Artritis Reumatoidea Precoz: Un concepto emergente

La Artritis Reumatoidea (AR) es una enfermedad
sistémica, de curso crénico y causa desconocida, cuya
expresion clinica mas importante es el compromiso arti-
cular erosivo. Se acepta que la primera descripciéon de
la enfermedad fue hecha por el estudiante de Medicina
francés Landré-Beauvais en 1800. El nombre de “reu-
matoidea” fue propuesto por Garrod en 1859.

Enla década de 1980 comenzaron a publicarse estu-
dios que resaltaban el caracter grave de esta afeccion,
dato que no era ajeno a clinicos sagaces desde hacia
muchos afios, pero que atin no se traducia en los textos
de estudio de la época. Una de las publicaciones que
hicieron cambiar la mirada de los clinicos sobre esta
enfermedad, fue la del doctor Scott en Inglaterra, en
1987. El encontr6 que en un grupo de enfermos segui-
dos por 20 anos, alrededor de un tercio habia muerto
y que cerca de un quinto estaba incapacitado. Estudios
posteriores, en los 90, demostraron que esta enferme-
dad era capaz de acortar la vida en aproximadamente
cinco anos, y algunos trabajos senalaron factores que
determinaban un peor prondstico vital (Tabla 1).

TABLA 1.
Factores de riesgo para mortalidad en
Artritis Reumatoidea

— Seropositividad

— Mal estado funcional

— Vasculitis reumatoidea

— Bajo estrato socioeconémico.

También en esa década se publicaron trabajos que
sefialaban que las erosiones aparecian dentro de los pri-
meros anos de la enfermedad, pero que no se detenian
con el tiempo, sino que seguian apareciendo. Asi, en el
2000, se publicoé un trabajo que recogia datos de seis
estudios, en los que se demostraba que en los primeros
cinco afios de la enfermedad se producia un dano articu-
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lar equivalente al 16% del dano posible total, y que éste
aumentaba a casi el 40% hacia los 20 afios de evolucion.

Es asi como en los ltimos veinte anos nuestra
percepciéon de la AR ha ido cambiando radicalmente,
desde ser una enfermedad con la cual se convive, a una
enfermedad seria, que acarrea mucho sufrimiento en
términos de dolor, pérdida de capacidades funcionales,
limitaciones en las actividades sociales y domésticas, lo
que lleva a una baja en la autoestimacion, con las reper-
cusiones psicoldgicas correspondientes, y que, ademas,
acorta la vida.

Junto con este cambio en la percepcién de la gra-
vedad de la AR, fueron apareciendo datos sobre el
tratamiento que desafiaron las conductas terapéuticas
habituales. En las décadas de los 60 y 70, el trata-
miento de la AR se basaba en el esquema de la “pira-
mide”, que iniciaba el tratamiento con terapia fisica,
para luego agregar antiinflamatorios y posteriormente
drogas modificadoras de la AR (DMAR); los esteroides
se podian usar desde el comienzo. Ya en los 80 se plan-
ted usar un tratamiento agresivo desde el comienzo,
para irlo disminuyendo en los meses siguientes. El Dr.
Daniel McCarty escribia entonces en un editorial del
Journal of Rheumatology: “Hay que dejar las pirami-
des a los egipcios y detener la AR ahora”. La década de
los 90 fue muy fructifera en reunir datos en este sen-
tido. Asi se pudo establecer que, a mayor duracion de
la enfermedad, menores eran las posibilidades de res-
puesta al tratamiento (Tabla 2).

TABLA 2.
Porcentaje de respuesta al tratamiento de la AR
segun aios de evolucion

Duracion
Menos de 1 afio 53%
1a 2 anos 43%
2 a 5 afos 44%
5a 10 anos 38%
Mis de 10 afios 35%
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Por otro lado, fueron apareciendo estudios que indi-
caban que el dafio en la AR era muy precoz. Asi, en
un estudio de la Universidad de Lund, se sigui6 a 181
enfermos por 10 afos. La duraciéon promedio de la AR
al inicio era de 11 meses. Los autores observaron que, al
ingreso, 49% de los pacientes ya tenia erosiones radio-
logicas, las que aumentaron a 90% a los dos afios y a
96% alos 10 afios. Este estudio es uno més de los varios
que se han hecho y que confirmaban el hecho de que la
AR dafa precozmente las articulaciones, lo que es irre-
versible. Por lo tanto, comenzo6 a ser imperioso estudiar
los efectos de los tratamientos, también indicados en
forma precoz.

En un estudio publicado en la revista inglesa Rheu-
matology, en el 2003, se comparan los resultados de
dos modalidades terapéuticas. Entre 1993 y 1995, 109
enfermos con AR reciben AINE y, meses después, Azul-
fidine o Cloroquina. Entre 1996 y 1998 cambian las indi-
caciones, y los siguientes 97 enfermos reciben DMAR al
momento del ingreso al estudio. La duraci6én de los sin-
tomas era similar en los dos grupos, y el tiempo trans-
currido antes de recibir DMAR fue de 123 dias en el
primer grupo y 15 dias en el segundo. A los dos afios de
seguimiento, el grupo que recibié tratamiento precoz
tenia significativamente menor dafo radiologico.

Otro aspecto que captd mucha atencion en los ulti-
mos afios, fue la comparacion de combinacion de drogas
con las monoterapias. Uno de los més importantes estu-
dios en este sentido es el trabajo de investigadores
holandeses que trataron a 155 enfermos con AR precoz
de acuerdo con dos modalidades. Un grupo recibi6é 60
mg de prednisona al dia, que se fueron reduciendo en
las semanas siguientes, junto con 7,5 mg de Metotrexato
ala semana y 2 g de Azulfidine al dia; esto se comparé
con otro grupo que recibi6é sélo Azulfidine 2 g al dia.
Al cabo de 56 semanas, ambos grupos recibieron el tra-
tamiento que sus médicos tratantes consideraron mas
apropiado. En ese momento se observd que los que
habian recibido combinacién de drogas lo habian hecho
mucho mejor que los con monoterapia, pero proba-
blemente al bajar las dosis de prednisona esa ventaja
desaparecia. Sin embargo, al reestudiar los enfermos
al cabo de cinco afios, se encontr6é que los con com-
binaci6on de drogas tenian significativamente menor
dano radioldgico.

A comienzos de esta década aparecieron estudios
que sefialaban que los esteroides son drogas modifica-
doras de la enfermedad, y luego se publicaron los traba-
jos con los nuevos agentes bioldgicos.

Cambios en la aproximacion al tratamiento de la AR

1) Tratamiento precoz; es crucial para optimizar
resultados a largo plazo.
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2) Combinaciones de drogas pueden tener mas
efecto que monoterapias.

3) Los esteroides pueden modificar el curso de la
enfermedad.

4) Los agentes bioldgicos anti TNFa y el Il1-1Ra son
capaces de disminuir la actividad de la enfermedad y
retrasar la aparicion de erosiones.

Al ir adoptando estos criterios hubo que empezar a
definir qué se entendia por AR precoz, y ahi los investi-
gadores clinicos se han encontrado con algunos proble-
mas: a) No hay caracteristicas especificas al inicio. b) La
evaluacion clinica es “dependiente del operador”, expe-
riencia que no es tan facil de traspasar. ¢) Los signos
fisicos caracteristicos aparecen con el tiempo. d) La sen-
sibilidad de los criterios del ACR para la AR se estable-
cieron en enfermedad con siete anos de evolucién y es
del 91%. Esta baja a 81% en enfermedad de menos de
un ano de evolucion. e) En la AR precoz, la presencia
del Factor Reumatoideo IgM tiene una especificidad del
91%, pero una sensibilidad de sélo el 54%, con un VPP
de 74% y un VPN de 81%.

Con estos aspectos considerados, han comenzado a
aparecer los resultados de diversos estudios de artritis
inflamatorias detectados en la comunidad o en las “cli-
nicas” de AR precoz. Asi, la frecuencia de persistencia
de una artritis en estudios de la comunidad es de 27% a
28%, porcentaje que sube a 45% hasta 94% en las clini-
cas especializadas. También han aparecido algunos cri-
terios para predecir si una artritis va a ser persistente:

Marcadores de persistencia de la AR precoz

Sexo femenino
Alto ntimero de articulaciones inflamadas
Factor Reumatoideo positivo
Velocidad de sedimentacion mayor de 30 mm/h
Tener criterios del ACR de 1987
Score de actividad igual o mayor de 1,6

Frente a un enfermo que se presenta con artritis de
meses de evolucidén, algunos autores han desarrollado
algunos criterios clinicos para plantear el diagnostico
de AR:

Sospecha clinica de AR

Paciente con tres o més articulaciones inflamadas
Compromiso de metatarso o metacarpofalangicas
Rigidez matinal mayor o igual a 30 minutos




La idea emergente en los dltimos afnos se refiere a
una ventana de tratamiento adecuado en los primeros
meses de evolucién, de modo de prevenir o retardar la
aparicion de erosiones, que a largo plazo se traducira en
disminucion de la incapacidad funcional.

El tratamiento agresivo de la AR con medicamentos
potentes, tan pronto se diagnostica, ojala en su primer
afo de evolucion, es el concepto novedoso que ha cam-
biado nuestra aproximacion a esta enfermedad.
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