DESARROLLO

e Influencia de la artritis reumatoide en la poblacion

La medicina, en contextos generales a través del tiempo, ha intentado
disminuir los efectos de la artritis reumatoide en la poblacién en general.
Sin embargo, en los ultimos afios se han estudiado las afectaciones y
consecuencias negativas para la salud de las personas que padecen
Artritis Reumatoide, desde un enfoque propiamente clinico, hasta las

consecuencias psicoldgicas que esta misma puede ocasionar. (1)

La Organizacion Mundial de la Salud estima que la artritis reumatoide es
una enfermedad autoinmune con epidemiologia extensa y que afecta al
1% de la poblacion mundial, siendo la poblacion actual aproximadamente
7,000 millones de personas, esta enfermedad afecta a 7 millones de
personas a nivel global. Afecta a diversas edades y causa dafios y
complicaciones en la salud de los individuos que padecen esta
enfermedad, lo que ha generado consecuencias negativas en los
diferentes grupos etarios. Por lo anterior, es necesario e importante
conocer el comportamiento de esta enfermedad desde el punto de vista
meédico, diagnostico e inmunoldgico. Esclarecer las bases que, a su vez,
seran relevantes para el conocimiento de los diferentes factores que
intervienen en la evolucién clinica, entre otros aspectos que se abordaran
a medida se profundice en la investigacion. Todo esto resulta necesario
para aplicar, a través del conocimiento, el mejor manejo y tratamiento
adecuado para esta patologia, con el fin de lograr evitar las
complicaciones a corto, mediano y largo plazo, para lo cual se plantea
una revision de diferentes fuentes bibliograficas importantes que
aportardn conceptos y definiciones para establecer las bases para el
conocimiento de la artritis reumatoide y plantear asi un abordaje de

manera integral.



e Artritis reumatoide: diagnostico, polimorfismo
del antigeno leucocitario humano y tratamiento

Artritis Reumatoide es una patologia predominantemente inflamatoria e
inmunolégica, de origen desconocido, que tiene como caracteristica
principal la presencia de sinovitis persistente articular. Su comportamiento
de afectacion se caracteriza por ser erosivo y simétrico donde su mayor
impacto recae en las articulaciones diartrodiales de pequefo tamafo, sin

embargo, puede afectar las de mayor tamafio y con un patron asimeétrico.

(4)

Las enfermedades reumaticas son conocidas en medicina como
enfermedades del tejido conectivo, algunas de ellas se conocen como
enfermedades autoinmunes que se manifiestan cuando el sistema
inmunoldgico se altera y dafia tejidos propios, esto debido a diversos
factores e implicaciones genéticas como las diferentes formas de
representacion del Antigeno Leucocitario Humano, relacionado con la
especificidad y sensibilidad para el diagnéstico. (2) A medida que la
enfermedad avanza, ocasiona dafio progresivo en las articulaciones que
causan una lesion estructural, deformidad e incapacidad funcional,

ademas de dafiar diversos 6rganos y sistemas. (4)

La artritis reumatoide se encuentra entre las enfermedades que
comparten implicaciones diversas, para lo cual es importante indagar en
las diferentes opciones terapéuticas existentes para un mejor manejo y

tratamiento de la enfermedad. (4)
e Etiopatogenia

La etiopatogenia de la enfermedad incluye factores genéticos,

ambientales, nutricionales, geograficos y étnicos. (4)

Entre los genes relacionados a la enfermedad de mayor relevancia para
desarrollo de la artritis reumatoide se encuentran: HLA- DR4, DR1,
DRW10 y DR6 que tienen una secuencia idéntica de aminoacidos en su

cadena beta. (4)



En cuanto al comportamiento biolégico en la artritis reumatoide existen
diferentes formas de actividad y comportamientos celulares como el
efecto proinflamatorio causado por los linfocitos T a través de la secrecion
de interleucinas, especificamente la interleucina 17, se conocen otras
interleucinas (IL-6, IL-8) que estan implicadas en la diferenciacién de los
osteoclastos y la destruccion del cartilago y hueso. (2)

En la actualidad, se utilizan meétodos diagnésticos especificos vy
establecidos por el Colegio Americano de Reumatologia y la Liga
Europea contra el Reumatismo como es la utilizacion de los péptidos

ciclicos citrulinados. (2)

El proceso inicial de la artritis reumatoidea esta dado, principalmente, por
la activacion de la inmunidad innata, ademas del proceso de
citrulinizacion y presentacion antigénica de las células presentadoras de
antigenos (CPA). Las CPA presentan variedades de antigenos a las
células T, las cuales migraron previamente a los 6rganos linfoides
centrales donde dichas células T activan las células B que hacen
nuevamente un proceso de migracibn a la membrana sinovial
ocasionando nuevamente dafio. La sinovitis que se da a raiz de todo este
proceso autoinmune origina un desgaste en el cartilago y el hueso. A
parte del antigeno reumatoide hay una gran probabilidad de que existan
mas antigenos responsables como colageno de tipo Il o antigenos
citrulinados no especificos, ademas de una cascada de citoquinas
proinflamatorias que ocasionen procesos inmunoldgicos en la etiologia de

la enfermedad. (4)

e Epidemiologia

La prevalencia es alrededor del 1.0% de la poblacién general y es mas
frecuente en mujeres que en hombres, ademas los factores genéticos

tienen mayor relacion sobre la incidencia que los factores ambientales (2)

En cuanto a la genética se estima que el complejo del genoma humano

denominado Antigeno Leucocitario Humano (HLA) forma parte con un



tercio del componente genético general de riesgo a desarrollar artritis
reumatoide, en especifico el gen HLA-DRBL1. (2)

Entre los factores de riesgo que se enlistan sobre diferentes fuentes se
encuentra fumar, ya que esta relacionado que en los individuos que
presentan el HLA-DRB1 ademas de los anticuerpos anti-péptidos ciclicos
citrulinados (anti-CCP) el riesgo a desarrollar artritis reumatoide es 20
veces mayor para los fumadores. (2)

e Diferencias entre hombres y mujeres con
Artritis Reumatoide.

La artritis reumatoide es una enfermedad inflamatoria crénica, que se
presenta generalmente como una poliartritis simétrica, de distribucion
universal. Su origen es multifactorial con una interaccién compleja entre
los genes y el medio ambiente. Afecta a personas con las edades de

entre 30 y 40 afos, con un predominio en las mujeres.

Entre los factores de mal prondstico tenemos: una mayor actividad
inflamatoria inicial (moderada/alta); la presencia de los reactantes de fase
aguda elevados al inicio de la enfermedad; el numero elevado de
articulaciones tumefactas y la presencia del factor reumatoide; dafio
radiografico precoz (erosiones) y el sexo femenino. Se han realizado
algunos estudios para establecer la influencia del género en el curso o el
pronéstico de la enfermedad, algunos coinciden en que la enfermedad es
mas agresiva en las mujeres, y que las mismas presentan una peor
respuesta terapéutica, asi como una mayor discapacidad laboral. En
cambio, otros estudios indican que los varones tienen mayor riesgo de
erosiones radiograficas y presentan mayor tendencia al habito tabaquico,
lo cual empeora el curso clinico de la enfermedad. Las mujeres presentan
un compromiso mas grave que los hombres, en cuanto a persistencia de
la actividad de la enfermedad, y presencia de reactantes de fase aguda
mas elevados, esto se reflejé en el informe que daban las mujeres sobre

sus sintomas, en cuanto al dolor y a la depresion. (5)
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Los hombres, en su mayoria, tienen mas manifestaciones extra
articulares, en especial la presencia de ndédulos reumatoides y mayor
compromiso pulmonar, que las mujeres. Segun estudios no hay

diferencias significativas en la evolucién de la enfermedad. (5)

e Biomarcadores

o Factor Reumatoideo

El Unico biomarcador que se ha incluido en los criterios para la
clasificacion de artritis reumatoidea es el factor reumatoide (FR) que ha
sido descubierto hace més de 50 afios y en la actualidad posee una
sensibilidad diagndstica desde un 65% al 85%. Sin embargo, tiene una
desventaja ya que este factor puede tener una especificidad mas baja
gue va desde un 50% a un 80% debido a que puede estar alterado y
detectarse en procesos tanto agudos como crénicos, asi como en
enfermedades autoinmunes como en individuos sanos, sobre todo a partir
de los 55 afios. (2)

Es por lo mencionado anteriormente que entre los ultimos avances
tecnoldgicos y de diagnostico se encuentran otros marcadores como el
anti- péptidos ciclicos citrulinados (Anti-CCP) que permite no solo el
diagnostico especifico de la enfermedad sino también el diagndstico

diferencial de otras enfermedades inflamatorias. (2

o Antigeno Leucocitario Humano

En la actualidad se conocen diferentes estudios sobre la aplicacién y
asociacion del Antigeno Leucocitario Humano (HLA) y su relacion con las
enfermedades autoinmunitarias entre las que se pueden mencionar:
Lupus Eritematoso Sistémico, Sindrome de Sjogren y Artritis reumatoide.
Desde el punto de vista genético, cada individuo hereda genes HLA
maternos y paternos, gracias a diferentes estudios previos realizados se
comprenden caracteristicas especificas de este antigeno, que incluyen

las siguientes:
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Complejo de genes que se relacionan entre si.
Hereditarios segun leyes de Mendel.

Presente en el genoma de los vertebrados.
Codifica para tres familias de moléculas.

Alto grado de polimorfismo.

© g kM 0w D PF

Moléculas que unen y presentan péptidos al receptor de los
linfocitos T. (6)

El sistema inmune posee la caracteristica de distinguir entre lo propio y lo
ajeno, en condiciones normales, sin embargo existen tipos de
discriminacion en los diferentes reacciones autoinmunitarias que son
importantes para mantener un equilibrio inmunolégico, esta
discriminacion se lleva a cabo a través de las moléculas de HLA | y I,
estas formas de este antigeno especifico son las que juegan el papel mas
importante en la respuesta inmune del individuo ya que los Linfocitos T
solo pueden reconocer un péptido si esta unido a una molécula de HLA
propia del huésped. El papel principal de las moléculas de HLA es la
induccion y la regulacion de la respuesta a la actividad inmunitaria, la
presentacion de péptidos antigénicos, y el reconocimiento por los
linfocitos T. Las diferentes formas contribuyen a la variabilidad biolégica
del ser humano. (6)

Estudios realizados en pacientes con Artritis Reumatoide y que ademas
son gemelos han demostrado la importancia que juegan los genes en la
misma enfermedad. La presencia de HLA se convierte en el principal
factor de riesgo genético asociado a artritis reumatoide, localizado en el
cromosoma 6, que se divide en diferentes clases: I, Il y Ill. Estudios
realizados, afirman que el HLA-II aporta un tercio del componente
genético asociado con la susceptibilidad a Artritis Reumatoide. (7)

Respecto a los biomarcadores, se diferencian en gran medida como el
texto mencionado anteriormente ya que factor reumatoideo es util para
diagnosticar, sin embargo tiene caracteristicas especificas que son
ventajas y desventajas, como las ya mencionadas (2). Respecto al

Antigeno Leucocitario Humano, queda demostrado que los individuos que

12



presenten este componente genético, tienen tres veces mas riesgo de
susceptibilidad para desarrollar la enfermedad, sobre los individuos que

Nno posees esta expresion genética en el cromosoma seis. (7)
Diagnostico

e Criterios de clasificacion para el diagndstico de

artritis reumatoide

En el 2010 fueron publicados los nuevos criterios para clasificacion de
artritis reumatoide por parte de la Liga Europea Contra el Reumatismo
(EULAR), con la intencién de determinar la enfermedad en sus fases
tempranas, hacer diagndstico oportuno y mejorar los criterios por medio

de la busqueda de una mayor especificidad. (2)

EULAR vy el Colegio Estadounidense de Reumatologia (ACR por sus
siglas en inglés) han realizado un convenio con el fin de aplicar a un
grupo de pacientes que presentan sinovitis de reciente evolucion para
permitir identificar pacientes de mayor riesgo y que puedan desarrollar
una enfermedad persistente para poder implementar el inicio de
tratamiento con farmacos modificadores de la enfermedad (FAME) de
manera temprana. (8) Para la implementacion de estos criterios se
estudiaron 262 pacientes con artritis reumatoide establecidos con un
promedio de 8 afios de evolucion de la enfermedad y se compararon con
262 pacientes de otro tipo de enfermedades reuméticas. (8)

Los nuevos criterios se basan en: (Ver anexo 1)

1 Presentar al menos una articulacién con sinovitis clinica y que esta
no pueda relacionarse al padecimiento de otra enfermedad

concomitante. (2)

2. Tener una puntuacion igual o mayor a 6 en el sistema de
puntuacion que considera la distribucion de la afectacion articular,
serologia del factor reumatoide y/o anti-CCP, aumento de los

reactantes en fase agua y la duracién igual o superior a semanas. (2)
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Esta clasificacion permite también el diagndstico de artritis reumatoide
avanzada siempre que cumplan los siguientes criterios:
1. La presencia de erosiones tipicas de artritis reumatoide.
2. Patologia de larga evolucién activa o inactiva que incluyan datos
retrospectivos de la enfermedad que nos puedan hacer diagnostico

de los criterios mencionados.

3. Un paciente con artritis reumatoide de reciente diagnostico y que,

con el tiempo, cumpla los criterios. (8)

La union de La Liga Europea contra las enfermedades reuméticas
(EULAR) y Colegio Estadounidense de Reumatologia (ACR) en
septiembre de 2010 publicaron los nuevos criterios de clasificacion para
la artritis reumatoide con la intencion de permitir un diagnéstico precoz,
estos nuevos criterios van dirigidos a poder clasificar los pacientes con
artritis reumatoide de forma mas precoz de lo que permitian los criterios

hasta ahora utilizados.

La unién de estas fuentes de informacion concluy6 que los criterios son
utilizados para artritis reumatoide de corta evolucion y la instalacién de
farmacos modificadores de la enfermedad, como segundo punto realizar
ensayos en el tratamiento para poder observar en los pacientes la
evolucion con el tratamiento indicado. Los criterios de artritis reumatoide
de 1987 eran pocos especificos englobadas en una patologia que dada la
impresion que hasta que su avance fuera notorio se podria hacer
diagnostico a comparacion a los criterios de 2010 incluyen articulaciones,
examenes de laboratorio especificos de la enfermedad y tiempo de
evolucion de la enfermedad para realizar un diagnostico precoz y
oportuno con el fin de instaurar un tratamiento que traiga un beneficio de
manera temprana provocando la inactividad o la baja actividad de la

enfermedad. (8)
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Diferencias entre los criterios del 2010 y criterios de 1987

« La més importante aportacion a los nuevos criterios es la
introduccion de marcadores serolégicos que se conocen como
reactantes de fase aguda velocidad de eritrosedimentacion (VES)
y proteina C reactiva (PCR).

e Los sintomas de 1987 indican si la presencia de rigidez matutina,
artritis en mas de 3 articulaciones y artritis en articulaciones de
manos por mas de 6 semanas en comparacion con los criterios del
2010 que menciona que la presencia de un sintoma por mas por 6
semanas es de tener en cuenta la posibilidad de desarrollar artritis
reumatoide.

o Los criterios del 2010 suprimen manifestaciones tardias como
nédulos reumatoides y erosivos. (2)

e Manifestaciones clinicas

La Artritis Reumatoide es una enfermedad de comienzo lento que se
caracteriza por un aumento de volumen articular ocasionado por la
sinovitis y el derrame, ademas puede existir sinovitis a nivel de las vainas
tendinosas y bursas ocasionando debilidad, atrofia muscular e impotencia

funcional que provoca una deformidad estructural a raiz del dafio 6seo.

(4)

Un comienzo insidioso presenta sintomas caracteristicos como astenia,
fatiga, debilidad, cansancio o pérdida de peso, rigidez muscular en
ocasiones estado depresivo, anorexia, puede provocar fiebre de 38°C y
rigidez matutina. Comienzo agudo con un porcentaje 8 a 15% los
musculos pueden presentar dolor severo acompafiado de necrosis

muscular e isquemia. (9)

El dafio al musculo esquelético acompafiado de dolor de ritmo
inflamatorio es el sintoma predominante, ademas de la rigidez articular
por las mafianas son caracteristicas propias de cuadros de inflamacion

en reumatismos. Las articulaciones de mayor afectacion en artritis
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reumatoidea son las de las manos, iniciando principalmente con las

interfalangicas distales. (4)

Manos: Tumefaccion de las articulaciones interfalangicas proximales,
tumefaccion simétrica y  bilateral de las articulaciones
metacarpofalangicas, especialmente de la segunda y tercera. La
hiperextensién de las articulaciones interfalangicas proximales, asociada
a flexion de las interfalangicas distales, constituye la deformacion en
cuello de cisne. La afeccion reumatoide del pulgar causa hiperextension
de la articulacion interfalangica y flexibn de las articulaciones

metacarpofalangicas, con pérdida resultante de la accion de pinza. (9)

Carpos: Incluyen la afectacién a las articulaciones radio cubital inferior y
radiocarpiana siendo la articulacién radio cubital la que produce una
limitacion en la pronosupinacion, asi como la articulacion radiocarpiana
una limitaciébn en la flexo-extension del carpo, lo que causa una
destruccion del ligamento triangular del carpo con desplazamiento del
cubito. (4)

La tenosinovitis de los flexores ocasiona muchas veces sindrome del

tinel del carpo que se debe a una afectacion del nervio mediano. (4)

La sinovitis aguda puede apreciarse en el dorso de la mufieca como una
tumefaccion esponjosa mal definida de los tejidos blandos. La hipertrofia
sinovial y la tenosinovitis en la cara palmar pueden comprimir el nervio
mediano contra el ligamento transverso del carpo, produciendo sindrome
de tunel del carpo con parestesias y disestesias en el pulgar, en los

dedos segundo y tercero, y en la cara radial del cuarto. (9)

Dedos: Afecta principalmente a las articulaciones metacarpofalangicas
gue, a medida el dafio establecido progresa, debilita el aparato
capsuloligamentario, ademas hay desviacion cubital de los dedos

acompafada de atrofia de la musculatura interésea. (4)

Otro tipo de articulaciones afectadas son las interfalangicas proximales

gue, a medida avanza el dafo, puede producir ciertas caracteristicas de
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deformidad en los dedos como: inestabilidad de la interfalangicas
proximales, dedos en boutonniere y deformidad en cuello de cisne. (4)

Tendones: Los tendones mas afectados son los que tienen vaina
sinovial, que puede comenzar desde una inflamacién de la vaina hasta la
presencia de dedo en resorte y esto ocasionar rotura tendinosa siendo la

mas frecuente la de los extensores ya que su vaina esta a nivel del carpo.

(4)

Codos: El principal sintoma es la dificultad y limitacion para realizar el
movimiento de extension. (4) Presentan dificultad para la extension y
flexion en etapas tempranas de la enfermedad. Y conforme pasa el
tiempo pueden existir deformaciones pudiendo afectar hombro son
susceptibles las articulaciones glenohumeral, acromioclavicular y
escapulotoracica la evolucion médica revela limitacion en los

movimientos. (9)

Hombros: El dafio es muy frecuente, pero para evaluar y detectar la
sinovitis siendo esta de dificil interpretacion es necesario recurrir a una

ecografia en este sitio anatomico. (4)

Antepié: Las erosiones en los pies aparecen inicialmente en las
articulaciones metatarsofalangicas que suelen ser poco sintomaticas y

ocasionan con frecuencia una desviacion peroneal de los dedos. (4)

Tarsos: Las articulaciones afectadas inicialmente son la articulacion
subastragalina y la astragalonavicular que ocasionan aplanamiento de la

béveda plantar ocasionado por la rotura del tenddn del tibial posterior. (4)

Rodillas: Hipertrofia sinovial y el derrame crénico pueden ser muy
notorios. La atrofia de los cuadriceps muy marcada. La artrografia de la
rodilla usualmente confirma el diagnostico, debe practicarse en todo
paciente con artritis reumatoide que desarrolle de manera aguda dolor,

hipertermia o edema de la pierna. (9)

Tobillos: Su dafio se ocasiona en las formas graves y progresivas

produciendo una deformidad en pronacion y eversion del pie cuando hay
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un dafio en los ligamentos entre tibia, peroné y astragalo. (4) El dolor al
caminar puede deberse a inflamacion en la superficie inferior del talon, o
en la bolsa situada justo por debajo de la insercidon del tendén de Aquiles
en el calcaneo. En el pie es muy frecuente la sinovitis de las
articulaciones metatarsofalangicas. Las deformidades caracteristicas que
se desarrollan al progresar la enfermedad son: subluxacion de las
cabezas de los metatarsianos, hallux valgus, desviacion lateral vy

deformacion en garra. (9)

Caderas: Suele afectar bursas serosas que estan alrededor de la cadera

y radiolégicamente en un 50% se observa alteracion en los casos. (4)

Columna Ilumbar y dorsal: Suele presentarse inflamacion en

articulaciones interapofisarias, pero es sumamente raro. (4)

Columna cervical: Suele haber dolor cervical que se irradia a region
occipital e incluso en la region temporal y retroorbitaria. Hay dafio a nivel
de membrana sinovial que existe entre el ligamento transverso del atlas y
la cara posterior de la apdfisis odontoides ocasionando erosiones en la
odontoides. (4)

Cuello: Sintomas como rigidez y dolor intermitente, la subluxacién puede

provocar torsion y comprension de arterias vertébrales. (9)

Rodillas: Generalmente es la localizacion en donde es mas facil realizar

la artrocentesis y asi explorar con mayor facilidad. (4)

Otras articulaciones: Entre otras articulaciones que se pueden ver
afectadas tenemos: la temporomandibular, la cricoaritenoidea y la

esternoclavicular. (4)

. Manifestaciones extra articulares

Cutaneas: Entre las manifestaciones mas frecuentes se encuentras los
nodulos reumatoides subcutaneos. Aparecen alrededor de un 7% en
etapas iniciales y hasta un 30% en etapas tardias de la enfermedad. El
sitio mas frecuente de aparecimiento son los codos y en zonas de presién

o roce. A nivel histolégico se puede observar una zona central de
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necrosis con una corona de fibroblastos que esta rodeada de una capsula
de colageno. (4) (Ver anexo 2)

Vasculitis: Se da con mayor frecuencia en enfermos de evolucion
avanzada. Histolégicamente se puede observar un aspecto similar a la
panarteritis nodosa que aparece como una ulcera cutdnea que semeja al
pioderma gangrenoso, ademas puede tener similitud con arteritis distal
gue son observables en infartos ungueales que en ocasiones puede
presentar enfermedad neurovascular con mononeuritis e incluso afectar

arterias viscerales (4)

Oculares: El sindrome de Sjogren suele aparecer en un 25% de los
pacientes con artritis reumatoide. Suele afectar la Uvea, pero en raras
ocasiones se pueden manifestar como uveitis anterior granulomatosa y
en la esclera puede manifestarse como epiescleritis y escleritis que

pueden progresar como escleromalacia perforante.

Pulmonares: EI derrame pleural es la manifestacion toracica mas
frecuente en pacientes con artritis reumatoidea y suele ser de afectacion

bilateral.

Neurolégicas: Las complicaciones neurolégicas mas frecuentes son las
neuropatias por atrapamiento (nervio mediano, nervio tibial posterior).
Suelen ser ocasionadas por el compromiso de espacio al paso de estos
nervios periféricos, por zonas en las que la existencia de sinovitis produce
una irritacibn mantenida, desencadenando un sindrome del tanel
carpiano o tarsiano, no siendo raro que sea la primera manifestacion de

la artritis.

Gastrointestinales: Se dan con frecuencia ocasionados por efectos

adversos de los medicamentos a nivel gastrointestinal o hepético.

Renales: Suele aparecer afectacién glomerular ocasionado por la misma
enfermedad secundario a ingesta de farmacos como glucocorticoides,
sales de oro y D-penicilamina ademas pacientes con amiloidosis
secundaria que desarrollen proteinuria e insuficiencia renal, asi como

sintomas gastrointestinales, miocardiopatias y hepatomegalia o en
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aquellos pacientes en los que coexista una elevacion de reactantes de

fase aguda con poca actividad clinica.

La ingesta de AINES y con menos frecuencia por ciclosporina o
leflunomida puede ocasionar hipertension arterial y afectacion

tubulointersticial.

Cardiacas: Son muy raras, pero suele manifestarse como una
pericarditis y puede ocurrir en cualquier momento de la enfermedad e
incluso ser un sintoma inicial ademas la endocarditis como valvulitis

inespecifica siendo la aorta la mas afectada comunmente.

Hematologicas: Anemia por déficit de hierro: se da por perdidas cronicas

de hierro y es bien frecuente y suele ser normocitica 0 microcitica.

Anemia macrocitica: es ocasionada por el déficit de acido félico o de

vitamina B12 se da por uso de metotrexato y azatioprina.

Anemia hemolitica autoinmune: es muy rara en artritis reumatoide pero

cuando se presenta se debe a ingesta de AINES.

Hipoplasia de la medula 6sea con anemia: se presenta como sindrome
de Felty con dafio renal en relacion a la administracion de sales de oro,
D- penicilamina, azatioprina, ciclofosfamida y otros farmacos

inmunosupresores.

Leucopenia: son muy frecuentes con el uso de (FARME).

Leucocitosis: son frecuentes con el uso de esteroides. (4)

La artritis reumatoide se caracteriza por un proceso inflamatorio crénico
con destruccion articular progresiva que provoca invalidez y que este
proceso inflamatorio esta relacionado con la proteina C reactiva que se
identifica con reactante de fase aguda para la aparicion de artritis
reumatoide.

La membrana sinovial de los pacientes con artritis reumatoide esta
caracterizada por crecimiento desproporcionado de la articulacion,

aumento produccién de vasos sanguineos y un infiltrado de células
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inflamatorias, principalmente CD4, las cuales encabezan la respuesta
inmune mediada por células. La principal funcién del HLA 1l es la
presentacion de péptidos antigénicos a las células CD4, con lo cual se
propone que la artritis reumatoide es causada por una respuesta anémala

a un antigeno no identificado, que puede ser exdgeno y enddgeno. (9)

e Comportamiento de las manifestaciones
oftalmologicas

Las manifestaciones oftalmolégicas juegan un papel importante en la
artritis reumatoide con base en datos epidemiologicos generales, entre
las edades que mas frecuentemente se presenta la artritis reumatoide es
entre 45 y 60 afos (10) y en relacion al sexo el mas frecuente es el
femenino (2) (10), lo cual se relaciona con las afectaciones
oftalmoldgicas, otro factor relacionado es la etnia ya que existe un mayor
grado de participacion la raza blanca por sobre las demas. (10)

La principal manifestacion oftalmolégica que predomina es la
gueratoconjuntivitis seca, la cual ha sido la afectacion mas observada en
la artritis reumatoide, dicha forma puede ser causada directamente por la
enfermedad asi también como por otros factores o trastornos alérgicos o
por el uso de medicamentos y condiciones especificas y naturales que a

través del tiempo disminuyen la secrecién lagrimal. (10)

En segundo orden en cuanto a presencia de estas manifestaciones se
encuentra la epiescleritis, en un estudio realizado en Chile, Cuchacovich
y colaboradores sefialan un predominio de esta entidad en el sexo
femenino, y ademas destacandose la afectacion bilateral en ambos tipos
de manifestaciones oftalmologicas como la epiescleritis propiamente y la

escleritis. (10)

Cabe mencionar que otros estudios sefialan que la uveitis fue la entidad
mas frecuente observada en pacientes estudiados, y es importante
mencionar que dicha entidad se empezé a manifestar en el afio de

diagnadstico de enfermedad reumaética de los pacientes en estudio. (10)

El metotrexato es el farmaco de primera eleccion para el control de la
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artritis  reumatoide. Su efecto anti proliferativo, antiinflamatorio e
inmunorregulador contribuye a su resultado terapéutico. Su
administracion a dosis bajas como Inmunomodulador en el tratamiento de
diversas alteraciones autoinmunitarias ha aumentado recientemente
debido a su efectividad, bajo costo y esquema terapéutico sencillo de
dosis Unica semanal. Su prescripcion en padecimientos autoinmunitarios
conlleva el ahorro de esteroides y retrasa la administracion de cito
moduladores con efectos secundarios graves; sin embargo, ciertos
eventos adversos se han relacionado con la administracion del
metotrexato, entre ellos la mucaositis.

La mucositis es una inflamacion de la mucosa oral, a pesar del
metrotexato es un potente antiinflamatorio tiene desagradables efectos
secundarios uno de ellos insuficiencia renal y en 3 tipos de lesiones como
ulceras bucales, dolor bucal y eritema bucal.

La mucositis en la boca es una complicacibn comun del metotrexato,
cuya prevalencia, incidencia y gravedad varian segun la edad, dosis y
administracion de otros farmacos, entre varios factores mas. En nuestros
pacientes observamos las diferentes fases clinicas del dafio de la mucosa
bucal; en dos de ellos, la afeccion alcanzé la produccidén de ulceracion,
causando gran morbilidad.

Los pacientes con mucositis bucal por metotrexato suelen padecer
xerostomia, dificultad en la deglucién, ardor, hormigueo en los labios o
dolor. Los pacientes mas jévenes y los que tienen mala higiene dental o
periodontal y xerostomia estan en mayor riesgo de mucositis, aunque no
es posible predecir qué pacientes la padeceran, pero una adecuada

higiene bucal pudiera prevenir la aparicién de dicha lesion. (10)
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Tratamiento

e Unidad de terapias bioldgicas (UTB)

La Unidad de Terapias Bioldgicas es una estructura muy novedosa en el
sistema sanitario publico espafiol y europeo. Esta constituida
mayoritariamente por investigadores del Area 3 del Instituto que
pertenecen a los Servicios de Dermatologia, Digestivo, Reumatologia,
Neurologia y Farmacia Hospitalaria.

Uno de los objetivos de la Unidad es seleccionar mejor a los pacientes
gue necesitan farmacos bioldgicos para lograr un uso racional de éstos
en enfermedades inflamatorias crénicas disminuyendo el coste por
paciente y contribuyendo a la sostenibilidad del sistema. UTB demuestra
la adherencia y el seguimiento al tratamiento del paciente, unificando la
educacion y mejor control clinico teniendo en cuenta la individualidad del
paciente, el estatus socioeconémico y la red de apoyo familiar; con esta
unidad los pacientes podran obtener mejores resultados. (11)

Toda adherencia del paciente al seguimiento y tratamiento, esta
relacionada con una mejor educacién y mejor control clinico, sobre todo
en pacientes con bajo nivel socioecondmico y/o aquellos que no tienen
una buena red de apoyo familiar y/o social; adicionalmente se obtiene un
mejor control e identificacién temprana de eventos adversos con respecto
a los medicamentos. La razon mas frecuente de cambio o la falta de
apego al tratamiento fue la pérdida de eficacia, seguida por temas de
seguridad, la preferencia del médico, la preferencia del paciente y el
acceso al tratamiento. (11)

e Adherencia al tratamiento en artritis reumatoide:
condicion indispensable para el control de la enfermedad

La intencion de todos los tratamientos de Artritis Reumatoidea no es
curativa y tiene como finalidad disminuir el dolor, controlar el dafio

articular, prevenir o disminuir la pérdida de la funcionalidad y mejorar la
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calidad de vida de los pacientes, logrando asi la remisién completa de la
enfermedad, o disminuyendo al maximo la actividad de la misma en el
caso de pacientes con artritis reumatoide de larga evolucion. Todo esto
debe ser guiado por un grupo multidisciplinario a la cabeza un médico

reumatologo. (12)

El monitorea de la terapia farmacoldgica de artritis reumatoide debe estar
considerado que en el farmaco escogido debe ser administrado siempre
en dosis minimas efectiva considerando que todo tratamiento debe ser
individualizado para lograr la dosis efectiva con el objetivo de controlar la
enfermedad y evitar las recidivas.

El proceso al apego en el tratamiento debe involucrar el monitoreo
constante 1 a 3 meses como minimo con el fin de disminuir sintomas o
iniciar un nuevo tratamiento acompafiado de examenes de laboratorio
para valorar patologias emergentes.La artritis reumatoide es una
patologia que tiene un gran impacto en la calidad de vida ya que genera

dolor, deformidad, limitacion fisica e incapacidad laboral.

La revista cubana de medicina integral reporta la adherencia suboptima el
cual esta relacionada con los farmacos moduladores de la enfermedad
gue al presentar los efectos secundarios los pacientes desisten y no
contindan con el tratamiento sin mencionar sus patologias de base que
hace que los tratamientos de artritis reumatoide sean utilizados por un

promedio de 6 meses.

Los factores de riesgo para la baja adherencia terapéutica en
enfermedades de origen autoinmune se pueden clasificar como
modificables y no modificables. Dentro los factores de riesgo no
modificables se encuentran caracteristicas como la edad, el género, la
raza y la duracion de la enfermedad; mientras que entre los factores de
riesgo modificables se encuentran los efectos adversos, la complejidad
del régimen de dosificacién, la percepcion de inefectividad del tratamiento
por parte del paciente, los costos, entre otros; siendo estos ultimos los

gue deben impactarse mediante diferentes intervenciones para mejorar el
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cumplimiento del tratamiento indicado.

Por otro lado, se ha encontrado que entre los factores asociados a
niveles optimos de adherencia se encuentran: creencia en la necesidad
del tratamiento, menor preocupacion acerca de los medicamentos, mayor
apoyo profesional y familiar, Conciencia de la cronicidad de la
enfermedad y un mayor control del tratamiento. (12)

e Tratamiento no farmacologico

La educacién constituye una base esencial en el tratamiento. Se
considera que entre el grado educativo del paciente y el riesgo de muerte
existe una relacion de proporcionalidad inversa. Entre menor sea el grado
educativo, mayor sera su riesgo de muerte por falta de apego al
tratamiento, sin faltar edad, medicacion, actividad de la enfermedad o
funcidn fisica de los pacientes. Las medidas involucradas son proteccion
articular, fisioterapia, y la actividad fisica hacen parte de tratamiento no

farmacolégico de la enfermedad.

e Tratamiento farmacologico

Antiinflamatorios no esteroideos: Sus efectos son ideales para el
control de los sintomas siendo este grupo ideal para el manejo de dolor y
la inflamacién, aunque muchas veces no terminan de eliminar los
sintomas y sus efectos adversos sangrado gastrointestinales, eventos
tromboticos, dafios renales entre otros los percibe el paciente sin
modificar el curso de la enfermedad ni la progresion radiolégica. (12)

Glucocorticoides: El uso de estos farmacos es para el alivio sintomatico
mientras se incorpora el uso de medicamento antirreumatico modificador
de la enfermedad de accién lenta y en casos de compromiso extra
articular. Las grandes bondades de estos farmacos es que mejoran los
signos y sintomas y disminuyen la progresion radioldgica Se advierte uso

de dosis bajas de glucocorticoides en el tratamiento inicial y en
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combinacion de medicamentos antirreumaticos modificadores de la
enfermedad durante los primeros meses y reducir sus dosis hasta
retirarlos de forma definitiva. Estudios demuestran riesgo/beneficios
puede ser favorable siempre y cuando sea indicado a bajas dosis y por

cortos periodos de menos de 3 meses. (12)

Antirreuméticos  modificadores de la enfermedad: Estos
medicamentos se dividen en dos grupos, sintéticos y biologicos; los
primeros constituyen un grupo heterogéneo de moléculas de sintesis
quimica y los ultimos, se denominan agentes biologicos, ya que son
producidos en cultivos celulares mediante ingenieria genética. Estos
farmacos tienen la capacidad de retardar la progresion de las erosiones
Oseas y la pérdida de cartilago articular, ademas de mejorar la calidad de

vida y los signos y sintomas de la enfermedad.

Sintéticos: los utilizados son el metotrexate, la leflunomida, la
sulfasalazina, la cloroquina y la hidroxicloroquina, los cuales deben
administrarse de manera cronica a dosis minima posible con el fin de
lograr el control de la enfermedad y evitar la presentacion de efectos
adversos. Se recomienda utilizar el metotrexate como la estrategia
terapéutica inicial, pues estudios revelan que se considera la piedra
angular del tratamiento, tras haber demostrado el mayor potencial
protector de dafio irreversible, al ser comparado con los demas
medicamentos modificadores de la enfermedad, ademas de su amplia
disponibilidad y esquemas verséatiles de dosificacion todas estas
aseveraciones son mencionadas por la Asociacion Espafiola de

Reumatologia. (12)

Agentes biolégicos: Son farmacos dirigidos contra células del sistema
inmune o citoquinas que juegan un papel clave en los procesos de
inflamacion sistémica y local, su versatilidad para muchas enfermedades.
Sus efectos sobre los pacientes con artritis reumatoide son enlentecer o

detener efectivamente la progresion de la enfermedad.
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Los medicamentos biologicos se pueden clasificar en funcion de su diana
terapéutica, en antagonistas del factor de necrosis tumoral (anti-TNF:
infliximab, adalimumab, etanercept, certolizumab-pegol y golimumab);
antagonistas del antigeno CD20 (rituximab); inhibidores de la activacion
de linfocitos T (anti-CTLA4: abatacept); inhibidores de la interleuquina-1
(anakinra) e inhibidores de la interleuquina-6 (tocilizumab), siendo los
anti-TNF los mas frecuentemente utilizados. Estos medicamentos son
administrados por via subcutanea, a excepcion del infliximab, abatacept,
rituximab y tocilizumab, los cuales se aplican por via intravenosa. Antes
de iniciar este tratamiento debe de descartar presencia de infecciones
activas, como tuberculosis, cancer, citopenias, enfermedades

desmielinizantes. (12)

Evolucién sobre el tratamiento de Artritis Reumatoidea: Hace 20
afios la variedad y disposicidn de tratamientos disponibles hasta esa
fecha no eran efectivos para los pacientes con el diagndstico de artritis
reumatoide lo que provocaba una disminucién de la esperanza de vida en
relacion de los efectos segundarios graves y la actividad inflamatoria de
la artritis reumatoide.

Tan pronto como se realiza el diagndstico de artritis reumatoide, el
tratamiento debe iniciarse. La artritis reumatoide es una emergencia
terapéutica: requiere atencién especializada, temprana, individualizada y

multidisciplinaria.

La aparicion de los medicamentos antirreumaticos modificadores de la
enfermedad pudo retardar la progresion de la enfermedad, pero no
pudieron detener dicha patologia a la vez sus terapias combinadas y uso
de glucocorticoides retrasa el dafio estructural en la artritis reumatoide.

Estudios revelan los efectos de ahorro de estructura para el metotrexato,
la sulfasalazina y la leflomida, de forma individual y en combinacién,
aunque no esta muy en claro que dichos medicamentos afectan

directamente el dafio de los huesos y cartilagos.

Los seguimientos de la enfermedad deben ser frecuentes en un rango de
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1 a 3 meses siempre que la enfermedad este activa; pero si no mejorara

a los 3 meses postratamiento se debe ajustar.

El metrotexato es el medicamento antirreumatico modificador de la
enfermedad de primera linea con artritis activa la concentracion optima
debe alcanzarse en un maximo de 4 a 8 semanas este farmaco es

utilizado debido a su eficiencia, tolerancia relativa y costo moderado.

Su uso adecuado debe iniciar con entre 10 y 15 mg por semana, via oral
y un aumento rapido de 5 mg cada semana dependiendo de la tolerancia
hasta alcanzar una dosis maxima de 25 mg por semana. Todos estos
ajustes dependeran de la tolerancia del paciente y de su respuesta que,
en caso que sucediera desventaja esto se pasa a via subcutanea. El uso
de metrotexato cabe mencionar de se debe dar al paciente una dosis de
acido félico de 5 mg cada semana para reducir los efectos secundarios

del metrotexato. (13)

En una vision del médico general juega un papel fundamental en la
deteccion temprana de pacientes con artritis reumatoide y el seguimiento,
para el reumatdlogo sea el encargado de atender y dar tratamiento

farmacoldgico mas adecuado para el paciente.

El diagnostico precoz realizado por el médico general darda una
esperanza de evitar secuelas a largo plazo y realizar la debida
interconsulta para que el reumatélogo del adecuado tratamiento que son
cruciales para el éxito en la remisién o inactividad de la enfermedad, de

ahi la importancia de las redes de atencion rapida y eficiente.

La evolucion al tratamiento de 1987 a 2010 fui crucial para el manejo
eficaz y precoz para pacientes jévenes que debutan con enfermedades
reumaticas dando una esperanza de vida reduciendo los niveles de
inflamacion, comorbilidades y efectos secundarios de los farmacos

moduladores de la enfermedad.

A pesar de la evolucion han surgido inconvenientes en el estudio de
artritis reumatoide la presencia de erosiones éseas ha surgido como un

indicador de dafio irreversible que resulta de un ataque inflamatorio
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continuo de la membrana sinovial en el hueso. La sinovitis es de
importancia fundamental para dafio 6seo y cartilaginoso en la AR. Por
tanto, la gravedad de la inflamacion, ya sea medida por la proteina C
reactiva, el niumero de articulaciones inflamadas o la duracion de la
rigidez matutina, y la duracion de la inflamacion han surgido como

factores predictivos importantes de dafo estructural.

La pérdida de hueso y cartilago ha sido tradicionalmente un parametro
principal de diagnéstico, monitoreo y resultados en pacientes con artritis
reumatoide tanto en ensayos clinicos como en la préactica clinica de
rutina. El dafio 6seo y del cartilago es rapido y dindmico después del
inicio de la enfermedad y afecta a la mayoria de los pacientes en el

primer afo.

La gravedad del dafio del hueso y del cartilago en la artritis reumatoide
esta estrechamente relacionada con la funcion fisica en los pacientes, lo
gue sugiere que el dafo estructural en realidad perjudica la funcién fisica.
Finalmente, el control efectivo de la inflamacién por los farmacos
antirreumaticos modificadores de la enfermedad (FAME) o las terapias
combinadas de FAME y glucocorticoides retrasa el dafio estructural en la
AR.

Se han documentado efectos de ahorro de estructura para el metotrexato,
la sulfasalazina y la leflunomida, de forma individual y en combinacion.
Sin embargo, no estd claro si el metrotexato, la sulfasalazina, la
leflunomida y la hidroxicloroquina afectan directamente el dafio a los
huesos y al cartilago, o si benefician indirectamente a las articulaciones al

reducir la inflamacion. (13)

Glucocorticoides combinados con metotrexato: Los glucocorticoides
son farmacos que se han utilizado como tratamiento inicial de los
sintomas. Ademas, a corto plazo y a dosis bajas

combinados con farmacos antirreumaticos modificadores de la
enfermedad que muestran grandes beneficios. Los glucocorticoides a
dosis bajas combinados con metotrexato e hidroxicloroquina han

demostrado en pacientes con artritis reumatoide generar una mejoria de
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sintomas y signos, asi como los indices de actividad inflamatoria de
laboratorio y aumento de la funciébn somatica motora ademas ayudan a
controlar la progresion radiolégica de la articulacion especialmente la

erosion osea. (14)

e El metotrexato y las combinaciones de farmaco antirreumatico

modificador de la enfermedad.

o Tratamiento triple se basa en la siguiente combinacion:
Metotrexato con Sulfasalazina mas Hidroxicloroquina.

o Tratamiento de Metotrexato con varios farmacos
biol6gicos como:

Abatacept, Adalimumab, Etanercept, Infliximab, Rituximab,
Tocilizumab (FARME) y Tofacitinib.

Segln estudios de combinaciones de Metotrexato con (FARME) en

cuanto al grado de eficacia sugieren: (15)

e Metotrexato + hidroxicloroquina (evidencia de calidad baja).
e Metotrexato + leflunomida (evidencia de calidad moderada).
e Metotrexato + oro intramuscular (evidencia de calidad muy baja).
e Metotrexato + la mayoria de los productos
bioldgicos (evidencia de calidad moderada a
alta).

e Metotrexato + tofacitinib (evidencia de calidad alta).

La combinacién metotrexato + sulfasalazina + hidroxicloroquina y la
mayoria de los FARME biologicos mejora la actividad de la enfermedad.
Otras combinaciones de tratamientos (metrotrexato + hidroxicloroquina,
metrotrexato + leflunomida, metrotrexato + inyecciones de oro) pueden
mejorar la actividad de la enfermedad en los pacientes que no responden
al metrotrexato solo. (15)
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e Intervenciones no farmacoldgicas para la fatiga en la
artritis reumatoide

La fatiga es un sintoma muy frecuente en los pacientes con artritis
reumatoide. Se ha evidenciado que las intervenciones no farmacoldgicas,
como actividad fisica y actividades psicosociales ayudan a pacientes con
problemas reumatolégicos. (16)

Cuando se padece artritis reumatoide, el sistema inmunitario, que
combate normalmente la infeccion, ataca el recubrimiento de las
articulaciones. Dicho fendmeno ocasiona que las articulaciones se

inflamen y esto ocasiona rigidez y dolor. (16)

Inicialmente afecta las articulaciones pequefias de las manos y los pies.
En la actualidad, no existe cura para la artritis reumatoide, de modo que
los tratamientos se centran en el alivio del dolor y la rigidez, asi como en
mejorar la capacidad de movimiento. La fatiga también es un problema
para las personas con artritis reumatoide. (16)

Las intervenciones no farmacoldgicas incluyen: todo aquel tratamiento
gue no necesita la ingesta de farmaco como: la actividad fisica y las
intervenciones psicosociales (terapias de conversacion). Una terapia de
conversacion podria incluir un encuentro con un consejero, de forma
individual o grupal. Podria incluir la escritura acerca de los pensamientos
y sentimientos en revistas y la conversacién sobre la misma, la solucion
de problemas, la fijacion de metas e informacién acerca del auto cuidado.
También podria incluir sesiones sobre el tratamiento del dolor y la

relajacion; y sobre como manejarse con la depresion.

Existen otros tratamientos no farmacolégicos cuyo efecto sobre la fatiga
se ha probado en pacientes con artritis reumatoide. Los mismos incluyen
diferentes suplementos alimentarios y estudios sobre los efectos de dar
acceso a los pacientes a informacién acerca del estado de su propia
enfermedad. Estos tratamientos, si fuesen apoyados, permitirian que el
paciente tenga un control personal de la fatiga y esto conlleva a un mejor

estado de animo. (16)
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e Lesiones de la mucosa bucal por administracién

de metotrexato en paciente con artritis reumatoide

La artritis reumatoide es una enfermedad inflamatoria sistémica auto
inmunitaria, caracterizada por inflamacion progresiva y persistente de las
articulaciones que con mucha frecuencia afecta las pequeias
articulaciones de las manos y los pies, ocasionando su destruccion
progresiva y generando distintos grados de deformidad e incapacidad
funcional; en ocasiones se manifiesta de manera extra articular,
afectando diversos oOrganos y sistemas, como los o0jos, pulmones,

corazon, piel o vasos sanguineos.

El metotrexato (MTX) es un medicamento de primera linea para el control
de la artritis reumatoide. Su bondad antiproliferativo, antiinflamatorio e
inmunorregulador contribuye a su resultado terapéutico. La indicacion a
dosis bajas como inmunomodulador en el tratamiento de diversas
alteraciones autoinmunitarias ha aumentado recientemente debido a su
efectividad, bajo costo facilitando la adquisicion del medicamento y
esquema terapéutico sencillo de dosis Unica semanal. La indicacién en
patologias auto inmunitarios conlleva el ahorro de esteroides y retrasa la
administracion de citomoduladores con efectos secundarios graves; sin
embargo, ningun medicamento en uso crénico siempre conllevara a una
consecuencia se han relacionado con la administracién del metotrexato,

entre ellos la mucositis. (3)

El metotrexato (C20H22N805) es un farmaco inmunomodulador, tomado
en cuenta en el tratamiento de neoplasias malignas. Se utilizd por primera
vez hace mas de 50 afios para el tratamiento de la psoriasis; su
administracion fue aprobada en Estados Unidos por la FDA
(Administracion de Alimentos y Medicamentos) y fue hasta 1988 para el
tratamiento de la artritis reumatoide del adulto y es uno de las bases en el
tratamiento de tumores malignos, enfermedad inflamatoria intestinal, la
psoriasis y la artritis psoriasica. La poderosa accion antiinflamatorio y sus

excelentes resultados lo hacen una opcion para tratamiento eficaz. (3)

El metotrexato es un antagonista del acido folico (acido pteroilglutamico),
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que produce inhibicion de la cantidad de tetrahidrofolato (THF) de las
células, por inhibicion de las enzimas dihidrofolato reductasa (DHFR) y
timidilato sintetasa. La DHFR es una enzima de la via de sintesis del
folato que cataliza la conversion del dihidrofolato a tetrahidrofolato activo.
Estas enzimas son indispensables para la sintesis del acido
desoxirribonucleico (ADN) y del acido ribonucleico (ARN). La capacidad
de adherirse del metotrexato para la DHFR es aproximadamente 1000
veces mas fuerte que la del acido félico. El acido félico participa en el
metabolismo de las purinas y de los aminoéacidos y, junto con la vitamina
B, en la reaccién de conversién de homocisteina en metionina, por lo que
la disminucién del &cido félico provoca elevacion de la homocisteina en
sangre. La rapida proliferacion de las células epiteliales de las mucosas
hace que la orofaringe y el tubo gastrointestinal sean sensibles y

vulnerables al tratamiento con metotrexato. (3)

Hoy en dia se administra el metrotexato de forma segura en la mayoria
de los pacientes, no se escapa de sus efectos adversos uno de ellos es
insuficiencia renal en 2 a 12% e incluso la muerte. Todos estos efectos a
nivel renal hacen que el farmaco su eliminacion sea prolongada
aumentando las concentraciones del medicamento ocasionando efectos
no deseados como mucositis, pancitopenia, mielosuopresion, toxicidad
cutanea, necrosis de mucosa, dafio hepatico, vasculitis y la atrofia de la
mucosa bucal, principalmente con ausencia de papilas filiformes y
fungiformes de la mucosa especializada, un marcador clinico
predominantemente observado en la deficiencia de hierro, acido folico y

vitamina B. (3)

La mucositis, definida como inflamacion de la mucosa que produce
ulceracién, puede afectar todo el tubo gastrointestinal, desde la boca
hasta el ano. La mucositis en la boca es una complicacion comun del
metotrexato, cuya prevalencia, incidencia y gravedad varian segun la

edad, dosis y administracion de otros farmacos. (3)

La mucositis bucal se clasifica en grado 1 cuando incluye una Ulcera sin

dolor, eritema o sensibilidad leve; el grado 2 ocurre cuando hay eritema
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doloroso o ulceras que no interfieren en el paciente para tomar alimentos;
el grado 3 ulceraciones confluentes que interfieren con la capacidad de
los pacientes para tomar alimentos solidos y el grado 4 cuando incluye
sintomas graves que requieren nutricion enteral o parenteral; todas estas

lesiones asociadas a ingesta baja de vitaminas B12 y hierro. (3)

Las lesiones por mucositis asociadas con metotrexato corresponden a
zonas no queratinizadas, con sintomas como dolor y malestar leve hasta
la imposibilidad de tolerar la ingesta de alimentos sdlidos e incluso
liguidos. Los pacientes suelen padecer xerostomia, dificultad en la
deglucion, ardor, hormigueo en los labios o dolor. Se ha descrito que al
inicio de la ingesta del medicamento un buen aseo bucal puede prevenir

lesiones dentales incluyendo la gingivitis. (3)

La mucositis se observo la desaparicibn administrando multivitaminas y
acido fdélico, aunque su aparicion leve puede ser resuelta de manera
espontanea la educaciéon del paciente es muy importante aconsejando el
uso de enjuagues de manera profilactica eliminando los restos
alimentarios que pueden producir mucositis. (3) El indice de muerte en
pacientes con artritis reumatoide aumenta en pacientes con eventos
cardiovasculares, asi como complicaciones de tipo sistémicas junto con la

osteoporosis.

La gravedad de la enfermedad se basa de acuerdo con la presencia o
ausencia de factores como: positividad de factor reumatoide, positividad
de anticuerpos antipeptidico ciclico citrulinado, asi como presencias de
erosiones 0seas y compromiso extra articular y factores de riesgos como

patologias agregadas del paciente. (17)

Factores Psicoléqgicos asociados a Artritis Reumatoide
o Estrés asociado con artritis reumatoidea

El estrés es un concepto importante relacionado a los aspectos de salud
ya que este es considerado un factor que de cierta forma esta vinculado a
formar parte de los desencadenantes en las enfermedades generalmente

de evolucidon crénica, como la diabetes, cancer, asma, enfermedad
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cardiovascular y artritis reumatoidea, entre otras. (18) Las formas en las
qgue el concepto de estrés ha sido evaluado se pueden clasificar en tres

perspectivas

1. El medio ambiente
2. Psicolégica

3. Bioldgica

Existe la Escala de Estrés Percibido (EEP) que es un test desarrollado
por los autores Cohen y Col en 1983, util para evaluar el impacto del
estrés desde la perspectiva psicologica. Las opciones son de caracter
general y no contemplan eventos especificos. Este test fue validado en el
afo 2006. La artritis reumatoide es una enfermedad inflamatoria
sistémica, crdnica, su evolucion tiene la particularidad que presenta
episodios de remisién y exacerbacion donde factores como el estrés
juegan un papel importante como desencadenante de estos periodos de
exacerbacion, visto desde el punto de vista psicolégico, ambiental, etc.
(18)

En un estudio realizado con pacientes mayores de 18 afios que
cumplieron criterios de artritis reumatoidea, se involucraron datos como la
edad, sexo, estado civil, cobertura médica, nivel educativo. Asi como se
tomdé en cuenta el tiempo de la evolucibn de la enfermedad, los
anticuerpos, la clase funcional, pardmetros de laboratorio y el tratamiento
actual. Se evaluaron 45 pacientes con diagndstico de artritis reumatoidea
con una edad promedio de 48 afos, de los cuales 89% mujeres, 55% no
tenia cobertura médica, entre otros factores tomados en cuenta, los

resultados relacionados al estrés fueron los siguientes:

La media de estrés medido por EEP-10 fue de 17.2. Los pacientes con
artritis reumatoidea con elevada actividad de la enfermedad. Presentaron
mayores niveles de estrés percibido con respecto a los pacientes con
baja actividad de la enfermedad, ademas los pacientes con mayor nivel
de estrés, presentaron mayores niveles de ansiedad y depresién, peor
calidad de vida y mayor discapacidad funcional, que aquellos con

menores niveles de estrés. (18)
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El estrés, comprendido como un desestabilizador biopsicosocial, en
pacientes genéticamente predispuestos es un factor que puede

desencadenar o exacerbar la enfermedad. (18)

o Depresion como factor determinante de la capacidad
funcional en pacientes con artritis reumatoide

La depresion es una de las comorbilidades que mas frecuente se ha
reportado en pacientes con artritis reumatoidea, sus factores se asocian a
mayores costos en salud, mayor mortalidad y reduce las posibilidades de
alcanzar una buena respuesta al tratamiento. (1) Los pacientes con
diagndstico de artritis reumatoidea presentan el 50% de riesgo de

desarrollar trastornos de ansiedad y de humor.

El compromiso relacionado a la salud mental con artritis reumatoidea es
la depresion, se puede presentar hasta en la mitad de estos pacientes.
Signos y sintomas de la enfermedad como inflamacién, dolor y fatiga son
responsables del desarrollo de discapacidad fisica, social y laboral. (1)

Diferentes estudios han demostrado que la presencia de depresion se
asocia a efectos directos sobre la enfermedad y esta relacionada a mayor
indice de mortalidad, menor probabilidad de remisién de la enfermedad,

por eso es importante identificar sintomas de depresion. (1)

En estudios realizados donde se han tomado muestras de pacientes con
diagndstico de artritis reumatoidea con caracteristicas diferentes como
>18 afios, ambos sexos y con diagndéstico de AR por criterios. Ademas,
se consignaron datos socio demografico: sexo, edad, estado civil,
ocupacion, escolaridad, presencia de comorbilidades, hipertension,
diabetes, tabaquismo, enfermedad pulmonar obstructiva cronica,
cardiopatia e hipotiroidismo. Se definio la realizacion de la actividad fisica
en forma regular 3 veces a la semana, entre otras caracteristicas como el
tiempo de evolucion de la enfermedad y positividad para factor
reumatoide. Se obtuvo resultados de 258 pacientes en el cual 25.6%
presento depresion leve, 16.3% presento depresion moderada y 7%

presento depresion severa, la prevalencia de depresion mayor fue de
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33.8%. Los pacientes con depresién mayor presentaron menor capacidad
funcional, peor calidad de vida, mayor dolor. (1)

Isnardi y Cols. Aseguran que la depresion es una de las comorbilidades
de mayor frecuencia en los pacientes con Artritis Reumatoidea; la asocian
a un mayor costo econémico en salud, mayor la mortalidad y manifiestan
gue los pacientes con depresion reducen sus posibilidades de brindar una
respuesta positiva al tratamiento. La posibilidad de desarrollar un
trastorno del humor en pacientes con Artritis Reumatoidea es cercana al

50%, superior a las de la poblacién general. (1)

Sturgeon y Cols. Plantean una explicacion a la relacion existente entre los
trastornos del humor y la AR; sostienen que signos y sintomas propios
del padecimiento como la inflamacion, dolor y fatiga son los causantes de
la discapacidad fisica, social e incluso laboral. El estudio realizado por
Isnardi y cols. arroj6 resultados importantes; en este se incluyeron
pacientes mayores de

18 afios, de ambos sexos y con diagnostico de AR; se consignaron datos
sociodemogréaficos y comorbilidades. Asi mismo, se administraron
cuestionarios que determinasen la calidad de vida, capacidad funcional y
depresion. De los 258 pacientes estudiados, un 25.6% present6 una
depresion leve; 16.3% depresibn moderada; 10.5% depresion
moderada/severa; y un 7% de los pacientes una depresion severa. El
grupo de pacientes con depresion presentaron una menor capacidad
funcional, mala calidad de vida y mayor dolor. Otras evidencias
relevantes en este grupo es el desempleo, comorbilidades y poca

actividad fisica regular. (19)

Por su parte, el estudio llevado a cabo por Martinez Mufioz y cols. se
centré6 en determinar al estrés como un factor de riesgo en las
enfermedades reumaticas. Mientras que Isnardi y cols. consideraban
factores socioecondmicos y de calidad de vida, Martinez Mufioz y cols.
los clasifican desde tres perspectivas: el medio ambiente (factores de
estrés por eventos de la vida); la psicologia (evaluacion de caracter

subjetiva del estrés), y biologica (evaluacion de la activacion de sistemas
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fisiologicos en la respuesta al estrés). Este estudio empled la Escala de
Estrés Percibido para determinar la asociacion entre el estrés y las
enfermedades reumatoides. Tanto este estudio como el de Isnardi y cols.
llegd a similares conclusiones: los pacientes con artritis reumatoide con
elevada actividad de la enfermedad evidenciaron mayores niveles de
estrés con respecto a aquellos pacientes con remision o baja actividad. A
su vez, los pacientes que presentaban mayores niveles de estrés,
también tenian niveles elevados de ansiedad y depresion, peor calidad de

vida y mayor discapacidad funcional. (19)

Complicaciones

Se conoce que el tratamiento de artritis reumatoide esté dirigido a la
inmunosupresion, por los diferentes mecanismos de accion de los
distintos farmacos utilizados en los esquemas o0 cuadros basicos de
tratamiento para dicha enfermedad. Por lo tanto, entre las complicaciones
mas frecuentes se encuentras las infecciones oportunistas. Entre las méas
conocidas y por orden de frecuencia se encuentran las infecciones
dermatolégicas, genitourinarias y respiratorias, siendo uno de los
microorganismos mas frecuentes, la enterobacteria Echerichia coli. Entre
otros microorganismos mas frecuentes que se pueden encontrar estan:

Céandida Albicans, Staphylococcus Aureus y Giardia Lambia. (20)
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ANALISIS DE RESULTADOS

El ensayo tuvo como propdsito investigar acerca de artritis reumatoidea,
definicién, diagnostico, polimorfismo del antigeno leucocitario humano y
tratamiento. Donde se establecio diferentes comparaciones en cuanto al
manejo de la patologia; las fuentes consultadas para este ensayo
bibliografico, fueron revisadas de diferentes publicaciones de articulos en

revistas cientificas conocidas internacionalmente.

El contenido descrito durante la revisién bibliografica se obtuvo por medio
de buscadores con base de datos como Hinari, Cochrane Library, Agora
donde a través de diferentes articulos cientificos y revistas de
investigacion médica como: Scielo, Revista Argentina de Reumatologia,
Medicine online, Revista Paraguaya de Reumatologia, Reumatologia
Clinica, Pubmed, entre otras. Todas las anteriores aportaron informacion
necesaria para realizar un analisis de tipo comparativo donde se analizan
y comparan las diferentes opiniones de investigadores, gracias a lo cual

se establecio lo siguiente:

El estudio permiti6 determinar que la artritis reumatoidea es una
enfermedad predominantemente inflamatoria e inmunoldégica la cual suele

afectar principalmente articulaciones diartrodiales de pequefio tamafio.

De los resultados obtenidos se puede decir que la enfermedad se
relaciona con genes principalmente el antigeno leucocitario humano DR4,
DR1, DRW10 Y DR6 ya que estos poseen una secuencia idéntica de
aminoacidos en su cadena beta, pero en otro estudio se establece que el
antigeno leucocitario humano forma parte solamente de un tercio del
componente genético general del riesgo a desarrollar la enfermedad y
principalmente lo asocian a un gen del antigeno leucocitario humano:
HLA-DRBL1.

En cuanto al comportamiento biolégico de la enfermedad se establecio
gue el efecto proinflamatorio esta causado por los linfocitos T que, con la

secrecion de interleucinas en especial 17, 6 y 8 ayudan a la destruccion
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del hueso y cartilago. (2) Pero otro estudio complementa que el proceso
inicial de activacion estd dado por la inmunidad innata y proceso de
citrulinizacion, ademas existe una probabilidad de que existan mas
antigenos responsable como colageno de tipo Il o antigenos citrulinados

no especificos que desarrollen una cascada de citocinas proinflamatorias

(4)

Se incluyo en el estudio el factor reumatoideo que es de gran utilidad en
el diagnodstico de la enfermedad, pero posee una desventaja ya que
puede detectarse en procesos agudos como cronicos y en otras
enfermedades autoinmunes e incluso en individuos sanos a partir de los

55 afos.

Varios estudios establecen un mayor niumero de casos diagndsticos en
mujeres que en hombres. Algunos estudios coinciden que la enfermedad
en las mujeres es mas agresiva y peor respuesta a tratamiento en cambio
los hombres tienen mayor riesgo de erosiones radiograficas y mayor
tendencia al habito del tabaco que se establece como factor de riesgo lo
gue empeora el cuadro clinico de la enfermedad y ademas presentan en

su mayoria manifestaciones extra articulares que en las mujeres.

Segun resultados obtenidos en la investigacion con respecto al
tratamiento establece que el metrotexato es el farmaco de primera linea
para tratar la enfermedad en combinacién con glucocorticoides a dosis
bajas que generan mejoria de sintomas y signos, asi como en indices de

actividad inflamatoria.

Es importante apostar al diagnéstico y tratamiento temprano de la
enfermedad y concientizar al paciente del apego al tratamiento con el fin
de evitar la progresion de la enfermedad y garantizar calidad de vida para

el paciente.
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ARGUMENTACION

La Artritis Reumatoide es una patologia predominantemente inflamatoria
e inmunoldgica, de origen desconocido, que tiene como caracteristica
principal la presencia de inflamacion articular persistente que al conocer
la definicidbn exista una cultura de auto cuidé que lleve a la poblacion
indagar sobre sus antecedentes familiares y presentarse donde puedan

tener una atencion medica que confirme su diagnéstico.

Artritis reumatoidea es mas frecuente en sexo femenino y de
comportamiento mas agresivo ademas de presencia de reactantes de
fase aguda mas elevados y compromiso mas grave que el de los
hombres sin embargo se evidencio que los hombres también presentan
mayor riesgo por mayor tendencia al habito de fumar tabaco lo que
ocasiona mayor riesgo de erosiones radiograficas, como resultado

empeora el curso clinico de la enfermedad.

El colegio americano de reumatologia definié6 que los signos y sintomas
suelen ser de comienzo agudo con un porcentaje del 8 a 15% y con
mayor frecuencia se observan por la mafiana ya que son caracteristicas
propias de cuadros de inflamacién en paciente con patologia reumatica,
donde la mayor afectacién son las manos principalmente interfalangicas

distales, pero en general se afecta otras partes del cuerpo.

El tratamiento debe ser una etapa fundamental que estad ligado al
diagndstico que determinara el cuadro del paciente, el diagnostico precoz
ayudara a evitar el dafio progresivo en las articulaciones que causan una
lesion estructural, deformidad e incapacidad funcional, ademéas de dafar

diversos 6rganos y sistemas.

Sus implicaciones genéticas como las diferentes formas de
representacion del Antigeno Leucocitario Humano, relacionado con la
especificidad y sensibilidad para el diagndéstico se establecié que forma
solo un tercio del componente genético determina el riesgo a desarrollar

artritis reumatoide de manera especifica el gen HLA-DRB.

41



El antigeno leucocitario humano no es el Unico que determina la aparicion
de la enfermedad se encuentran otros factores ligados como el antigeno
reumatoide y que existe una gran probabilidad de que existan mas
antigenos responsables como colageno de tipo Il o antigenos citrulinados
no especificos, ademas de una cascada de citoquinas proinflamatorias

gue ocasionen procesos inmunolégicos en la etiologia de la enfermedad.

Los criterios diagnosticos no solo estan relacionado a la cantidad de
articulaciones afectadas sino de manera integrada se incluyen factores
reactantes de fase agua, factor reumatoideo y antigenos citrulados, su

tiempo de aparicion de los sintomas.

Los propésitos de las opciones de tratamiento propuestas en el ensayo
demuestran que no es curativo solamente tiene como finalidad disminuir
el dolor, garantizar la movilidad y conservar la funcionalidad y asi retrasar

el proceso de inflamacién garantizando mayor calidad de vida al paciente.

Se establecié que la mejor opcién en tratamiento para pacientes con
artritis reumatoidea en fases iniciales es el metotrexato siendo el farmaco
de primera linea combinado con glucocorticoides, caso distinto que los
pacientes no respondan a combinacion con glucocorticoides se
demuestra mejoria notable con farmacos antirreuméaticos modificadores
de la enfermedad a pesar de los avances cientificos ain no se ha
desarrollado un farmaco completamente eficaz que cure por completo la

enfermedad.
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CONCLUSIONES

e La artritis reumatoide se define como una patologia inflamatoria y
etioldgicamente desconocida que afecta de forma erosiva y
simétrica las articulaciones pequefias y de gran tamafo, pero
también se menciona que Su mayor impacto recae en las
articulaciones diartrodiales de pequefio tamafio, sin embargo,
puede afectar las de mayor tamafio y con un patrén asimétrico de
igual forma.

e Se determinaron diferentes criterios para el diagnostico que
involucran articulaciones grandes y pequefas, pruebas de
serologia como proteina C reactiva (PCR), velocidad de
eritrosedimentacion (VES), factor reumatoideo (FR) y anticuerpos
contra péptidos citrulinados (ACPA) y el tiempo de evolucion, los
cuales aportan un algoritmo ideal para el diagnéstico oportuno y
especifico.

e Respecto al Antigeno Leucocitario Humano, queda demostrado
que los individuos que presenten este componente genético,
tienen tres veces mas riesgo de susceptibilidad para desarrollar la
enfermedad, sobre los individuos que no poseen esta expresion
genética.

e La presencia de Antigeno Leucocitario Humano en sus diferentes
formas, se convierte en el principal factor de riesgo genético
asociado a artritis reumatoide por una representacion del mismo
especificamente en el cromosoma 6.

e La manifestacion y elevacion en examenes de laboratorio de
proteina C reactiva, anticuerpos contra péptidos citrulinados y
factor reumatoideo se relacionan a una predisposicion mayor a
desarrollar artritis reumatoide.

e Se establecieron los farmacos moduladores de la enfermedad
como el pilar principal en el tratamiento de artritis reumatoide
acompafnados de Antiinflamatorios No Esteroideos (AINES) y

glucocorticoides, sin embargo, el uso de estos farmacos



demuestra ser causante de complicaciones y efectos adversos

como la mucositis oral por lo que es

un riesgo para un eficaz tratamiento, relacionado al apego y la
consistencia por los pacientes para cumplir los regimenes
terapéuticos.

El uso de metrotexato como primera eleccién produce lesiones en
la mucosa oral.

El manejo de la enfermedad debe ser individualizado y el apego al
tratamiento dependera de nivel educativo y estricto control, pero
gue habra factores que perjudiquen el tratamiento, como nivel
socioeconémico bajo, falta de apoyo de la familia y efectos
adversos de los medicamentos moduladores de la enfermedad.

La adherencia al tratamiento de artritis reumatoide esta
relacionada con el periodo en que se adquirié la enfermedad y la

necesidad del tratamiento para controlar los sintomas.
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RECOMENDACIONES

Trabajar en la mejora de la definicion por la Liga Europea Contra
Enfermedades Reumatologicas y Colegio Estadounidense de
Reumatologia definen como es su comportamiento de predominio
inflamatorio e inmunolégico, pero no su origen.

Estudiar los criterios diagnosticos de 1987 para determinar si en la
actualidad tuvieran una utilidad en comparacion con los criterios
del 2010.

Indagar sobre criterios diagnésticos de artritis reumatoides en
nifos y adolescentes para su adecuado tratamiento.

Recomendar una prueba diagndstica como tamizaje para conocer
si desde la etapa infantil desarrollara artritis reumatoide.

Blusqueda exhaustiva de opciones terapéuticas que logren
disminuir la progresion de la enfermedad, con el fin de evitar la
discapacidad de manera que estos pacientes puedan ser
reintegrados a la sociedad

Mejorar la formula quimica de farmacos moduladores de la
enfermedad para evitar efectos perjudiciales para la vida del ser
humano como insuficiencia renal, perdida de la estructura 6sea y
lesiones de la mucosa oral.

Promover la asignacion de un profesional de salud en el area
cognitiva del paciente para mejorar el apego al tratamiento.

Innovar con jornadas de deteccion y educacion social para lograr
un diagnéstico temprano de la artritis reumatoide y asi evitar

complicaciones graves.
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ANEXOS

Anexo 1: Nuevos criterios de clasificacion

Afectacion articular
1 articulacion grande afectada 0

2-10 articulaciones grandes afectadas 1

1-3 articulaciones pequenas afectadas 2
4-10 articulaciones pequefas afectadas 3
=10 articulaciones afectadas 35
SEROLOGIA

FR y anti-CCP negativos 0
FR yfo anti-CCP positivos bajos (<3 VN) 2
FR y/o anti-CCP positivos altos (=3 VN) 3
REACTANTES DE FASE AGUDA

VSG y PCR normales 0
VSG yo PCR elevadas 1
DURACION

<6 semanas 0
26 semanas 1

Gomez A. Nuevos criterios de clasificacion de artritis reumatoide. Reumatologia Clinica.
2011 Marzo; 6(3).

Anexo 2

Fig. 3 Fotografia en la que se observan nédulos reumatoideos subcutaneos en el codo

izquierdo.
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