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GENERALIDADES

DOCTORA, iSOCORRO!!

(¢ TENGO iLlamen a
“REUMA”"?? Reumato!!

e ;Qué son las enfermedades reumaticas?
e ;Por qué las estudiamos?
¢
e ;Cbémo las clasificamos?
¢
e ;Como realizamos el diagnostico?
e ;Qué tratamiento le ofrecemos?
e ;Lo derivamos?



ENFERMEDADES REUMATICAS

e Afecciones agudas o cronicas del sistema musculoesquelético y/o
tejido conectivo, no debidas a traumatismo reciente.

Dolor y/o inflamacién
Limitacién funcional

Deterioro de la calidad de vida

Impacto socioeconémico
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IMPORTANCIA DEL TEMA

e Las enfermedades reumaticas son muy prevalentes (20-50%)

e Primera causa de morbilidad en |a poblacion general

e Pueden presentarse a cualquier edad

e Mas frecuentes en mujeres (2:1 en artrosis, 3:1 en AR, 9:1 en LES)
e Lumbalgia prevalencia similar en ambos sexos

e jiEl diagnédstico precoz es clave para un mejor pronoéstico!!!



.

1. Artritis reumatoide ERAS (*)

2. Artnuis idiopdnica juvenil
3_Espondiloartrius
m Espondiloartritis indiferenciada
& Espondilits anquilosante
| Artrinis psondsica
m Artnios de enfermedad inflamaroria intestinal
8 Artrits reactiva
. Enfermedades del tejido conectivo (*)
m Lupus entemaroso sistémico
& Sindrome antifosfolipido
m Esclerodermia y trastornos afines
m Enfermedad mixta del tejido conectivo y sindromes
de superposicién
® Dermatomiositis, polimiositis y otras mioparias inflamatonas
m Sindrome de Sjogren
S. Vasculins(
m Arteninis de células gigantes y polimialgia reumartica
m Arteninus de Takayasu
& Vasculitis de vaso mediano y pequefio por inmunocomplejos
m Vasculitis ANCA positivas
m Sindrome de Behcet y otras vasculitis
6. Ortras enfermedades sistémicas
m Sarcoidosis
m Amiloidosis
& Artropatias por depdsito
= Soll del adulto
m Policondnius recidivante
8 Manifestaciones osteoarticulares asociadas a otros 6rganos
y sistemas
7. Artropatias microcristalinas
a Cota
m Enfermedad por depésito de pirofosfato cilaico
m Orras artropatias microcnistalinas
8. Artnus infecciosas
| Artriis por gérmenes pidgenos
m Artninis por gérmenes no piégenos

-

1

-

m Espondilodiscitis

m Osteomielins

W Artnns postestreprocdcica
m Enfermedad de Lyme

. Artrosis

W Artrosis en sus diferentes localizaciones
m Osteonecrosis

m Hiperostosis anquilosante
Enfermedades dseas

B Osteoporosis

m Osteoporosis secundanas

® Osteomalacia

m Osteodistrofia renal

m Enfermedad de Paget

®m Osteonecrosis, osteocondntis y osteocondrosis
m Distrofia simpduico refleja

. Neoplasias y enfermedades reumdnicas

W Tumores 6seos
m Sindromes paraneopldsicos
m Tumores articulares

Aottt e
. Orras enfermedades reumdricas

m Enfermedades congénitas del tejido conectivo
| Sinovitis por cuerpo extrafio
® Fibromialga y dolor micfascial ——»

. Trastornos extraarticulares

m Lesiones yuxtaarticulares
- Lesiones de los tendones
- Bursins
- Entesopatias
- Quistes, gangliones
m Dolor lumbar
m Sindromes de dolor regional
- Dolor cerwical
- Dolor dorsal
- Hombro doloroso

CLASIFICACION

Evolucion

Localizacion
-Articulares: Artrosis, Artritis

-No articulares:
Oseas, Musculares

Fisiopatogenia ——

Degenerativa, Inflamatoria,
Neuropatica, Hematoldgica




DIAGNOSTICO

e El diagndstico de las enfermedades reumaticas es clinico

e Solapamiento de sintomas y signos

e Pruebas complementarias en general no especificas (paradoja)

e Patrones clinicos — reducen las opciones diagndsticas y pruebas
innecesarias

=
.
‘e

e “Criterios de clasificacion” o | : V7




ANAMNESIS

e Valorar detalladamente el DOLOR
- Articular vs extra-articular
- Inflamatorio vs mecanico
- Mono vs oligo-poliarticular
- Axial/periférico, simétrico vs asimétrico
- Agudo vs cronico (intermit, aditivo, migrat)
e Otros sintomas: articulares (rigidez, inflamacién, deformidad) o
extra-articulares (Raynaud, SICCA, fiebre, | peso, fotosensibilidad)



VALORAR TAMBIEN..

e Edad, género, ocupacion

e Episodios previos, artropatia, cirugia o protesis articular

e Antecedentes o factores de riesgo metabdlicos

e Medicacién (diuréticos, corticoides)

e Toxicos (alcohol, drogas EV)

e Infecciones (piel, catéter, gastrointestinal) o internacién reciente
e Anteced. hereditarios



EXAMEN FISICO: SOMA

Completo: axial y periférico
Articular vs periarticular
Localizacidn, distribucion
Dolor localizado vs referido
Flogosis

Deformidad



iEXAMEN COMPLETO!

Lesiones en piel, mucosas, faneras
Paniculitis, eritema nodoso, tofos
Raynaud

Hipertrofia parotidea-lagrimal, lago
salival, afectacién ocular

Soplos, frotes, alt pulsos periféricos

Signos de foco neuroldgico




CLINICA EXTRA-ARTICULAR

Manifestaciones extraarticulares de algunas causas de poliartritis

Causa de artritis Fiebre Piel Ojos Aparato digestivo RiAén Pulmén Corazén
Artritis infecciosa X

Artritis reactiva X X X

Artritis reumatoide X X X X
Endocarditis bacteriana X X X
Enfermedad de Still del adulto X X X X X
Enfermedad de Whipple X X X X
Espondiloartritis X X X

Esclerosis sistémica X X X

Fiebre mediterranea familiar X X X

Fiebre reumatica X X X X
Lupus eritematoso sistémico X X X X X X X
Polimiositis-dermatomiositis X

Sarcoidosis X X X X

Sindrome de Sjogren X X X

Vasculitis sistémica X X X X X X X




PATRON MONOARTICULAR

Causa inflamatoria

Causa no inflamatoria

Frecuentes

Microcristalinas: urato monosédico, pirofosfato célcico dihidratado

Infecciosas: virus, bacterias, hongos, micobacterias

ismo o sobreuso
Fractura de estrés intra o periarticular
Lesién interna: rotura de menisco, plica
Hemartrosis

Menos frecuentes

Artritis asociada a enfermedad inflamatoria intestinal Necrosis ésea avascular
Artritis idiopdtica juvenil Cuerpo intraarticular
Artritis psoridsica

Artritis reumatoide

Artritis reactivas

Conectivopatias (lupus, enfermedad mixta del tejido conectivo)

Raras
Infecciosas: enfermedad de Lyme Amiloidosis
Por simpatia (osteomielitis, tumor éseo) Osteoartropatia hipertréfica
Sarcoidosis

Microcristalinas: apatita, oxalato calcico
Fiebre mediterranea familiar
Enfermedad de Still

Hidrartrosis intermitente

Vasculitis

Enfermedad de Behcet

Sinovitis villonodular pigmentada
Sinovitis por cuerpo extrafo
Metastasis sinoviales




PATRON

OLIGO-POLIARTICUL

Simétrica Asimétrica

Inflamatoria
*
Artritis reumatoide Espondilitis anquilosante *1
Artritis idiopatica juvenil Artritis reactiva
Enfe i dulto % Artropatia psoridsica (oligoarticular)

upus eritematoso sistémic
Enfermedad mixta del tejido conectivo
Polimialgia reumatica
Fiebre reumdtica del adulto (reumatismo postestreptocécico)

Artropatia enteropdtica
Espondiloartritis indiferenciada
eumatismo palindrémico

Degenerativa/microcristalina

Artrosis primaria generalizada Gota

Artrosis nodal (erosiva) Enfermedad por pirofosfato (tipo seudogota)
Enfermedad por pirofosfato (tipo seudoartritis reumatoide)
Artropatia por hemocromatosis

Infecciosas

* = :
Artritis bacteriana

Endocarditis bacteriana
Enfermedad de Lyme

Misceldnea * Poliartritis periférica
Osteoartropatia hipertréfica Sindromes paraneopldsicos *1 Ollgoartrltls con
Artropatia amiloidea 0z q
Artropatia mixedematosa afeCtaC|On aX|a|

Sarcoidosis (aguda)




PRUEBAS COMPLEMENTARIAS

e Laboratorio

e Imagenes: Radiologia, Ecografia, Resonancia Magnética,
Tomografia computarizada, gammagrafia

e Artrocentesis y estudio de liquido sinovial

e Biopsia sinovial



LABORATORIO

Estudio genera :> Compromiso sistémico, comorbilidad, toxicidad farmacoldgica

Hemograma

Bioquimica bdsica incluyendo estudio hepatico

Reactantes de fase aguda (velocidad de sedimentacién globular, PCR) |:> Inflamacion
Andlisis de orina

( = : hD :> Cultivos, serologias virales, Mantoux, Inmunolégico, Marcadores de
i P e Sinica remodelado 6seo, CPK, Genético HLA B27, HLA DR4 DRB1*4

Prueba

Factor reumatoide y ACPA Artritis simétrica de predominio en EESS, sospecha de artritis reumatoide
ANA Artritis simétrica de predominio en EESS, sospecha de conectivopatia
Acido drico Oligopoliartritis de predominio en EEIll, sospecha de gota

HLA B27 Oligopoliartritis de predominio en EEIll, sospecha de espondiloartropatia
Anticuerpos frente a gérmenes especificos Sospecha de artritis reactiva, enfermedad de Lyme o hepatitis viral

ANA: anticuerpos antinucleares; ACPA: anticuerpos frente a proteinas citrulinadas; EEIl: extremidades inferiores; EESS: extremidades superiores; FR:
toide; PCR: proteina C reactiva.



LABORATORIO

INMUNE

e Sensibilidad y especificidad

bajas en general

Otros: Anti-fosfolipidos (LAC, ACL), Dosaje IgG,
Crioglobulinas, C3y C4, AELO

ENA <

TABLA 1. ASOCIACION DE EXAMENES Y
DIAGNOSTICOS EN REUMATOLOGIA

Examen

ANA

Patologia

LES*

Enfermedad Mixta del Tejido Conectivo

Dermatomiositis variedad anti-sintetasa

I DNA LES I
Anti Ro Sjogren, LES
Anti La Sjogren , LES
l Anti Sm LES
Anti Scl-70 Esclerodermia difusa
Anti RNP
Anti Jo-1
ANCAp o
(MPO por ELISA) PAM, GNRP
ANCAc o
(PR3 por ELISA) Granulomatosis de Wegener**
FR Artritis Reumatoide™
[ Anti ccp Artritis Reumatoide

* Muy poco especificos para estas enfermedades. Frecuente en poblacion norm:

y otras patologias.



ANTI-NUCLEARES (ANA)

Enfermedades que cursan con anticuerpos Patrones de inmunofluorescencia indirecta nuclear
antinucleares detectados mediante sobre monocapas de células HEp-2
inmunofluorescencia indirecta Patrén Localizacién Tincién Anticuerpos
Enfermedad % cromosomas
Lupus eritematoso sistémico 96-100 Homegenso:  Difuss Pasitivd 2@:@[\‘
. . . ntinistonas

Lupus mducndg por Farmécos o 95-100 Anti-ADN (LES)

Enfermgdad mlxt.a del tejido conjuntivo 95-100 . T Adyacente a Badidte Anti-ADN

Esclerosis sistémica cutdnea 70-96 periférico s riermbrang

Sindrome de Sjogren 70-90 nuclear

Dermatomiositis-polimiositis 70-80 Granular Grénulos finos Negativa Anti-ENA

Artritis idiopética juvenil 30-70 Granulos gruesos  Positiva Anticentrémero

Artritis reumatoide 30-60 Nucleolar Nucléolos Negativa Antinucleolares
Mixto Variable Positiva o negativa Combinaciones

ENA: antigenos nucleares extractables; LES: lupus eritematoso sistémico.



RADIOLOGIA

Facil acceso, bajo coste, interpretacion accesible

Baja sensibilidad y especificidad

En general sirve para lesiones 0seas establecidas

Puede orientar la etiologia de lesiones en partes blandas por su
repercusion sobre las estructuras 6seas

e Patrones radiolégicos: inflamatorio, metabdlico, degenerativo



Accesible, inocua, economica, bien aceptada
Mas sensible que el examen clinico en la deteccidon de sinovitis
clinica y subclinica (marcador prondstico y de actividad)

Util para valorar partes blandas extra-articulares, musculos, nervios
periféricos, y patologia 6sea cortical superficial

Mas sensible que la Rx simple para detectar erosiones Oseas,
también osteofitos precoces (similar a TC e IRM)



RESONANCIA

NUCLEAR (RNM)

e Muy sensible para lesiones de partes blandas

e Alto costo
e Contraindicada si materiales

ferromagnéticos

Resonancia magnética

Infiltracién neopldsica 6sea

Fractura osteopordtica reciente

Osteomielitis

Discitis

Afectacion inflamatoria de la articulacion atloaxoidea
Miositis infecciosa

Necrosis avascular

Sinovitis villonodular

Rotura de menisco, ligamentos cruzados de rodilla
Condromalacia rotuliana

Hernia de disco

Sospecha de espondilitis: sacroiliaca y columna



ARTROCENTESIS

e Técnica poco invasiva, accesible

e Bajo riesgo si asepsia rigurosa

e Diagndstico de certeza en un elevado numero de ocasiones
e En toda monoartritis, sospecha séptica o por microcristales

RECORDAR: La monoartritis aguda es séptica hasta que se demuestre lo contrario. La prueba definitiva para valorar
una posible infeccion bacteriana es el analisis del liquido sinovial, que debe incluir recuento células, gram y cultivo (si es
posible, también analisis de cristales).

La demora en el diagnostico y el tratamiento de la artritis séptica empeora el pronostico.




Tabla Il. Clasificacién del liquido sinovial

Mecanico Inflamatorio Infeccioso
Volumen (ml) <35 =85 0 L5
Aspecto Claro Turbio Purulento
macroscépico Transparente Opaco Opaco

Amarillo Amarillento Amarillo-verdoso
Celularidad <2.000 2.000-50.000 >50.000

(cel./mms3) <25% >50% >75%

Neutrofilos
Glucosa Normal Baja Muy baja
Filancia 3-6 <3 <3



CRISTALES EN LIQ. SINOVIAL

Figura 1. La fotografia muestra cristales de urato monosddico extracelulares con Figura 5. La fotografia muestra cristales de oxalato de calcio, los cuales se
forma de aguja y birrefringencia negativa. La presencia de estos cristales es observan de forma bipiramidal con birrefringencia positiva. En algunos cristales no

frecuente en muestras de articulaciones con depositos tofaceos. Preparacion en se observa birrefringencia. Preparacion en gota gruesa observada en microscopio
gota gruesa observada en microscopio de luz polarizada 200 x . de luz polarizada 400 x .




¢ES ARTRITIS O ARTROSIS?

Muijer, 68 anos

HTA. Enalapril 10 mg
MC: dolor en manos
y cadera izq desde
hace afios, limita la L 2sis ""
marcha. Mejora con reposo y INEs
Al examen dolor en IFD, nédulos de Bouchard,
dolor a la movilidad activa y pasiva de cadera
funcional. Resto

izq, con limitacidén

conservado

Muijer, 55 anos
Sobrepeso

MC: dolor en
manos, munecas,
tobillos y pies, de
8 meses de evolucion, mayor a la mafana,
asociado a rigidez, mejora con AINEs

Al examen tumefaccién y dolor a la movilidad
activa y pasiva de MCF e IFP bilateral,
mufecas, tobillos y MTF de ambos pies.
Resto conservado




ARTRITIS REUMATOIDEA

e Enfermedad reumatica crénica de etiologia desconocida
caracterizada por inflamacién poliarticular simétrica de pequenas
y grandes articulaciones, con posible compromiso sistemico

e Sino se trata precozmente, ocasiona destruccion articular, con
deformidad, discapacidad y mayor mortalidad.

e Incluso con tto mortalidad aumentada (cv 40%, infecc 15-20%,
neumopatia y neoplasias como LNH, cancer de pulmén)



EPIDEMIOLOGIA

e La AR es la enfermedad inflamatoria articular mas frecuente
e Afectadel 0.2 al 1% de la poblacion caucasica
e Mas frecuente entre los 40 y 60 anos

e Mas frecuente en la mujer (3:1)

e Laincidencia 1 en familiares (poligénica)

e En fumadores, el riesgo es 1,5 -2 veces mayor



ETIO-PATOGENIA DE LA AR

Gen HLA-DRB1

(DR4 y DR1)

Gene factors

;«
\ed Epigenetic modifications

-

\‘- Susceptibility genes

'v' Post-translational modifications

Noxious agents Periodontitis Gut microbiome

Potential trigger sites and
environment factors

dietary facuy

Granulocyte Macrophage

Target Citrullinated
protein protein

Fionin, vimantin, fibronactin, Epstein-Bamr
nuclear anligen 1, a-enolase, collagen
type |, collagen lype Il hislones, osteociast
procursor

Self-protein citrullination

Maturation




FISIOPATOGENIA

DE LA AR

N\

Sinovial normal Sinovial AR~ Sinovitis
cronica
Osteoclastos
Sinoviocitos A Pannus

; PMN neutrofilos
(macréfagos)

Mastocitos

infocitos T/B

Sinoviocitos B
(fibroblastos)

Grasa

Neovasos

Células dendriticas

Macréfagos

Fibroblastos

Cavidad y
liquido sinovial

Hueso

Cartilago Erosion osteocartilaginosa

Efectos e la inflamacién

Produccién de citocinas de efecto sistémic

adipocitocinas)
m Respuesta hepatica de fase aguda (IL-6 dependiente)
“ Hepcidina: anemia de enfermedad crénica
- PCR/SAA: amiloidosis
- Cambios en proteinas plasmaticas (fibrinégeno, albumina,
haptoglobina, C3/C4)
® Inmunoactivacién T/B inespecifica
- Hipergammaglobulinemia policlonal S.aureus,
- Inmunodeficiencia inespecifica (infecciones) TBC’ zoster
- Sindromes linfoproliferativos
m Efectos metabdlicos y vasculares
- Cambios en el perfil lipidico
- Resistencia a insulina

- Aumento de riesgo cardiovascular (aterotrombético)

B Efectos éseos sistémicos
- Osteoporosis
- Retraso del crecimiento
m Eje hipotdlamo-suprarrenal
- Astenia

-Cambios animicos



PRESENTACION CLINICA AR

e Dolor articular inflamatorio

e Poliartritis cronica, simétrica, predominio manos (IFP y MCF),
muhfecas, rodillas y pies. Puede afectar columna cervical

e Rigidez matinal y luego de periodos de inactividad > Thora

e Debilidad musculary atrofia

e Deformidad articular, luxaciones, subluxaciones, tenosinovitis,
compresiones nerviosas






CLINICA EXTRA-ARTICULAR

e Fatiga, anorexia, debilidad, febricula

e No&dulos subcutaneos y en otros organos

e Vasculitis reumatoide

e Pleuritis; fibrosis intersticial, nédulos pulmonares, g3
Sindr de Caplan, Pericarditis

e Tunel carpiano, subluxacién atloido-axoidea,

m. multiple, Sjogren, escleritis




RXEN AR

Patrén inflamatorio
e Aumento de partes blandas
e Disminucion uniforme del espacio articular

e Erosiones (no patognomaonicas)

e Geodas intradseas




RX EN AR AVANZADA

3 .$ \.‘,\r SR
.‘6 = -

e Anquilosis
e Deformidad artic



ECOGRAFIA EN AR

Artritis reumatoide (otras artritis inflamatorias)

Sensibilidad superior a la

clinica para dx de sinovitis y
superior a la Rx simple para
detectar erosiones.

Evaluacion de la actividad inflamatoria y el dafo estructural articu-
lar en artritis temprana y durante su evolucién
Deteccién de actividad inflamatoria subclinica y dafio estructural

subradiolégico en pacientes en remision clinica
Monitorizacién de la respuesta terapéutica
Identificacién de sinovitis en los pacientes con artralgias inflamato-

rias o inespecificas con sospecha diagndstica de artritis reumatoide

u otras artritis inflamatorias
Diagndstico diferencial (inflamacién frente a dafio estructural)

en la articulacién periférica sintomética
Gufa de punciones e infiltraciones
Evaluacién del riesgo cardiovascular

Grado 0 P

Grado 1

Grado 2

Grado 3




e Superior a la Rx simple para detectar erosiones en la AR precoz

e Muy sensible para sinovitis, tendinopatias y rupturas tendinosas,
asi como edema 6seo (predictor de una futura erosién)

e Complicaciones de la AR: necrosis avascular, fracturas de estrés,
quistes sinoviales periarticulares, compresion medular



LABORATORIO EN AR

Anemia normocitica, normocromica: en general leve
Elevacion de VSG y PCR (marcador de actividad)
Factor reumatoideo: baja especificidad

Anti- CCP especificidad 95%, prevalencia 60-70%

AR seropositiva peor pronostico, mas grave y erosiva
Lig. sinovial inflamatorio, predominio PMN

Sindrome de Felty: AR + esplenomegalia + leucopenia



La AR se establece por un conjunto de criterios clinicos de

clasificacion, no existe un marcador especifico diagnéstico
Permiten diferenciar la AR de otras enfermedades reumaticas, pero
no de las poliartritis autolimitadas

El daio articular se produce en una fase temprana (semanas)
iDiagnostico y tratamiento precoz para mejorar el prondstico!
(ventana de oportunidad < 6 semanas)



FASES DE LA AR

Artritis
indiferenciada

Factores Factores Autoinmunidad Sintomas Artritis R A"t"itif s
genéticos ambientales . reumatoide
(artralgias) precoz
- N\ 4
: \ N/ 4
& / =2 » A\ /4
> T\

m Ventana de oportunidad

< 6 semanas



FASE

y 4
I R E - C L I N I CA Tabla 1. Caracteristicas definidas por EULAR para describir

la artralgia con riesgo de AR®.

Estos parametros deben utilizarse en pacientes con
artralgia sin artritis clinica y sin otros diagndsticos u

e Soélo anormalidades serolégicas ~ °'@ @cacion paraaaralgia
o FR,anti-CCP, PCR ANAMNESIS
° A rtr aI gl a: ﬂ n aI d e esta fa se ¢ Sintomas articulares de reciente comienzo

(duracion < 1 ano)

Sintomas localizados en articulaciones MCF
Duracioén de rigidez matutina > 60 minutos
Sintomas mas intensos por la manana
Presencia de familiar de primer grado con AR

e Artralgia con riesgo de AR
- sensibilidad >90 % > 3/7
- especificidad>90 % 4/7

EXAMEN FiSICO

¢ Dificultad para cerrar el pufio
¢ Test squeeze positivo de articulaciones MCF




AR PRECOZ

Criterios de la American Rheumatism Association/European League Against Rheumatism (ACR/EULAR) 2010
para la clasificacién de artritis reumatoide

Poblacién diana:

1. Sinovitis (inflamacién) confirmada en al menos 1 articulacion
2. Sinovitis no explicada por otra enfermedad
Se precisa un indice = 6/10 para la clasificacién de AR definida

Mayor sensibilidad que criterios ACR 1987
Riesgo: sobre-diagnédstico y tratamiento

Afectacién articular®

1 articulacién grande 0
2-10 articulaciones grandes 1
1-3 articulaciones pequefias (con o sin afectacién de articulaciones grandes) 2
4-10 articulaciones pequefias (con o sin afectacién de articulaciones grandes) 3
> 10 articulaciones (al menos una pequefa)® 5
Serologia“

ACPA y FR ambos negativos 0
ACPA o FR ambos positivos (titulos bajos) 2
ACPA o FR ambos positivos (titulos altos) 3
Reactantes de fase aguda

PCRy VSG normales 0
PCR o VSG elevados 1
Duracién de los sintomas

< 6 semanas o AR muy precoz (< 3 meses) y
> 6 semanas 1

precoz tardia (3-12 meses)




AR ESTABLECIDA

Criterios de la American Rheumatism Association 1987 para la clasificacién de artritis reumatoide (AR)

Criterio
1. Rigidez matutina

2. Artritis de 3 o mas dreas articulares

3. Artritis de las articulaciones de las manos
4. Artritis simétrica

5. Nodulos reumatoides

6. Factor reumatoide sérico
7. Cambios radioldgicos

Definicién
Rigidez matutina de al menos 1 h de duracién

Al menos 3 areas articulares presentan simultineamente tumefaccién de partes blandas o derrame
observados por un médico

Tumefaccién en al menos una articulacién: mufeca, MCP o IFP
Afectacién simultanea de las mismas areas articulares en los 2 lados del cuerpo

Nédulos subcutdneos sobre prominencias dseas o superficies extensoras o en regiones yuxtaarticulares
observados por un médico

Demostracién de aumento anormal del factor reumatoide sérico
Cambios tipicos de AR en la radiografia de manos y mufiecas, que deben incluir erosiones o descalcifi-
cacién 6sea localizada en las articulaciones afectadas

Un paciente sera clasificado como AR si satisface al menos 4 de los 7 criterios. Los criterios 1 a 4 deben estar presentes durante al menos 6 semanas.

IFP: interfalangicas proximales; MCF: metacarpofaldngicas.

Sensibilidad 77 -95% , especificidad 85 -98%
iNo adecuados en AR precoz!




ARTRITIS INDIFERENCIADA

No cumple criterios para AR precoz ni establecida

Curso variable (40-55% remision espontanea, AR en 6-55%)

Mas jovenes, menos frecuente mujeres, inicio mas agudo
Menor numero de articulaciones y simetria

Oligoartritis y monoartritis, de grandes articulaciones (40%)

RFA parecidos o inferiores, menor frecuencia de auto-Ac al inicio
Mejor prondstico que la AR de similar tiempo de evolucion



DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

Diagnéstico diferencial de la artritis reumatoide

Enfermedad

Presentacion

Exploracion fisica

Comentario

Lupus eritematoso sistémico

Polimialgia reumatica

Espondiloartropatias
(espondiloartritis axial, APs,
artritis enteropatica, artritis
reactiva)

Otras conectivopatias
(esclerodermia), miopatias,
vasculitis

Poliartritis, rigidez matutina,
astenia y elevacion de reactantes
de fase aguda

Debilidad repentina de cinturas
(escapular y pelviana)

+ cuadro

constitucional, fiebre ocasional.
Puede aparecer artritis

Afectacion esqueleto axial, artritis
asimétrica (interfalangicas distales
de manos y/o pies)

Artritis y sintomatologia general
(fiebre, astenia. . .) como
manifestacion inicial

rtritis y otras manifestaciones
caracteristicas cqpno Raynaud,
eritema malar, alopecia o aftosis

Debilidad brazos y piernas

Limitacion movilidad axial, dolor
en entesis Lesiones cutaneas,

genitales (balanitis circinada en a.

reactiva o psoriasis genital) o
ungueales tipicas (psoriasis
ungueal)

Erupciones cutaneas en zonas
fotoexpuestas, aftosis oral +/-
genital, citopenias, nefritis o
pruebas seroldgicas especificas. La
artritis no suele ser erosiva

Puede producirse un sindrome de
solapamiento (Rhupus) cursa con:
artritis erosiva y serologias lapicas
y de AR positivas

Anemia, elevacion de RFA y edad >
50 anos

Artritis asimétrica, afectacion axial
y distal junto con la enfermedad de
base asociada (psoriasis,
enfermedad inflamatoria intestinal,
infeccion), ademas de marcadores
serologicos HLAB27, BO8, B38. ..

Manifestaciones cutaneas
especificas: Raynaud, papulas de
Gottron, lesiones vasculiticas. . .

Diagnéstico diferencial por clinica
sistémica especifica, alteraciones
analiticas (elevacion de enzimas
musculares) y anticuerpos
especificos




DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

Artrosis

Artritis sépticas

Sindrome RS3PE

Tumores

Gota y pseudogota

Artritis mono u oligoarticular de
inicio stbito, muy dolorosa, con
mucha reaccion local que cursa en
crisis. Se autoresuelve en 7 dias

Afectacion poliarticular asimétrica.

Dolor mecanico. Afecta

articulaciones de carga, axiales y

con mayor uso

Monoarticulares, clinica sistémica
(febre]

Sinovitis simétrica, edema con
fovea en dorso de mufiecas hasta
las articulaciones
metacarpofalangicas,

(aspecto de un «guante de boxeo»)

Poli-oligo artritis asociada a cuadro
constitucional o sintomas B

Presencia de dolor, rubor y calor
intensos en la articulacion afecta

El diagnéstico por presencia de

microcri n liquido sinovial,

signo del doble contorno durante

la crisis aguda por ecografia o
calcificacion de cartilagos en

Pinzamiento articular, formacion
de osteofitos, presencia de
hidrartros

Eritema y calor local, calor, severa
impotencia funcional

Limitacion movilizacion de carpos
por edema. Ademas, limitacion de
la amplitud de movimiento
hombros

Pérdida ponderal, lesiones
cutaneas o habitos toxicos

rodillas y/o carpos

Para el diagndstico: edad de
presentacion > 50 anos. Hallazgos
radiograficos, curso clinico y
ausencia de marcadores de
inflamacion para el diagnostico
Cultivo del liquido sinovial

FR y ACPA negativas. Ecografiay
RMN con tenosinovitis de los
extensores de antebrazos y manos,
con cantidades menores de
tenosinovitis flexora y sinovitis de
las metacarpofalangicas e
interfalangicas proximales
Asociacion con tumores sélidos y
trastornos hematologicos

Historia clinica cuidadosa, estudio
analitico y radiografia de torax
Seglin sexo descartar Ca de
prostata o mama

ACPA: anticuerpos antipéptido citrulinado; APs: artritis psoriasica; AR: artritis reumatoide; Ca: cancer; enf: enfermedad; FR: factor reumatoide; RFA: reactantes de fase

aguda; RMN: resonancia magnética nuclear.



OSTEO-ARTROSIS (OA)

e Enfermedad articular degenerativa caracterizada por un deterioro
progresivo del cartilago hialino acompanado de alteraciones
sinoviales y del hueso subcondral.

e Grupo heterogéneo de patologias con distinta etiologia y
pronéstico, pero con manifestaciones clinicas, anatomo-
patologicas y radiolégicas comunes

e Puede afectar a todas las articulaciones, incluso vertebrales



ARTROSIS. EPIDEMIOLOGIA

Es |la patologia articular mas prevalente

Su frecuencia aumenta claramente con la edad (>40 aios)
Prevalencia radiologica del 80% en columna cervical > 75 anos
Disociacion clinico-radiologica

Artrosis sintomatica 10,2-33.7% en rodilla y 6,2-23.9% en manos
Mas frecuente y severa en mujeres (rodilla y manos)

Mas frecuente y severa en hombres (vertebral)



FACTORES DE RIESGO DE OA

Factores no modificables

e Genéticos (influencia en 50% de los casos)

e Sexo (predominio en mujeres)

e Raza (mayor incidencia de OA de rodillas en
mujeres asiaticas)

e Edad (aumento progresivo de prevalencia a par-
tir de 45 anos)

Factores modificables

Obesidad (especialmente en artrosis de rodilla)
Traumatismos previos con afectacion articular
Alteracion de la alineacion articular (genu varo/
valgo)

Actividad laboral (agricultores, martillo neumatico)
Deportes de competicion (de salto o de regateo)
Fuerza debilitada del cuadriceps (factor indepen-
diente)

Densidad Mineral Osea (DMO) elevada (disminu-
ye el riesgo)

Menopausia (aumenta el riesgo)

Tabaquismo (disminuye el riesgo)

Dieta (escasa en vitaminas C y/o D triplica el
riesgo)




ETIOLOGIA DE LA ARTROSIS

e Primaria (desconocida): Localizada o generalizada

e Secundaria

Enfermedades metabdlicas

e Hemocromatosis

¢ Alcaptonuria / Ocronosis

¢ Enfermedad de Wilson.

e Lipidosis (enfermedades de Gaucher, Fabry vy
Rafsum)

Enfermedades endocrinas

¢ Acromegalia

¢ Hiperparatiroidismo

¢ Hipotiroidismo

e Deprivacion estrogénica

¢ Diabetes mellitus.

P 2 . istali

¢ Enfermedad por depdsito de pirofosfato calcico
(condrocalcinosis)

¢ Enfermedad por depoésito de hidroxiapatita

¢ (Gota uratica

Enfermedades articulares (secuelas)

e Artritis reumatoide

Espondiloartropatias

Artritis infecciosa

Neuroartropatia

Hiperlaxitud articular primaria y enfermedad de

Ehlers-Danlos

Enfermedades dseas

e Paget Oseo

e (Osteonecrosis

» Displasias 0seas: displasia congénita de cadera,
displasias epifisarias, espondiloepifisarias y
espondilometafisarias

Disfuncion articular interna

* Meniscopatia

e Traumatismo articular (con fractura osteocon-
dral)

¢ Osteocondritis disecante

¢ Condromatosis sinovial (cuerpos libres intraar-
ticulares)




PATOGENIA OA PRIMARIA

e 37 mutaciones del gen COL2A1 (coldgeno tipo Il)
e Disfuncion del metabolismo del condrocito
o Proteoglicanos de menor calidad, elasticidad y resistencia
o Predominio de colagenasas y otras metaloproteinasas
o Aumento de mediadores de inflamacién (PGE2, IL1 y TNF, ON)
e Edema de la matriz cartilaginosa — fisuras — esclerosis del hueso
subcondral / osteofitos
e Hiperactividad funcional de la membrana sinovial



PRESENTACION CLINICA

e Dolor articular mecanico

e Limitacion de los movimientos

e Crujidos

e Grados variables de tumefaccion o incluso derrame sinovial.

e Deformidad y mala alineacion articular

e Inestabilidad y rigidez <30 minutos

e Suele afectar rodillas, manos (IFP e IFD, trapeciometacarpiana),
caderas, pequenas articulaciones del raquis, primera MTF



RADIOLOGIA EN ARTROSIS

Patron degenerativo
| del espacio articular
Esclerosis subcondral
Osteofitos
Geodas
Subluxaciones

Nédulos Heberden y

Bouchard



Tabla 6: Diagnostico diferencial de la artrosis de las manos

Artrosis de manos

Artritis reumatoide

Artritis psoriasica

Gota

Afectacion de IFP, IFD
y trapecio-MTC
Reactantes fase aguda
normales.
Presencia de osteofi-
tos y geodas.

Afectacion IFP. MCF y
huesos carpo
Reactantes fase aguda
elevados.
Erosiones Oseas.

Predominio IFD
Reactantes fase aguda
elevados.

Erosiones Oseas.

Afectacion IFD en forma
de tofos blanquecinos,

que pueden ser puncio-
nados y aspirados.

Tabla 7: Diagnostico diferencial de la artrosis de las rodillas

Artrosis de rodilla

Condrocalcinosis

Roturas meniscales

Necrosis avascular

Dolor mecanico que
aumenta al inicio de la
deambulacion y crepi-
taciéon asociada.

Dolor inflamatorio en
forma de crisis con afec-
tacion bilateral de rodi-
llas y de otras_localiza-
ciones menos tipicas de
artrosis (codos, munecas,
hombros). Calcificaciones
radiol6gicasasociadas.

Dolor mecanico que se
agudiza al subir y bajar
escaleras con sensacion

de blogueo articular

asociado.

Dolor en reposo y de
predominio nocturno
con rigidez asociada.




DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

Tabla 8: Diagnostico diferencial de la artrosis de caderas

Artrosis de cadera

Bursitis pertrocantérea

Necrosis avascular

Sacroileitis

Dolor mecanico locali-
zado en region ingui-
nal con irradiacion a
region anterior del
muslo y rodilla ipsila-
teral y limitacion fun-
cional asociada.

Dolor selectivo a la pal-
pacion en la region tro-
canterea del féemur y que
aumenta con el decubito
lateral por compresion
de la bursa.

Dolor que aumenta con
la sobrecarga y no des-
aparece con el reposo
nocturno.

Dolor a nivel de region
sacroiliaca de predomi-
nio nocturno y matutino
y que no se relaciona
con el ejercicio fisico.




¢ES ARTRITIS O ARTROSIS?

Muijer, 68 anos

HTA. Enalapril 10 mg
MC: dolor en manos
y cadera izq desde
hace afios, limita la L 2sis ""
marcha. Mejora con reposo y INEs
Al examen dolor en IFD, nédulos de Bouchard,
dolor a la movilidad activa y pasiva de cadera
funcional. Resto

izq, con limitacidén

conservado

Muijer, 55 anos
Sobrepeso

MC: dolor en
manos, munecas,
tobillos y pies, de
8 meses de evolucion, mayor a la mafana,
asociado a rigidez, mejora con AINEs

Al examen tumefaccién y dolor a la movilidad
activa y pasiva de MCF e IFP bilateral,
mufecas, tobillos y MTF de ambos pies.
Resto conservado




TRATAMIENTO OA

abla 9: Modalidades de tratamiento que han mostrado utilidad en algun ensayo clinico para el tra-
tamiento de la artrosis de rodilla y/o cadera

No farmacologicas

Farmacologicas

Intraarticulares

Quirurgicas

Educacion sanitaria Paracetamol Corticosteroides Artroscopia
7Ejercicio ”AINE 7Acido hialurénico Osteotomia
Plantillas Analgésicos opioides Lavado articular Protesis parcial
Ortesis Hormonas sexuales Protesis total
Reduccién de peso Condroitina

bLéserterapia » Glucosamina

Balnearioterapia Diacereina

Apoyo por teléfono

Capsaicina topica

Vitaminas y minerales

AINE topicos

Magnetoterapia

Ultrasonidos

TENS

Acupuntura

Plantas medicinales




OBJETIVOS TRATAMIENTO AR

El objetivo principal del tratamiento debe ser conseguir la remision clinica.

10.El paciente debe ser informado de forma adecuada sobre el objetivo terapéutico y la estrategia a seguir para

La remision clinica es la ausencia de signos y sintomas de actividad inflamatoria significativa de la
enfermedad.

Aunque la remision debe ser un objetivo preferente, basado en la evidencia actual, la baja actividad de la enfer-
medad puede ser una alternativa aceptable, sobre todo en la AR establecida de larga evolucion.

Hasta alcanzar el objetivo el ajuste terapéutico debe realizarse por lo menos cada 3 meses.

Los parametros de actividad se deben obtener y registrar al menos mensualmente en los pacientes con mode-
rada/alta actividad y con menor frecuencia (=3-6 meses) en caso de baja actividad o remision.

Es necesario incluir indices compuestos validados de actividad de la enfermedad, con recuentos articulares,
para guiar las decisiones terapéuticas.

La evaluacion del dano estructural y de la capacidad funcional se debe tener presente en la toma de decisio-
nes clinicas, ademas de los indices compuestos de actividad.

El objetivo terapéutico debe mantenerse a lo largo de todo el curso de la enfermedad.

La comorbilidad, las caracteristicas del paciente y los riesgos farmacolégicos pueden influir en la elecciéon de
las medidas de actividad (indice compuesto) y el nivel del objetivo terapéutico.

alcanzarlo bajo la supervision del reumatoélogo.




TRATAMIENTO AR

e No farmacolégico:

o Terapia ocupacional, ejercicios dinamicos y aerobicos,
Ortesis/Quirurgico, cese tabaquico, evitar sobrepeso
e Farmacologico

o AINE o Inhibidores de la COX 2 (analgésicos)
o Corticoides a dosis bajas

o Farmacos anti-reumaticos modificadores de la enfermedad
(FAME/DMARD)



e FAMEsc (sintéticos clasicos)

\” Q.

S

e Bioldgicos o
o Anti TNF: Adalimumab

o Anti- IL6: Tocilizumab ' Q
o Anti CD20: Rituximab
o Anti CTL4: Abatacept

e FAMESsd (sintéticos dirigidos) —> Jakinibs: Tofacitinib



TRATAMIENTO INICIAL

Contraindicacion
aMTXo
esteroides

Contraindicacién
a esteroides

Contraindicacién
a MTX

v 4 L 4
— Leflunomidao Tratamiento
+ Sulfasalazina combinadocon FAME
M e :
; clasicos o triple
esteroides esteroides terapia
v

Monitorizacion: 3-6 meses




Reduccion de
esteroides sin
modificar FAME

<

Sl

NO

Esta en

Factores de mal

Objetivo
terapéutico
conseguido

NO

pronéstico

Sl

Tolera

tratamiento tratamiento con
ombinadg FAME

SI NO SI NO

4 \d v \ 4
ARadir Trataraiants ARadir Anadirinhibidorde I(-6
biologico combinadocon bioldgico FAMoEsd‘

g FAMEsc, bioldgico o 9 (*) Menor fuerzaenla
FAMEsd FAMEsd FAMEsd P

Figura 1. Algoritmo de tratamiento de la artritis reumatoide segtin la Sociedad Espafiola de Reumatologia'®.
FAME: farmaco antirreumatico modificador de la enfermedad; FAMEsc: FAME sintético clasico; FAMEsd: FAME sintético dirigido; MTX: metotrexato.
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FAME SINTETICOS CLASICOS

Farmaco

Tipo

Dosis

EAy consideraciones

MetoVexato

Leflunomida

Sulfasalazina

Hidroxicloroquina

Inhibidor de la dihidrofolato
reductasa

Inhibidor de la dihidroorotato
deshidrogenasa

Derivado de la mesalazina

Antimalarico

10-25 mg/sem

oral o s.c., aunque su
biodisponibilidad aumenta 90% por
via s.c.

10-20 mg/dia v.o.

2-3 g/dia v.o.

200-400 mg/dia (maximo 5
mg/kg/dia)

Las mas habituales: intolerancia gastrointestinal, cefaleas,
hipertransaminasemia, Glceras orales, alopecia reversible y las
erupciones cutaneas. Mejoran con la asociacién de acido félico
(1 a 3 mg/dia) o acido folinico (15 mg 24 h después del
metotrexato) sin disminuir la eficacia. EA mas graves:
mielosupresion y hepatotoxicidad

Evitar si alteraciones hepaticas o abuso de alcohol o
infecciones por el virus de la hepatitis. En insuficiencia renal y
edad avanzada aumento riesgo de mielotoxicidad

Es teratogénico, suspenderse al menos 3 meses antes de un
embarazo planificado, en mujeres como en varones

Mas frecuentes: pérdida de peso, diarrea (puede ser grave y
provocar hiponatremia), alopecia reversible, pancitopenia,
hipertension y neuropatia periférica. El EA mas grave, la
hepatotoxicidad. Evitar si abuso de alcohol o infeccion por
virus hepatitis. Especial precaucion junto con el metotrexato.
Evitar administrar con fairmacos que utilizan la via del
citocromo P450 2C9 (CYP2(C9) (anticoagulantes,

rifampicina. . .).

Es teratogénico. Suspender al menos 3 meses antes de la
comcepcion y se recomienda el lavado con colestiramina (8 g
cada 8 h durante 11 dias)

Mas frecuentes gastrointestinales (en Espafia, su formulacion
no incluye cubierta entérica). Los EA mas graves: leucopenia,
granulocitopenia, v hepatotoxicidad

Mas frecuentes son los gastrointestinales. Pueden producir
toxicidad ocular por actimulo en la retina. Se recomienda
control oftalmoldgico periddico




FAME BIOLOGICOS

Anti-TNF-a

Anti-IL6

Inhibidores del TNF-«

Se unen a los receptores del TNF o
a la molécula soluble, bloqueando
su efecto

Ac monoclonales que se unen a los
receptores de IL-6 (r-IL6) tanto
solubles como de membrana,
inhibiendo

su sefalizacion

-Adalimumab: 40 mg/s.c./2 sem
-Etanercept: 50 mg/s.c./sem
-Certolizumab pegol: 400 mg
semanas 0,2 y 4; luego 200
mg/s.c./2 sem

-Golimumab: 50 mg/s.c./4 sem
-Infliximab: 3 mg/kg/i.v. sem 0,2,6
y luego cada 8 sem

En el momento actual hay
disponibles biosimilares de
adalimumab, etanercept e
infliximab

Tocilizumab: 162 mg/s.c./ sem o0 8

mg/kg/i.v. cada 4 semanas

Sarilumab: 200 mg/s.c./2 sem
Aln no hay biosimilares
comercializados

Infecciones de vias respiratorias altas y urinarias, y aumento ¢

o SR . . . sz
riesgo de infecciones oportumstas Reactivacion de

tuberculosis latente (screening y profilaxis primaria en caso di
Quantiferon o Mantoux positivo con Rx térax normal) o
infeccion por VHB o VHC (en caso de presentar infeccion hay
que tratarla) Pieden producir reaccién en el lugar de
inyeccion, psoriasis paraddjica, toxicidad cutanea,
hepatotoxicidad, enfermedades desmielinizantes
Contraindicado el uso de vacunas de virus vivos

Todos atraviesan la barrera placentaria excepto el
certolizumab pegol, que se puede administrar segin ficha
técnica en el embarazo

Mas frecuentes: infecciones y alteraciones analiticas
(dislipemia, neutropenia, trombopenia y elevacion de
transaminasas). En pacientes con antecedentes de
diverticulosis riesgo de perforacion intestinal




FAME BIOLOGICOS (

Anti-CD20

AntiCTL-4

Ac monoclonal quimérico
humano-murino dirigido contra la
molécula de superficie CD20
presente en el linfocito B. Produce
una deplecioén de linfocitos B

Modulador selectivo de la
coestimulacion de los linfocitos T.
Se une a CD80 y CD86 de la CPA y
bloquea su interaccién con el CD28
en el linfocito T, inhibiendo la
segunda sefal necesaria para la
activacion celular

Rituximab: 1 g i.v. las semanas O y
2 Posteriormente administrar cada
6-8-12
meses

Abatacept (2 vias de

administracion)

-10 mg/kg/i.v. las semanas 0,2y 4y
luego cada 4 semanas

-125 mg/s.c./sem

Auln no hay biosimilares
comercializados

cont)

Los EA mas frecuentes: reacciones infusionales, infecciones c
tracto urinario o vias respiratorias. Su administracion repetic
provoca una reduccion de Ig que predispone a infecciones
oportunistas

Infecciones de vias respiratorias superiores y del tracto

urinario Reactivacion de tuberculosis o hepatitis latente
Alteraciones hematoldgicas, reacciones cutaneas
Se considera el mas seguro en cuanto a las infecciones




FAME SINTETICOS DIRIGIDOS

Jakinibs

Inhiben de forma selectiva la
actividad de una o mas de las

enzimas de la familia Janus cinasa,

inhibiendo la via de sefializacion
JAK-STAT en los linfocitos. Los de
primera generacion inhiben mas

JAK (se considera el tofacitinib un
pan-JAK, el baricitinib inhibe JAK1
y JAK2, upadacitinib/filgotinib
inhiben el JAK1)

Hay varios biosimilares disponibles
Tofacitinib: 5 mg/v.0./12 h
Baricitinib: 2-4 mg/v.o./24 h
Upadacitinib: 15 mgfv.o./24 h
Filgotinib: 100-200 mg/v.0./24 h

Mas frecuentes infecciones de vias respiratorias altas o del
tracto urinario Incremento en la incidencia de herpes zoster
Esta recomendado evitar su uso en = 65 anos con riesgo
cardiovascular aumentado (fumadores, con antecedentes de
eventos cardiacos o tromboticos, con aumento de colesterol,
con manifestaciones extraarticulares de la AR) y pacientes con
riesgo elevado de tumores.




