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Recambio

apublicacion del cuarto niimero de larevista de la
SVR, coincide con el cambio de la Junta Directi-
va de nuestra Sociedad, en la que el Editor y
Secretario de Redaccion de la revista actual,
pasan a ocupar los cargos de Presidente y Vice-
presidente respectivamente de la SVR. Es por
ello que se ha aprovechado para realizar la reno-
vacion de estos cargos en la revista. Contamos para ello con la
1lusion y entusiasmo de dos compaiieras apreciadas por todos. El
puesto de editora lo desempenara la Dra. Cristina Fernandez Car-
ballido y el de la Secretaria de Redaccion, 1a Dra. Cristina Cam-
pos Fernandez, a las que deseamos mucho éxito en su gestion.

Para el Dr. José Ivorra y para mi ha sido un honor el que se nos
confiara la puesta en marcha de este proyecto por parte de la
SVR. Resaltar el apoyo incondicional por parte de toda la
Junta Directiva y especialmente de su Presidente, el Dr. José
Roman. Aunque con el tiempo pueden variar, la revista y su
estructura parecen consolidados. Desde aqui agradecer los
apoyos recibidos por un numeroso grupo de compaieros y
centros, sin olvidar a las dos Unidades Docentes de Reumato-
logia de nuestra Comunidad, especialmente a sus Residentes.
Somos conscientes del esfuerzo que significa escribir cual-
quier tipo de colaboracidn o trabajo cientifico. El objetivo ini-
cial se ha conseguido, si bien el futuro sigue abierto a las
inquietudes de los socios de la SVR.

En este naimero de la revista, en la seccion de Actualidad Cien-
tifica, contamos de nuevo con trabajos de interés practico en
todas las secciones: un articulo original, sobre rituximab en
pacientes con LES, y 3 trabajos en cada una de las secciones de
casos clinicos, revisiones y buzon de la evidencia.

En el apartado de la Seccion de Actualidad Profesional, quiero
destacar la entrevista entrafiable realizada a nuestro primer
Presidente, el Dr. Daniel Montaner, y el reportaje sobre la reu-
nién conmemorativa del 25 aniversario de la SVR, realizada
recientemente en Valencia en un entorno espectacular.

José Rosas
Editor de la Revista de la SVR




Normas de publicacion de trabajos

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

1. SECCION DE CONTENIDO CIENTIFICO:
eEditorial

®Original

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

®Galeria de imagenes

®Buzon de la evidencia
®Bibliografia comentada
eHerramientas y utilidades

para la practica clinica

2. SECCION DE AGENDA/NOTICIAS:
®Entrevista

eNoticias/Agenda SVR
oGrupos de trabajo. Estudios

en marcha

®Buzon del socio

®Biografia. Datos historicos
dela SVR

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

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

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

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

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

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

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

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

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

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

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

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

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

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

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

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

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

Las fechas limite para remitir para
valorar su publicacion en cada nimero
(trabajos, consultas, imagenes, etc), seran:
15 de Junio y 15 de diciembre, de cada afio.
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Rituximab: Eficacia y seguridad a corto plazo en
pacientes con lupus eritematoso sistémico

SENABRE JM, CHALMETA |, FERNANDEZ-LLANIO N, BELTRAN-CATALAN E, ROMAN-IVORRA JA, ALEGRE-SANCHO JJ, IVORRA J, MUNOZ-GILS,

VALLS E
Seccion Reumatologia - Hospital Universitario Dr Peset - Valencia

Correspondencia: José Miguel Senabre - Seccion Reumatologia Hospital Universitario Dr Peset - Gaspar Aguilar 90 - 46017 Valencia

Djosemisenabre@comv.es

El prondstico del lupus eritematoso sistémico (LES) ha mejorado con-
siderablemente en los (ltimos afios debido, en parte, a la aparicion de
nuevos tratamientos.

El objetivo del presente estudio es la revision retrospectiva de los
resultados obtenidos de eficacia y sequridad tras la administracion de
Rituximab (RTX) en pacientes con LES que previamente habian res-
pondido de forma insatisfactoria a tratamiento convencional con cor-
ticoides e inmunosupresores.

Material y método: se incluyeron 6 pacientes con diversas manifesta-
ciones clinicas. Las indicaciones de tratamiento fueron: nefropatia
membranoproliferativa refractaria a tratamiento secuencial con ciclo-

fosfamida, altas dosis de corticoides y micofenolato (2 pacientes),
poliartritis con respuesta insatisfactoria a antipalidicos, leflunomida
y metotrexato (3 pacientes) y un paciente tenia un sindrome antifos-
folipido catastrdfico. La actividad de la enfermedad fue evaluada por
el Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index (SLEDAI).
Resultados: la respuesta fue considerada satisfactoria en 4. La media
de SLEDAI disminuyd de 10 a 5.2 puntos. RTX fue bien tolerado por
todos los pacientes sin observarse efectos secundarios significativos.
Conclusion: RTX se presenta como una alternativa valida en el trata-
miento de pacientes con LES que han fracasado a otros tratamientos
convencionales.

Palabras clave: Rituximab, Lupus eritematoso sistémico

INTRODUCCION

1 pronostico del lupus eritemato-
Eso sistémico (LES) ha experi-

mentado una notable mejoria en
las ultimas décadas'. Esto ha sido posi-
ble gracias a las mejoras en el diagnosti-
coy al uso mas correcto de los glucocor-
ticoides, inmunosupresores, antibidti-
cos, vasodilatadores, hemodialisis, tras-
plante renal o plasmaféresis, entre otras
posibilidades terapéuticas. No obstante,
encontrar el tratamiento Optimo en
pacientes con formas graves puede
resultar dificil. Son muchos los pacien-
tes que, a pesar de la administracion de
dosis altas de esteroides e inmunosupre-
sores no consiguen alcanzar remision
clinica o que presentan efectos secunda-
rios, fundamentalmente infecciones que

contribuyen notablemente al aumento
de la mortalidad. A pesar de ello, la tasa
de supervivencia en los pacientes con
LES ha mejorado considerablemente en
los ultimos 50 afos, situandose alrede-
dor del 80% a los 15 afios de diagnosti-
co, en las ultimas series publicadas. La
ciclofosfamida ha demostrado ser efi-
caz en la nefritis y en otras complicacio-
nes graves del LES, pero dada la elevada
frecuencia de toxicidad gonadal, vesical
e infecciones se reserva unicamente
para tratamiento de induccion, y se utili-
zan otras terapias menos toxicas de
mantenimiento.

En los ultimos afos, el conocimiento
cada vez mas amplio de las bases fisiopa-
tologicas y celulares de la enfermedad ha
posibilitado el desarrollo de nuevas estra-
tegias terapéuticas entre las que se
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encuentra Rituximab (RTX), anticuerpo
monoclonal quimérico especifico de la
molécula de superficie CD20 que se
expresa en las células B (combina la frac-
cién variable para CD20 de origen muri-
no con la constante de Ig G1 humana).
Este anticuerpo tiene la capacidad de
unirse a células citotoxicas y de activar el
complemento y es muy eficaz en la
deplecion de linfocitos B. Las células
madre y las células plasmaticas de vida
media larga, que probablemente son las
responsables de producir los anticuerpos
anticardiolipina, anti-Ro y anti-nuclea-
res, no se ven afectadas por el RTX.

OBJETIVOS

El objetivo del presente estudio es la
revision retrospectiva de los resultados
obtenidos de eficacia y seguridad tras la
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TABLA 1

CARACTERISTICAS CLINICAS DE LOS PACIENTES TRATADOS CON RTX
z Edad Evolucion Indicacion Tratamientos
Caso Género - ~ . . Respuesta
(afios) (afios) tratamiento previos
1 M 52 6 Poliartritis MTX, LEN, HC, Cs Completa
2 M 30 10 Nefropatia tipo IV MTX, HC, CF, MF, Cs Parcial
3 V 42 2 Nefropatia tipo IV HC, CF, MF, Cs Parcial
4 V 46 11 Poliartritis HC, MTX, SLZ, LEN, Cs Completa
5 M 60 5 Poliartritis Completa
6 M 40 12 LES+ Antifosfolipido HC,AZA, CF, Cs Completa
L catastrofico )

LFN:leflunomida,; HC:hidroxicloroquina; Cs:corticoides; CF:ciclofosfamida; MF :micofenolato; SLZ:salazopirina; AZA:azatioprina

administracion de RTX en pacientes con
LES que previamente habian respondi-
do de forma insatisfactoria a tratamiento
convencional con corticoides e inmuno-
supresores.

MATERIAL Y METODO

Seleccion de pacientes

Se incluyo a pacientes diagnosticados
de LES en base a los criterios ACR y que
habian fracasado previamente a otros
tratamientos convencionales. En todos
ellos se solicitd como uso compasivo, se
descarto la existencia de una TBC laten-
te y se procedid a vacunacion antineu-
mococica 1 mes antes de la administra-
cion del tratamiento (segun protocolo de
nuestro Servicio de Reumatologia). Las
caracteristicas clinicas de los pacientes
se resumen en la tabla 1.

Tratamiento

La forma de administracién consistio en
4 dosis de 375 mg/m’ de RTX semanal
precedidas de 125 mg de metilpredniso-
lona intravenosa. La media de segui-
miento ha sido de 6 meses y, hasta el
momento, los pacientes han recibido 1
solo ciclo de tratamiento.

Evaluacion clinica

En todos los pacientes se recogieron
datos clinicos y analiticos correspon-
dientes al numero de articulaciones

dolorosas y tumefactas, reactantes de
fase aguda (PCR'Y VSG), proteinuria y
funcioén renal. La actividad de la enfer-
medad fue evaluada por el Systemic
Lupus Erythematosus Disease Activity
Index (SLEDAI).

RESULTADOS

RTX se administro en 6 pacientes con
LES y diferentes manifestaciones clini-
cas: 2 pacientes diagnosticados de nefro-
patia membranoproliferativa refractaria a
tratamiento secuencial con ciclofosfami-
da, altas dosis de corticoides y micofeno-
lato que en el momento de iniciar RTX
tenian proteinuria >3g/24h y sedimento
urinario activo. Tres pacientes presenta-
ban una poliartritis con respuesta insatis-
factoria a antipaludicos, leflunomida y
metotrexato. Por ultimo, una paciente
tenia asociado un sindrome antifosfolipi-
do catastrofico que cursaba fundamen-
talmente con ulceras en miembros infe-
riores que persistian a pesar de tratamien-
to con ciclofosfamida, inmunoglobulinas
y sildenafilo.

Evaluacion de eficacia

La respuesta fue considerada satisfacto-
ria en 4 pacientes (en los dos pacientes
con nefropatia persiste la proteinuria en
rango nefrotico, si bien es cierto que
so6lo hace 4 meses de la administracion
del tratamiento por lo que lo considera-

|71

mos una respuesta parcial). La evolu-
cion del niimero de articulaciones tume-
factas (NTA) y de proteina c reactiva
(PCR) en los pacientes con poliartritis
puede verse en los graficos 1 y 2. La
evolucion de parametros de poteinuria 'y
creatinina en los pacientes con nefropa-
tia puede verse en los graficos 3 y 4. En
la paciente con sindrome antifosfolipido
se ha producido la resolucion total de las
tlceras en miembros inferiores. La
media de SLEDAI disminuy6 de 10 a
5.2 puntos.

Evaluacion de seguridad

RTX fue bien tolerado por todos los
pacientes sin observarse efectos secunda-
rios significativos infusionales. Una de las
pacientes tuvo una reactivacion de herpes
zoster que ya habia presentado anterior-
mente a la administracion del tratamiento.
Sdlo se objetivo un efecto adverso grave
(lo consideramos asi porque precisé ingre-
so hospitalario a pesar de la estabilidad
hemodinamica de la paciente); se trata de
un sangrado rectal por diverticulitis, y que
no relacionamos directamente con la
administracién de RTX.

DISCUSION

Rituximab se ha utilizado desde 1998
para el tratamiento del linfoma no hodg-
kiniano y desde el 2006 en artritis reu-
matoide, donde ha demostrado su efica-
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cia en ensayos clinicos aleatorizados
controlados’. La posibilidad de que la
deplecion de linfocitos B mediante el
uso de RTX pudiera ser ttil en el LES se
demostrd por primera vez en un estudio
abierto en el afio 20023, donde se combi-
naban dos infusiones de 500 mg de RTX
con dos infusiones de 750 mg/m’ de
ciclofosfamida y corticoides orales a
dosis altas.

Mas recientemente, se ha comunica-
do la eficacia a corto* y largo> plazo en
diferentes manifestaciones del LES con
respuesta insatisfactoria a otros trata-
mientos.

Los ensayos clinicos*™® y pequefias
series de casos* ponen de manifiesto que
se trata de un farmaco con un perfil de
seguridad bueno. La mayor parte de
reacciones adversas se relacionan con
la infusion. En concreto, el sindrome de
liberacion de citoquinas y el sindrome
de lisis tumoral se limitan a pacientes
con linfoma. Sin embargo, en los
pacientes con enfermedades autoinmu-
nes, la frecuencia de reacciones infusio-
nales es menor’ de un 36% frente a un
71% en linfoma" y puede prevenirse
premedicando con corticoides, parace-
tamol y antihistaminicos 30 minutos
antes de la infusion.

Hasta el momento, no se han comu-
nicado infecciones por gérmenes opor-
tunistas. La reactivacion de la infeccion
por el virus de la hepatitis B ha sido des-
crita en un paciente con desenlace mor-
tal; sin embargo, parece que la profila-
xis con lamivudina puede prevenir la
reactivacion en pacientes portadores del
virus'",

En nuestro grupo de pacientes los
resultados han sido satisfactorios, fun-
damentalmente en aquellos pacientes en
los que la indicacion de RTX fue polia-
tritis. No podemos extraer una conclu-
sion respecto a la eficacia en nefropatia
refractaria a ciclofosfamida y micofeno-
lato porque sélo hace 4 meses de la
administracion del tratamiento y, aun-
que ha disminuido la proteinuria progre-
sivamente en ambos pacientes, todavia
persiste en rango nefrdtico. La toleran-
cia ha sido buena y similar a la referida
por otros autores en la literatura médica.
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CONCLUSION

A pesar de las limitaciones de nuestro
estudio por su caracter retrospectivo y el
escaso nimero de pacientes, parece que
Rituximab, por su perfil de eficacia y
seguridad, es una alternativa terapéutica
valida en el tratamiento de pacientes con
LES.
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INTRODUCCION

n la mayoria de las denominadas

enfermedades inflamatorias sisté-

micas se puede producir también
inflamacion de las distintas estructuras
oculares en algiin momento evolutivo de la
enfermedad. En ocasiones es el sintoma
ocular el que nos pone en alerta, precedien-
do a las demas manifestaciones sistémicas
de la enfermedad; o desvelando mediante
la exploracion fisica y un interrogatorio
dirigido una clinica que habia pasado des-
apercibida hasta ese momento. En otras
ocasiones se trata de pacientes ya controla-
dos en Reumatologia con patologia sisté-
mica conocida, que por diferentes motivos
en la evolucion de su enfermedad presen-
tan problemas oculares inflamatorios. La
relacion de enfermedades reumatologicas
que presentan manifestaciones oculares es
extensa y se detalla en la (tabla 1). Entre
ellas se encuentran enfermedades como las
espondiloartropatias o la Artritis Reuma-
toide que por su cronicidad y su prevalen-
cia suponen un volumen importante en las
consultas de Reumatologia, y otras infre-
cuentes, como las vasculitis en las que las
manifestaciones oculares pueden ayudar a
establecer el diagnostico o ser la causa del
inicio de un tratamiento inmunosupresor.
Aunque en muchas ocasiones los brotes
inflamatorios articulares y oculares no se
presenten simultdneamente, el tratamiento
de ambas manifestaciones de la misma
enfermedad se realiza muchas veces con

TABLA 1

ENFERMEDADES INFLAMATORIAS
SISTEMICAS CON AFECTACION OCULAR
Uvea Espondiloartropatias HLA B-27
Sarcoidosis
E. Behcet
Artritis cronica juvenil
Cornea | Lupus eritematoso sistémico
yeselera | arritis reumatoide o
E. Sjogren
Nervio | Arteritis de células gigantes
optico
S

los mismos farmacos. Por las razones ante-
riormente expuestas, es obvio que es
imprescindible una buena comunicacion
entre oftalmdlogos y reumat6logos.

En los ultimos afios se han creado en
algunos centros consultas multidisciplina-
rias de uveitis para facilitar la valoracion
clinica conjunta, el diagndstico y trata-
miento de estos pacientes, que ayudan a
disminuir la frecuencia de sus asistencias
hospitalarias y optimizan la terapia sisté-
mica que se les administra. En nuestro cen-
tro esta consulta lleva dos afios de funcio-
namiento. En el presente trabajo expone-
mos los resultados que esta colaboracion
ha tenido en cuanto a la optimizacion de
recursos, el diagnostico precoz y el trata-
miento mas adecuado a nuestros pacientes.
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UVEITIS

Como breve recuerdo a la anatomia ocular
destacar que la uvea constituye la capa
intermedia de las tres que forman el globo
ocular que se situa entre la esclera y la reti-
na. Esuna capa vascular en la que se distin-
guen tres zonas anatomicas bien diferen-
ciadas: la tivea anterior formada por el iris,
la intermedia o cuerpo ciliar y la posterior
o coroides. A la inflamacion de la uvea se
le denomina de forma general “uveitis”,
incluyéndose en este término tanto las
enfermedades que afectan el tracto uveal
(iris, cuerpo ciliar y coroides) como las que
comprometen estructuras vecinas (vitreo,
retina, nervio optico y vasos). Por tanto, el
término genérico de uveitis en la practica
hace referencia a la inflamacion de cual-
quiera de las estructuras intraoculares.

El origen de la inflamacion ocular
puede atribuirse a mecanismos endogenos
o0 exogenos, formar parte de una enferme-
dad sistémica o afectar al ojo de forma ais-
lada. Las entidades que provocan una afec-
tacion tnicamente ocular son las que deno-
minamos sindromes primariamente ocula-
res o uveitis “oftalmoldgicas”. Como
mecanismos productores exdgenos hay
que destacar las infecciones, que pueden
ser unicamente oculares, o presentarse en
el contexto de una infeccion generalizada.

Clasificacion

En 2004 se cre6 un grupo de trabajo inter-
nacional que se denomin6d grupo SUN
(Standarization of Uveitis Nomenclature)'
con el fin de estandarizar la nomenclatura
de las uveitis. Se decididé que las uveitis
debian clasificarse segun el lugar anatomi-
co predominante en el que se sitia la infla-
macion. Asi, hablamos de Uveitis Anterio-
res, cuando existe inflamacion del iris o de
la porcion anterior del cuerpo ciliar (pue-
den recibir también el nombre de iritis o iri-
dociclitis). Uveitis Intermedias, cuando la
inflamacion se localiza en la pars plana y la
cavidad vitrea (denominadas también uve-
itis periféricas, vitritis o pars planitis).
Uveitis Posteriores, cuando afectan a la
coroides, retina y vasos (coroiditis, corio-
rretinitis, vasculitis retiniana). Panuveitis,
cuando la inflamacion afecta porigual a los
segmentos anterior y posterior del globo
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TABLA 2

Fa

TABLA 3

APROXIMACION DIAGNOSGTICA AL PACIENTE CON UVEITIS SEGUN EL PATRON

PATRONES DE PRESENTACION
DE LAS UVEITIS
Clasificacion segiin “patron de pr tacion”
Uveitis Aguda unilateral recidivante
anteriores | Aguda unilateral no recidivante
Aguda bilateral
Cronica
Uveitis Coriorretinitis unilateral
posteriores | Corjorretinitis bilateral
Vasculitis retiniana
Uveitis
Intermedias
Panuveitis | con Coriorretinitis
con Vasculitis retiniana
con Desprendimiento exudativo
con Vitritis
- J

ocular. Son unilaterales cuando afectan a
un solo ojo, aunque las recurrencias pue-
den ocurrir en el contralateral. Y bilaterales
cuando se afectan los dos 0jos en el mismo
brote. Ademas se establecieron gradacio-
nes comunes para algunos de los signos
visibles en examen ocular, como la presen-
cia de células inflamatorias (tyndall) y pro-
teinas (flare) en camara anterior (figuras 1
y 2). También se definieron criterios como
mejoria, empeoramiento o remision de la
inflamacion ocular.

A efectos de clasificacion, la localiza-
cion anatomica debe combinarse con el
curso evolutivo de la uveitis. El Grupo
Internacional para el Estudio de las Uveitis
(IUSG) considera ataque agudo cuando la
duracion es menor de 3 meses y cronico
cuando supera los 3 meses de duracion a
pesar de un tratamiento adecuado. Por otra
parte, se habla de uveitis recidivante cuan-
do la uveitis evoluciona en forma de brotes
agudos repetidos.

Con estos parametros que hemos defi-
nido hasta el momento se pueden estable-
cer los diferentes “patrones de presenta-
cion de las uveitis” (tablas 2 y 3) que nos
aproximan al diagnéstico etiologico en
cada caso’. El tratamiento se basa en el
patron de afectacion ocular, de ahi la gran

DE PRESENTACION

UAA Unilateral recidivante SpA, HLA B27
Rx axial y sacroiliacas

UAA bilateral Idiopatica, psoriasis, SpA, TINU

UA Cronica Idiopatica
AlJ, Sjogren
Sarcoidosis

Uveitis Intermedias Pars planitis (oftalm autoinmune)
Sarcoidosis, Esclerosis multiple
E. Whipple, E. Lyme, SpA

Uveitis posteriores Toxoplasmosis, TBC, Sifilis

con coriorretinitis Coroidopatia Birdshot HLA A29
Neoplasias

Upveitis posteriores Idiopaticas

con vasculitis retiniana LES
Sindrome abtifosfolipido
Bechet

Vasculitis necrotizantes

Panuveitis con coriorretinitis

Panuveitis con vasculitis

Infecciones, Birdshot HLA A29
Sarcoidosis

Beghet, LES, S. Antifosfolipido
Enf. inflamatoria intestinal

Panuveitis con desprendimiento
exudativo

Sindrome de Vogt-Koyanagi-Harada

Escleritis Infecciosas
AR, LES, Sjogren
Espondiloartropatias
PUK AR
(queratitis ulcerativa periférica) PAN, Wegenrer, Churg-Strauss
S J

UAA: uveitis anterior aguda; SpA: espondiloatropatia; TINU: nefritis tubulo-intersticial y uveitis; ALJ:

artritis idiopatica juvenil; TBC: tuberculosis; LES: lupus eritematoso sistémico,; AR: artritis reumatoide.

(Tabla adaptada de las referencias 2, 6, 7y 8).

importancia que se deriva de una buena
exploracion oftalmoldgica, que nos ayuda
a diferenciar los sindromes primariamente
oculares de otros en que debemos valorar
la existencia de patologia sistémica asocia-
da, de causa infecciosa o inmune.

Es conocido que muchas de las enfer-
medades autoinmunes pueden producir
sindrome de ojo seco de mayor o menor
gravedad. Pero ademas existe una afecta-
cion de la cornea periférica y de la esclera
en algunas de estas enfermedades. La que-
ratopatia periférica puede presentarse
como una unica entidad o asociarse a casos
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de ojo seco severo con afectacion en este
caso de cornea central y periférica y grave
riesgo de sobreinfeccion en la cornea afec-
ta. (figuras 3y 4).

Escleritis y epiescleritis. La enferme-
dad inflamatoria escleral incluye frmas
leves superficiales (epiescleritis) y formas
mas graves cuando se afectan las capas
profundas de la esclera (escleritis). Aproxi-
madamente un 30% de las epiescleritis y
un 40% de las escleritis se asocian con una
enfermedad autoinmune sistémica‘. Gene-
ralmente las manifestaciones articulares
anteceden a la inflamacion escleral. Las
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epiescleritis pueden remitir espontanea-
mente o bien requerir colirios de corticoi-
des en tandas cortas. Por el contrario, las
escleritis en ocasiones requieren trata-
miento sistémico, que por este orden inclu-
ye: (1) los AINE:s sistémicos como la Indo-
metacina, (2) los esteroides via oral o en
casos graves en megadosis endovenosa y
(3) los inmunosupresores. El tratamiento
agresivo en formas graves de escleritis,
como las asociadas a enfermedad de
Wegener, se debe mantener hasta la com-
pleta remision de la inflamacion escleral.
Queratopatia ulcerativa periférica
(PUK). Este término hace referencia a una
inflamacion destructiva del estroma corne-
al yuxtalimbico en forma de semiluna que
se asocia a defecto del epitelio corneal
suprayacente, escleritis y epiescleritis
(figura 3). La cornea periférica posee unas
caracteristicas anatomicas ¢ inmunoldgi-
cas que la predisponen a las reacciones
inflamatorias’. Aproximadamente en la
mitad de los casos se asocia a infecciones
oculares (blefaritis, obstruccion lagrimal,
queratopatia herpética) y en la otra mitad
se asocia con enfermedades autoinmunes
sistémicas, sobre todo artritis reumatoidea
evolucionada y con menor frecuencia
Lupus eritematoso sistémico, Panarteritis
nodosa, S. de Churg-Strauss o E. de Wege-
ner. La incidencia estimada de queratopa-
tia periférica asociada a enfermedad sisté-
mica en una region del Reino Unido* se
estimd en 3,01 casos/millon de habitan-
tes/afio. La mayoria de los casos se encon-
traron en enfermos con artritis reumatoide
de 20 o mas aflos de evolucion. En los
casos de PUK grave se produce un adelga-
zamiento corneal extremo que puede con-
ducir a una perforacion corneal sin el trata-
miento adecuado. Ademas la presencia de
formas graves de PUK deben alertar de la
posibilidad de inicio de una vasculitis sisté-
mica potencialmente letal. Por ello, en
estos casos es necesario administrar trata-
miento corticoideo e inmunosupresor
agresivo, tanto para preservar la integridad
del globo ocular como para evitar el des-
arrollo de vasculitis sistémica. Discernir
entre los casos de PUK grave y leve es difi-
cil en ocasiones en las fases iniciales, pero
el dolor ocular intenso, la asociacion con
escleritis necrotizante y el adelgazamiento

UVEITIS ANTERIOR AGUDA SEVERA
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UVEITIS ANTERIOR AGUDA SEVERA

Uveitis anterior aguda severa en un enfer-
mo con espodiloartopatia HLA-B 27 evolu-
cionada. Se observa hiperemia ciliar,
pupila irregular por sinequias posteriores
e hipopion (flechay).

(4
|

Células inflamatorias en camara anterior
(Tyndall) (flecha) en el mismo paciente.

PUK

A J

ABSCESO CORNEAL

Queratopatia ulcerativa periférica (PUK)
en una paciente con Artritis Reumatoide
evolucionada. Este infiltrado corneal (fle-
cha) coincidio con la supresion de Inflixi-
mab por ineficacia y se resolvio con Rituxi-
mab.

Absceso corneal sobre queratopatia perifeé-
rica en paciente con Artritis reumatoide y
Sindrome de Sjogren secundario.

mayor del 50% del espesor corneal en
pacientes con enfermedad sistémica agre-
siva o mal controlada deben alertar al clini-
co. En estos casos se necesita una vez mas
de una estrecha colaboracion entre el reu-
matodlogo y el oftalmologo para adminis-
trar el tratamiento sistémico de forma pre-
COZ.

Segtin estudios epidemioldgicos la inci-
dencia global de uveitis en la poblacion
general es de 52 casos por 100.000 habi-
tantes-afio con una prevalencia de un
0.1%’. Si nos fijamos Unicamente en la
prevalencia de uveitis anterior aguda

[15]

vemos que aumenta hasta un 0.2% que se
convierte en un 1% si nos centramos en la
poblacion con HLA B27 positivo®. Aproxi-
madamente en un 40% de los pacientes
con uveitis es posible identificar una enfer-
medad sistémica de base, en la mayor parte
de los casos se trata de patologia reumato-
légica. Se conoce que la probabilidad de
encontrar una enfermedad sistémica aso-
ciada a una uveitis es mayor en las uveitis
anteriores y en las panuveitis (alrededor de
un 40% en ambos grupos). La mayor parte
de las uveitis posteriores corresponden a
cuadros infecciosos, y las intermedias a
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FIGURAS 5A-5B

TOMOGRAFIA DE COHERENCIA OPTICA
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Tomografia de coherencia optica (OCT).
Edema macular (flecha) en una paciente
con uveitis anterior asociada a espondilo-
artropatia HLA B-27 (arriba). Mdcula nor-
mal en el ojo contralateral (abajo).

.

UVEITIS INTERMEDIA CON VITRITIS

Uveitis intermedia con vitritis. La presen-
cia de células inflamatorias en el vitreo
impide ver la retina con nitidez.

\

FIGURA 7

'VASCULITIS OCLUSIVA

Vasculitis oclusiva en un paciente con

enfermedad de Behget.
N

sindromes idiopaticos primariamente ocu-
lares de etiologia autoinmune’.

La forma mas frecuente de uveitis es la
anterior (hasta un 60% de los casos),
seguida de las panuveitis (20%), uveitis
posteriores (15%) e intermedias (5%)".
Aproximadamente en la mitad de los
pacientes con uveitis no es posible llegar a
un diagnostico etiologico después de reali-
zar una evaluacion clinica exhaustiva, y
son diagnosticados finalmente de uveitis
idiopaticas. La mayoria de estos casos tie-
nen una base patogénica autoinmune, por
lo que en algunas ocasiones también es
necesario instaurar un tratamiento inmu-
NOSUPIesor en estos pacientes.

Las complicaciones oftalmologicas
mas frecuentes de las uveitis son las cata-
ratas, el edema macular y el glaucoma.
Para el control de la evolucion y segui-
miento del edema macular es muy til la
realizacion periodica de la tomografia de
coherencia 6ptica (OCT). (figura 5 A y B).

CONSULTA MULTIDISCIPLINAR
Método

En la consulta multidisciplinar que realiza-
mos entre oftalmdlogos y reumatologos en
nuestro centro un dia a la semana, atende-
mos pacientes con uveitis que proceden
del servicio de Urgencias de Oftalmolo-
gia, del centro de especialidades y de las
consultas externas de Reumatologia o de
Oftalmologia. A todos se les realiza una
exploracién oftalmologica que nos orienta
hacia un determinado patron de uveitis y
posteriormente una completa historia cli-
nica con anamnesis dirigida hacia patolo-
gia sistémica reumatologica. A todos los
pacientes con anamnesis negativa para
enfermedades sistémicas se les realiza
analitica basica, radiologia de torax y sero-
logia Iuética, porque se conoce que la sar-
coidosis y la sifilis pueden producir cual-
quier patron de uveitis con un interrogato-
rio dirigido negativo.

La valoracién de otras exploraciones
complementarias, como son las pruebas
inmunologicas, radiologia axial y de
sacroiliacas, gamagrafia, TAC o RNM y
serologias infecciosas (VIH, Toxoplasma,
Borrelia, Brucella, Barthonella...) se rea-
liza en funcién de la orientacion diagnosti-
ca inicial. Ademas, a todos los pacientes
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que van a precisar tratamiento con dosis
elevadas de corticoides u otros farmacos
inmunosupresores se les realiza un estudio
para descartar tuberculosis latente median-
te la intradermorreaccion de Mantoux y
booster, y se solicitan las serologias de
VHB, VHC y VIH.

Experiencia y resultados

Aunque en nuestro centro la consulta mul-
tidisciplinar se inici6 atendiendo unica-
mente a los pacientes que padecian uveitis,
en el Gltimo afio hemos empezado a incluir
la patologia inflamatoria de la cornea aso-
ciada a enfermedades autoinmunes como
la artritis reumatoide, el lupus eritematoso
sistémico, el sindrome de Sjogren y algu-
nas otras conectivopatias.

Actualmente un total de 76 pacientes
estan en seguimiento en la consulta multi-
disciplinar (edad media: 46.5+3.8 afios),
siendo el 63% mujeres. Con los datos a
diciembre de 2007, cada dia de consulta se
realizan una media de 5 primeras

Respecto a la presentacion clinica, el
54% de los pacientes estan afectos de una
uveitis anterior aguda (fotos 1 y 2), seguido
en frecuencia por las panuveitis (13%),
uveitis intermedia (6%) y posteriores
(6%). Cabe destacar que con mayor fre-
cuencia lo hacen en forma de brotes agu-
dos recidivantes (60%), seguidos de for-
mas agudas no recidivantes (29%) y en
ultimo término como formas cronicas
(11%)).

El 50% de las uveitis anteriores agudas
se producen en el contexto de una espondi-
loartropatia, y un 15% asociadas a HLA
B27 sin participacion musculoesquelética
en el momento del diagnostico. El resto se
consideran idiopaticas. La incidencia de
uveitis intermedias y posteriores es mucho
menor en nuestra serie, tenemos un 6% de
pacientes con uveitis intermedias y poste-
riores y un 13% con panuveitis. La mayo-
ria de las uveitis intermedias son de causa
primariamente ocular y su patogenia es
también autoinmune (figura 6). Dentro del
grupo de las panuveitis con vasculitis reti-
niana es importante destacar la enferme-
dad de Beghet, ya que es una forma habi-
tual de presentacion en nuestro medio7
(figura 7). Teniendo en cuenta la totalidad
de pacientes con diferente patologia ocular
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controlados en nuestra consulta, el 76%
presentaron una afectacion unilateral fren-
te al 24% que debutaron con afectacion
ocular bilateral.

Los 7 pacientes con diagndstico de
PUK (figuras 3 y 4) de nuestra serie estan
afectos de una artritis reumatoide seroposi-
tiva y erosiva de larga evolucion (15+7
afios), 3 de estos 7 pacientes asocian ANA
positivos. De los siete pacientes con PUK,
tres fueron consideradas como graves pre-
sentando clinica de dolor ocular intenso,
con fotofobia, lagrimeo e hiperemia con-
juntival y una falta de respuesta a corticoi-
des sistémicos. En estos tres pacientes se
inici6 terapia bioldgica con anti-TNF alfa
obteniendo respuesta satisfactoria en uno
de ellos. A los otras dos pacientes se les
administr6 como segunda opcidn trata-
miento con Rituximab obteniéndose una
resolucion total de la clinica con curacion.
Los 4 pacientes con PUK leve habian sus-

pendido temporalmente y por distintos
motivos el tratamiento con Infliximab,
metotrexato y ciclosporina y en estos
pacientes se obtuvo la curacion completa al
reiniciar su tratamiento habitual y asocian-
do tratamiento tdpico ocular con lagrimas
artificiales y corticoides.
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INTRODUCCION

on frecuencia, si preguntamos a

un paciente diabético sobre los

cuidados que debe tener o lee-
mos en una guia sobre las evaluaciones
que deben seguir, hablaran de la retino-
patia, los riesgos cardiovasculares, los
cuidados de la piel, la diabetes gestacio-
nal, etc, pero pocos mencionaran la
importancia de las valoraciones y cuida-
dos musculoesqueléticos (ME). Sin
embargo, el reconocimiento de las
manifestaciones ME debe formar parte
de la evaluacion que se realice a un
paciente diabético. Esto deberia ser asi
porque la incidencia de la enfermedad
es elevada —en la actualidad se calcula
que alrededor del 1.5-2.5%- y va en
aumento, y la esperanza de vida de estos
pacientes se ha incrementado, por lo que
es de prever que cada vez nos tengamos
que enfrentar los reumatélogos a mas
problemas ME, algunos de ellos con una
morbilidad asociada severa (ejemplo: la
artropatia neuropatica).

Las manifestaciones ME de la diabe-
tes son muy numerosas'’, (tabla 1),
vamos a comentar en este articulo algu-
nas de ellas.

INFARTO MUSCULAR

El infarto muscular es una manifesta-
cién rara de la diabetes, con unos 120
casos descritos en la literatura. Se debe
sospechar ante la apariciéon de dolor
subito sobre un musculo, en ocasiones
acompafiado de una masa palpable.
Dicho dolor tiende a desaparecer en dias
o semanas. Es una alteracion mas fre-
cuente en diabéticos tipo I, sobre todo
mujeres (2:1), de una edad media entre

37 y 43 afios, con enfermedad de larga
evolucion (duracion media de la diabe-
tes de 14 afios) y con mal control de las
glucemias. Normalmente son pacientes
que ya han sufrido otras complicaciones
derivadas de su diabetes, especialmente
retinopatia o neuropatia.

El musculo que con mas frecuencia
se afecta es el cuadriceps (62%) pero
practicamente cualquiera puede afectar-
se’. El método diagnostico preferido es
la RMN que mostrara como hallazgo
inespecifico, edema muscular. La histo-
logia también es inespecifica pero si se
realiza una biopsia, confirmard la
necrosis de las fibras musculares. Anali-
ticamente, las cifras de creatinkinasa
seran normales o ligeramente elevadas.
En cuanto a la patogenia no es clara,
pero parece ser que el dafio microangio-
patico juega un papel importante. El
reposo y la analgesia son parte esencial
del tratamiento y, dada la tendencia a la
recurrencia de infartos musculares en
los mismos pacientes, los antiinflamato-
rios y antiagregantes pueden ser benefi-
ciosos tanto en la resolucion del cuadro
agudo como en la prevencion de los
nuevos episodios*.

ARTROPATIA NEUROPATICA

(ARTROPATIA DE CHARCOT)

Descrita en 1868 por Jean Martin Char-
cot en pacientes con tabes dorsal, en la
actualidad, la causa mas frecuente es la
diabetes. Se trata de una artropatia des-
tructiva, atribuida a los microtraumatis-
mos en pacientes en los que empeora la
sensibilidad pero se mantiene la funcién
motora. Esta presente en un 0.1-0.4 % de
diabéticos, con una edad media de 50-69
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afios y una duracion media de su diabetes
de 10-15 afos. La localizacion mas fre-
cuente es el mediopie y tobillo, aunque
podemos observarlo en otras articulacio-
nes, fundamentalmente las de carga.
Tipicamente se presenta como un pie
edematizado y caliente pero relativamen-
te indoloro. Es una alteracion clinica que
requiere una alta sospecha clinica para
evitar su progresion, ya que los hallazgos
radiograficos caracteristicos (disminu-
cion de la interlinea articular, microfrac-
turas con gran destruccion o6sea y defor-
midad) son tardios y estan ausentes al ini-
cio del cuadro. La RMN muestra de
forma precoz un gran edema dseo, pero
de nuevo estamos ante un hallazgo ines-
pecifico. Por eso, lo mas prudente para
evitar la progresion, es tener una alta sos-
pecha diagndstica e indicar reposo y
descarga del miembro afecto. Existen
estudios realizados con bifosfonatos’,
especialmente los intravenosos que
demuestran un efecto beneficioso en la
fase aguda, tanto por la reduccion de la
actividad osteoclastica y con ello de la
progresion de la destruccion articular,
como por el alivio del dolor. Con el que
mas experiencia se cuenta es con el pami-
dronato, y hay autores que recomiendan
su administracion de forma precoz ante
un pie edematizado y caliente en un
paciente diabético, ya que ademas no ten-
dria ningtin efecto deletéreo en caso de
tratarse de una osteomielitis (que es el
diagndstico diferencial que con mas fre-
cuencia se suele plantear)’.

HIPEROSTOSIS ESQUELETICA DIFU-
SA IDIOPATICA (DISH)

Es mucho mas frecuente en diabéticos
que en poblacion sana (13-49% frente a
1.6-13%) y, en concreto, mucho mas en
pacientes diabéticos tipo II. No se rela-
ciona con la duracion de la diabetes y, no
es raro que el diagnéstico del DISH pre-
ceda al de la diabetes. De hecho, se reco-
mienda excluir la diabetes ante un
hallazgo radiolégico de hiperostosis. En
los diabéticos tipo II, el mecanismo
implicado es la elevacion de insulina y
factores de crecimiento insulin-like que
favorecen la osificacion y calcificacion
de ligamentos y areas de entesis. Su tra-
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tamiento no difiere del de los pacientes
no diabéticos.

OSTEOPENIA

Su riesgo es controvertido y el mecanis-
mo continua sin aclarar. Los diabéticos
tipo I tienen tendencia a una menor
masa 6sea (10-20% menor que los con-
troles), sin embargo, los tipo II tienen
una masa 6sea normal e incluso incre-
mentada®’.

En las mujeres posmenopausicas con
diabetes mellitus tipo I existe un riesgo
incrementado de fracturas de cadera res-
pecto a mujeres no diabéticas del mismo
grupo de edad". Quizas este incremento
de fracturas pueda también deberse a la
mayor prevalencia de factores de riesgo
de caidas tales como las alteraciones de
la vision, la enfermedad cerebrovascular
o la neuropatia.

SINDROME DEL TUNEL CARPIANO

Phalen — que describio el test diagnostico
que lleva su nombre para el diagndstico
de este sindrome-, ya afirmaba que la
diabetes era la enfermedad sistémica que
mas se asocia al sindrome del tinel car-
piano (STC).Un 10-15 % de pacientes
diagnosticados de STC seran diabéticos
yun 10-20 % de diabéticos lo desarrolla-
ran (hasta el 75% si ademas padecen el
sindrome de movilidad articular limita-
da). Su incidencia es similar en diabéti-
cos tipo I y II, siendo mas frecuente en

mujeres. No se relaciona con el control
metabolico de la diabetes pero si con su
duracion. El tratamiento no difiere del
de los pacientes no diabéticos''.

ENFERMEDAD DE DUPUYTREN

Se caracteriza por fibrosis y aparicion
de nédulos de la fascia palmar, que ori-
gina secundariamente la contractura en
flexion de los dedos. Se calcula que esta
presente entre el 15-40% de los diabéti-
cos. Al igual que los otros trastornos
que afectan a las manos™, con la excep-
cion del sindrome de movilidad articu-
lar reducida, no se relaciona con el con-
trol metabdlico de la diabetes pero si
con la edad y la duracion de la enferme-
dad. A diferencia de los Dupuytren de
otro origen, en los que los dedos mas
afectados son el 4° y 5°, en la diabetes se
suelen afectar el 3° y el 4° dedos, siendo
ademas mas moderado y no suele preci-
sar cirugia. La tendencia es a presentar-
se de forma bilateral.

Si observemos un enfermo con
Dupuytren debemos descartar la presen-
cia de diabetes, especialmente la diabe-
tes tipo II (al igual que se ha comentado
en el apartado de DISH).

En cuanto al tratamiento, pese a no
existir evidencias de sus beneficios, se
sigue recomendando un buen control
glucémico y fisioterapia. En los casos
que se realiza cirugia la tendenciaes a la
recidiva.

TENOSINOVITIS DE FLEXORES

Se caracteriza por el engrosamiento de
tendones flexores con aparicion de noédu-
los y de dedos en resorte. Con frecuencia
afecta a ambas manos y sobre todo los tres
primeros dedos. Aparece en un 5-20% de
diabéticos, siendo mas frecuente en los
tipo I que en los 11 (20% frente al 3%). Se
asocia a la duracién pero no al control de
la diabetes. Suelen responder bien a la
infiltracion local (aunque son menos efi-
caces que en no diabéticos por razones no
bien entendidas)

CAPSULITIS ADHESIVA (HOMBRO
CONGELADO)

Caracterizada por la restriccion progre-
sivay dolorosa de la movilidad del hom-
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TABLA 1

MANIFESTACIONES DE LA DIABETES

-Infarto muscular

-Sindrome movilidad articular reduci-
da (queiroartropatia diabética)
-Enfermedad de Dupuytren
-Capsulitis de hombro

-Tenosinovitis de flexores

-Sindrome tinel carpiano

-Artropatia neuropatica (Charcot)
-Hiperostosis Difusa Vertebral Idiopa-
tica (DISH)

-Ostopenia

-Procesos infecciosos.
-Pseudoesclerodermia

bro por la adhesion de la capsula articu-
lar a la cabeza humeral. Cursa en tres
fases: dolor, adhesion y resolucion. Es
cinco veces mas frecuente en diabéticos
que en controles, si bien en los diabéti-
cos tiende a ser menos dolorosa y ocu-
rrir en gente mas joven. Un 17 % de
pacientes con capsulitas adhesiva son
diabéticos. De nuevo es un trastorno
asociado a la duracion de la diabetes. Es
mas frecuente en pacientes con retino-
patia —no con neuropatia ni nefropatia- .
Con frecuencia estos pacientes asocian
otros trastornos en la mano como el
Dupuytren o el sindrome de movilidad
articular limitada. En cuanto al trata-
miento, es el mismo empleado en la
poblaciéon general (infiltraciones, anal-
gesia y ejercicio), si bien estos pacientes
responden peor, siendo lo mas impor-
tante tranquilizar al paciente —pues la
enfermedad tiende a resolverse con el
tiempo- y proporcionarle una buena
analgesia.

SINDROME DE MOVILIDAD ARTICU-
LAR LIMITADA (QUEIROARTROPA-
TIA DIABETICA)

Se trata de una pérdida de la movilidad
articular, fundamentalmente de las
manos, de forma indolora y con pérdida
de la funcionalidad. La tendencia es a
afectar las metacarpofalangicas y las
interfalangicas proximales y, con menos
frecuencia, las distales, codos, muile-




ACTUALIDAD CIENTIFICA | Revisiones

Rev. Sociedad Val. Reuma. 2008, 2;4:18-20

cas, hombros, rodillas, articulaciones de
los pies y esqueleto axial. Su prevalen-
cia es alta (8-58% de diabéticos) y es
mas frecuente en pacientes con DM tipo
I. El riesgo se incrementa con la edad y
duracion de la enfermedad, por el taba-
quismo y por el mal control metabodlico
de la diabetes. Realmente es la unica
afectacion de miembros superiores que
guarda relacion con el control de las glu-
cemias, de ahi que su incidencia se haya
reducido en las dos ultimas décadas.

Cabe mencionar que los pacientes
con neuropatia y afectacion de las meta-
tarsofalangicas tienen mas riesgo de
suftir ulceras en pies".

El mecanismo patogénico no es
conocido, si bien parecen implicadas las
alteraciones en el depdsito de colageno
periarticular (defectos en la glicosila-
cioén, en la formacién de puentes de
coldgeno y en la hidratacion de sus
fibras), la micrangiopatia y la neuropa-
tia.

El diagnostico es clinico, existiendo
dos maniobras diagnosticas, la “mano de
plegaria” (figura 1) en la cual el paciente
es incapaz de contactar completamente la
superficie de los dedos de sus manos por
no lograr la extension completa de las
articulaciones cuando pone las manos en
posicion de rezo y el “test del tablero” en
el que el paciente de nuevo es incapaz de
que sus dedos contacten completamente
contra la superficie de la mesa sobre la
que apoya la mano.

En el tratamiento de este sindrome si
que es muy importante optimizar los
controles glucémicos. El sorbinil, la
aminoguanidina y la penicilamina son
farmacos empleados con resultados dis-
pares y que no parece justificado su
empleo de forma generalizada en estos
enfermos.

ESCLERODACTILIA DIABETICA
También denominado pseudoesclero-

dermia, ya que la piel sufre un engrosa-
miento similar al de la esclerodermia.
Suele afectar al dorso de los dedos y se
asocia al sindrome de limitacion de la
movilidad articular. Se diferencia de la
verdadera esclerodermia por la ausencia
de anticuerpos, de calcicosis o de fend-
meno de Raynaud.

COMENTARIOS

La intencién de esta revision es poner
alerta a los médicos ante los problemas
musculoesqueléticos de los diabéticos.
Como en casi todas las enfermedades, la
sospecha diagndstica para iniciar pre-
cozmente un tratamiento y evitar la pro-
gresion va a ser esencial. Somos cons-
cientes de que no hemos mencionados
todas estas complicaciones, algunas
porque requeririan un monografico,
como por ejemplo las infecciosas de los
diabéticos, y otras cuyo listado seria
amplio, porque aunque su prevalencia
sea mayor en los diabéticos, no existen
datos diferenciales con los no diabéti-
cos, como la periartritis calcificans de
hombro o la distrofia simpatico refleja.
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INTRODUCCION
a alerta emitida sobre la seguri-
I dad cardiovascular en el empleo
de terapias contra el factor de
necrosis tumoral (anti-TNF) se funda-
menta en los resultados preliminares de
2 ensayos clinicos con etanercept (ETN)
y 1 estudio piloto con infliximab (INF),
para el tratamiento de pacientes con
insuficiencia cardiaca (IC) moderada y
severa. En estos, se evidencid un incre-
mento en la incidencia de eventos car-
diovasculares (ECV) graves (hospitali-
zacion y muerte), especialmente en el
grupo de los que recibieron dosis mas
altas (ETN 150 mg/sem 6 INF 10
mg/kg). La magnitud de este riesgo seria
ligeramente superior a 1 para ETN y
hasta 2.84 para INF, en una compara-
cion frente a placebo'??.

RELEVANCIA DE LA ENFERMEDAD
CARDIO-VASCULAR EN LA ARTRITIS
REUMATOIDE
En los trabajos de Nicola y cols, se esta-
blece un incremento de la incidencia de
IC en la Artritis Reumatoide (AR). Este
incremento seria independiente de los
factores relacionados habitualmente con
el desarrollo y evolucién de la IC, tales
como la edad, el sexo masculino, la car-
diopatia isquémica previa, o la hiperten-
sion, entre otros.

El riesgo acumulado se situaria en el
34% después de 30 afios de seguimien-
to, unos 9 puntos por encima del riesgo

que se observo entre la poblacion no
afecta de AR**¢. En otros trabajos queda
expresado como un incremento de la
razon de incidencia de IC en AR de 1.99
frente a 1.16 en personas sin AR por
cada 100 personas y afio de seguimiento
(HR 1.87, 95% CI: 1.47-2.39). Siendo
ademas este incremento mas acusado
entre los pacientes con factor reumatoi-
de (FR) positivo (HR: de 2.59, 95% CI:
1.95-3.43), frente a los que presentan
FR negativo (HR 1.28, 95% CI: 0.93-
1.78)7%. Este incremento del riesgo tam-
bién era perceptible en mujeres con AR:
272 versus 96 (en mujeres sin AR)
x100.000 persona/afio, con un RR de
IAM en AR frente a personas sin AR de
2.0 (95% CI: 1.23-3.29), que se incre-
menta en AR de mas de 10 afios de evo-
lucion hasta 3.10 (95% CI: 1.64-5.87)".

El incremento de la incidencia de
ECV aparece de forma mas notable en
ausencia de antecedentes de la misma 'y
en el grupo de edad entre 18 y 39 afios;
aunque la incidencia seria siempre mas
elevada en el grupo de mayores de 75
aflos"".

Los factores de riesgo para ECV en
los pacientes con AR mas relevantes
son: historia de cardiopatia coronaria,
IC congestiva, tabaquismo, HTA, disli-
pemia, IMC bajo, diabetes, menopausia,
FR positivo, elevacion de la VSG y
PCR, presencia de sinovitis, erosiones,
nédulos, afectacion pulmonar y vasculi-
tis reumatoide, asi como la comorbili-
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dad (enfermedad. vascular periférica o.
cerebrovascular, patologia. pulmonar
cronica, demencia, ulceras, malignidad,
nefropatia,. hepatopatia, alcoholismo),
los tratamientos y la duracion de la
enfermedad’.

Este incremento de incidencia se
acompafia también de un aumento en las
tasas de mortalidad*", cuyo riesgo rela-
tivo seria de 39 x 1000 personas y afio de
seguimiento en AR, frente a los 29 del
resto de poblacion®.

Resumiendo, estos datos sugieren
que el riesgo de ICC y de mortalidad por
causa cardiovascular esta incrementado
entre los pacientes con AR. A esto
debe sumarse que estos también son
“victimas” de un fenomeno de oculta-
miento, con elevacion del OR de ingre-
sos por IAM (OR: 3.17), pero también
por cardiopatia isquémica no reconoci-
da (OR 5.86, 95% CI: 1.29-26.64)".

APROXIMANDOSE A UNA EXPLICA-
CION DEL INCREMENTO DE LA INSU-
FICIENCIA CARDIACAEN LA AR

Los hechos que nos pueden ayudar a
comprender este fendmeno incluye: a)
la presencia de disfuncion sistolica y
diastolica en el VD; b) con una razén
estandarizada de prevalencia de LVEF
<40% de 3.20 (95% IC: 1.65-5.59) en
pacientes con AR frente a 1.8% entre los
controles®*; ¢) y con un preocupante
incremento de la presion sistolica en
arteria pulmonar (30.3 + 8.0 mm Hg)
frente a controles (26.2 + 4.8) (P
=0.004), alcanzando cifras de > 35
mmHg en el 21% frente al 4% entre los
controles'”; d) ademas de alteraciones
con valor pronodstico, detectadas incluso
en pacientes sin evidencia clinica de
enfermedad. cardiaca® y que se correla-
cionarian con la edad y con la duracion
de la enfermedad'**.

Otros mecanismos que explicarian el
incremento de la incidencia de ECV en
AR son un mayor peso de los mecanis-
mos que promueven la aterogénesis ace-
lerada, como serian la hiperlipide-
mia'*"**; la persistente elevacion de
VSG (el riesgo -HR- de mortalidad en
AR con VSG > 60 mm Hg en al menos 3
ocasiones seria de 2.03, 95% CI: 1.45-
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2.83)" y PCR (HR de mortalidad en AR
cuando la PCR es > 5 mg/L seria de 3.3,
95% CI: 1.4-7.6; alcanzando 4.22 para
mujeres, y hasta 7.4 en AR FR positi-
Vo)™

EL EFECTO POSITIVO SOBRE LA
ENFERMEDAD CARDIOVASCULAR
DEL CORRECTO CONTROL DE LA
ACTIVIDAD DE LA AR

En una cohorte de pacientes con AR, el
eficaz control de la enfermedad median-
te el empleo de FAME vy la consecucion
de objetivos terapéuticos, obtuvo una
reduccion del RR de ingreso hospitala-
rio por ECV hasta 0.7 (95% CI 0.6-
0.9),siendo mejor con farmacos anti-
TNF: 0.5 (95% CI: 0.2-0.9), frente a un
incremento entre los que utilizaron rofe-
coxib (RR 1.3,95% CI: 1.0-3.1)°.

En un estudio sueco se aprecid bene-
ficio, entre los pacientes con AR sin his-
toria previa de ECV, en los que el trata-
miento con anti-TNF se acompafié de
una menor incidencia de primeros even-
tos de ECV (14 frente a 35.4 por 100
personas y afio de observacion), con una
reduccion del riesgo ajustado por la
edad y sexo a 0.46 (95% CI: 0.25-
0.85)*. Estos datos han sido corrobora-
dos en otros estudios y entre otras pobla-
ciones, con una favorable asociacion
entre anti-TNF con MTX frente a mono-
terapia anti-TNF (OR: 0.8, 95% CI: 0.3-
2.0), y otros inmunosupresores (OR:
1.8) o esteroides (OR: 1.5)”.

CONCLUSIONES Y RECOMENDACIO-
NES, BASADAS EN LA EVIDENCIA
DISPONIBLE Y EN LA OPINION DE
LOS EXPERTOS (28)
1. El riesgo de desarrollar ECV, en parti-
cular IC, esta incrementada en AR.
2. La AR actuaria como un factor de
riesgo independiente para ECV.
Los esfuerzos deben centrarse en:
* La evaluacion del riesgo cardiovas-
cular.
* El control de los factores de riesgo
tradicionales y modificables.
* La optimizacion del tratamiento de
laAR.
3. Los tratamientos con antiinflamato-
rios, corticoides y dosis elevadas de

anti-TNF pueden contribuir a la exa-
cerbacion o precipitacion de IC,
especialmente en pacientes con ante-
cedentes de la misma o disfuncién
ventricular derecha.

4. El uso de corticoides y antiinflamato-
rios se debe restringir a la minima
dosis eficaz y al minimo tiempo
necesario (10).

5. El metotrexate optimiza la relacion
del mejor control de la AR y mejoria
del perfil de riesgo cardiovascular®.

6. Los agentes anti-TNF estarian con-
traindicados en la IC severa.

7. Los agentes anti-TNF pueden usarse
en clases funcionales NYHA I y 1II,
bajo control cardiolégico. Las dosis
de infliximab 3 mg/kg, adalimumab
40 mg cada 15 dias, o etanercept 50
mg/semana, serian razonablemente
seguras’®.
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Caso clinico: Mujer de 37 afos que acudié a Urgencias por cuadro de claudicacion, frialdad en
extremidades superior e inferior derechas, cefalea holocraneal y sensacion de inestabilidad de
mas de un afio de evolucidn. A la exploracion fisica destacaba la disminucidn de pulsos radial y
cubital derechos, soplo en foco de arteria subclavia derecha, y en cardtida izquierda, cifras de
TA 160/95 mm Hg en brazo derecho y 150/90 mm Hg en brazo izquierdo.

INTRODUCCION

omo antecedentes personales

destacaban: tabaquismo de 15

afios/paquete, hipertension arte-
rial en tratamiento con quinaprilo y
bisoprolol, y dislipemia en tratamiento
con atorvastatina. La paciente ingresé a
cargo de cirugia vascular, realizandose
una arteriografia de troncos supraorti-
cos, aorta abdominal y miembros infe-
riores, en la que se objetivo una oclusion
completa del tronco braquiocefalico,
inversion del flujo a nivel de arteria ver-
tebral derecha, oclusion completa de
carotida externa izquierda, estenosis del
90 % en el origen de la arteria vertebral
izquierda, y oclusion completa de las
arterias iliaca comun y externa dere-
chas, procediéndose a la repermeabili-
zacion de las ultimas en la misma inter-
vencion. Posteriormente, de forma pro-
gramada, se implantaron dos stents en el
tronco braquiocefalico, iniciandose ade-
mas antiagregacion con acido acetil
salicilico (AAS), tras lo que la paciente
mejord significativamente de su sinto-
matologia.

Aunque la paciente era fumadora
activa y padecia de hipertension arterial
y dislipemia, factores de riesgo para
sufrir eventos isquémicos, dada su edad

y la extension de las lesiones vasculares,
el caso fue orientado hacia vasculitis,
remitiéndose al servicio de reumatolo-
gia para completar estudio y realizar
seguimiento. Ante la localizacion de las
lesiones y la edad de la paciente, a pesar
de que los reactantes de fase aguda esta-
ban dentro del rango de normalidad y de
que no se disponia de biopsia arterial, se
diagnostico de arteritis de Takayasu,
puesto que se cumplian todos los crite-
rios del “American College of Rheuma-
tology”.

Dos afios mas tarde, acudio a Urgen-
cias por dolor precordial de caracteristi-
cas isquémicas, detectandose un infarto
agudo de miocardio sin elevacion del
segmento ST. Se realizd cateterismo
cardiaco en el que se objetivo estenosis
del 90% de la arteria descendente ante-
rior (DA), intentandose la repermeabili-
zacion mediante angioplastia translumi-
nal percutanea (ACTP), sin éxito, por lo
que se procedié a implantacion de un
stent. A los cuatro dias, sufti6 otro epi-
sodio isquémico, por lo que se realizd
nuevo cateterismo en el que se aprecio la
diseccion prestent de la DA, procedién-
dose al implante de un nuevo stent sobre
la diseccion. Pocos dias después, pre-
sentd un nuevo episodio de dolor pre-
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cordial, encontrandose en el cateterismo
una estenosis del 70% en rama interme-
diaria, por lo que se intento la reperme-
abilizacion del vaso mediante ACTP, y
ante el fracaso, se implantd un stent en
dicha localizacion. Al alta, se afadio
clopidogrel al tratamiento.

Un afio mas tarde, la paciente volvid
a sufrir un episodio anginoso, objetivan-
dose en el cateterismo la reestenosis de
la DA (intrastent) y la rama intermedia-
ria (prestent) por lo que se colocd un
nuevo stent cubierto de rapamicina en la
DA y se realizo dilatacion por ACTP de
la rama intermediaria.

Aunque los reactantes de fase aguda
se mantuvieron dentro del rango de nor-
malidad, ante la repeticion de los episo-
dios isquémicos, se inicid tratamiento
con metrotexate por via oral, teniendo
que ser retirado, tras tres afios de trata-
miento, por osteonecrosis mandibular.

Posteriormente, y dado que la
paciente referia nuevos episodios de
cefalea, se realizd una angio resonancia
magnética (angioRMN), objetivandose
dos aneurismas (en arteria comunicante
anterior y en arteria cerebral media
izquierda respectivamente) que fueron
intervenidos por el servicio de Neuroci-
rugia.

El seguimiento de la paciente fue rea-
lizado por un equipo multidisciplinar
compuesto por cirujanos vasculares,
reumatodlogos y radidlogos intervencio-
nistas. Periédicamente se solicitaron
pruebas de laboratorio incluyendo reac-
tantes de fase aguda, y pruebas de ima-
gen (angioRMN y eco doppler de miem-
bros).

Actualmente la paciente permanece
estable, presentando episodios ocasio-
nales de cefalea holocraneal y claudica-
cién de MSI, por los que ha ingresado en
una ocasion, realizandose angio RMN
en las que no se objetiva progresion de la
enfermedad en territorios conocidos ni
nuevas lesiones.

DISCUSION

La enfermedad de Takayasu es una vas-
culitis de afectacion sistémica y curso
cronico que afecta a mujeres en un 90%
de los casos, estando la edad media de
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inicio entre los 10 y los 40 afios. La pre-
valencia es mayor en Asia, estimandose
la aparicion de 150 nuevos casos por afio
en Japon, siendo mucho menor en Euro-
pay Norte América.

Afecta inicialmente a la arteria aorta
y a sus principales ramas produciendo
inflamacion granulomatosa de la media,
lo que conduce a destruccion de la
misma con formacion de aneurismas;
paralelamente, la inflamacion de la
adventiciay la proliferacion de la intima
contribuyen a la aparicion de estenosis.
El mecanismo inflamatorio estd media-
do principalmente por linfocitos T. En
un estudio publicado en 1996 se sugiere
la intervencion de anticuerpos antiendo-
telio'.

Las manifestaciones iniciales de la
enfermedad consisten en sintomas sisté-
micos como febricula, astenia y pérdida
de peso. Progresivamente aparecen
manifestaciones del compromiso vascu-
lar a distintos niveles. La clinica mas
frecuente consiste en la claudicacion de
las extremidades, asociada generalmen-
te a disminucion y asimetria de pulsos, y
a diferencias en las cifras de tension
arterial. El 50% de los casos presenta
afectacion de las arterias pulmonares,
pudiendo aparecer dolor toracico, dis-
nea, hemoptisis o hipertension pulmo-
nar. El compromiso de los troncos
supraorticos puede generar sintomas
como cefalea, inestabilidad, sincope o
convulsiones, debido a la hipoperfusion
cerebral. La isquemia de la arteria
mesentérica se manifiesta con dolor
abdominal, diarrea y hemorragia gas-
trointestinal. La afectacion de las arte-
rias coronarias puede desencadenar cua-
dros anginosos e infartos de miocardio.
La aparicion reciente de hipertension
arterial debe hacer sospechar la afecta-
cion de las arterias renales.

El diagnostico de la enfermedad se
puede hacer con la presencia de, al
menos, tres de los seis criterios del
“American College of Rheumatology”
(sensibilidad de 90.5%, especificidad
de 97.8%): edad de inicio inferior a 40
afos, claudicacion de extremidades,
pulsos braquiales disminuidos, diferen-
cia minima de 10 mm Hg en la tension

arterial sistdlica tomada en ambos bra-
zos, soplos sobre arteria subclavia o
aorta abdominal, estrechamiento u oclu-
sion de la arteria aorta o sus ramas obje-
tivada por arteriografia y no debida a
otras causas como arteriosclerosis o dis-
plasia fibromuscular. Adicionalmente,
encontraremos aumento de reactantes
de fase aguda, hallazgo sugestivo de
actividad inflamatoria aunque inespeci-
fico.

Las pruebas de imagen mads utiliza-
das para confirmar la enfermedad son la
arteriografia convencional, la angio
tomografia computarizada (angioTAC)
y la angio RMN. A diferencia de las dos
ultimas técnicas, la angiografia conven-
cional no permite determinar lesiones
precoces como el engrosamiento de la
pared vascular, por lo que no es una
buena técnica para realizar el diagndsti-
co. Es ademas una técnica invasiva no
exenta de riesgos. No obstante, sera el
estudio de eleccion si se prevé la necesi-
dad de intervencion terapéutica. Tanto la
angioTAC como lo angio RMN pueden
detectar cambios en la pared y estrecha-
mientos de la luz vascular, pero tienen el
inconveniente de sobrestimar las lesio-
nes y de no ofrecer buena visualizacion
de los vasos mas pequefios. Ademas, la
angioTAC somete al paciente a una gran
exposicion de radiacion ionizante™.

La eco doppler ha demostrado ser util
tanto para la determinacion de cambios
en la pared como en el calibre vascular.
Ademas tiene las ventajas de ser muy
accesible, de rapida realizacion e ino-
cua. Como inconvenientes cabe mencio-
nar la variabilidad interobservador y la
limitacion para visualizar determinadas
areas como la arteria subclavia izquier-
da en su porcion proximal, la aorta tora-
cicay los vasos abdominales™.

La tomografia por emision de posi-
trones con administracion de fluorode-
oxyglucosa (FDG PET) es una técnica
muy util para la localizaciéon de focos
infecciosos, neoplasicos e inflamato-
rios. Se ha establecido una escala de
cuatro grados segun la captacion de
FDG, siendo los grados 2 y 3 (captacion
igual o mayor que la del higado) relati-
vamente especificos para vasculitis.
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Esta prueba permite la identificacion
temprana de lesiones vasculares infla-
matorias, incluso mas que la angio TAC
o la angio RMN. Ademas es una técnica
poco invasiva que requiere bajas dosis
de radiacién. Sus desventajas son la
incapacidad para evaluar la luz vascular,
su coste y la baja accesibilidad™’.

El tratamiento de la arteritis de Taka-
yasu se basa en el control farmacoldgico
de la inflamacion, la reduccion del ries-
go cardiovascular y la intervencién de
lesiones establecidas que comprometen
organos o extremidades.

Los corticoides controlan los sinto-
mas sistémicos y reducen o incluso
revierten las lesiones estendticas en
casos tempranos (no asi cuando ya se ha
formado tejido fibrotico en las paredes
vasculares o trombos).

Farmacos inmunosupresores como
metotrexate (MTX), azatioprina (AZA)
o ciclofosfamida (CYC) pueden ser uti-
lizados en casos resistentes a corticoste-
roides o para reducir la dosis de los mis-
mos. MTX es el farmaco inmunosupre-
sor de primera eleccion, en base a la
familiaridad y la experiencia en otras
enfermedades’.

No existe evidencia sélida respecto al
uso de farmacos bioldgicos como los
antagonistas del factor de necrosis
tumoral alfa (antiTNF-). Sin embargo, y
a diferencia de la experiencia en otras
vasculitis sistémicas como la arteritis de
células gigantes, se han publicado varios
casos clinicos y un estudio abierto en los
que se demuestra la eficacia de estos
farmacos en el control de la enferme-
dad®’.

La intervencion quirurgica de lesio-
nes irreversibles, ya sea mediante angio-
plastia transluminal percutanea (ATP)
con o sin insercion de stent, o mediante
derivacion, deberia posponerse hasta
que la enfermedad esté inactiva, para
minimizar los riesgos de reestenosis,
formacién de aneurismas anastomoticos
o dehiscencia quirtrgica. Sin embargo,
muchas veces el riesgo de isquemia o
necrosis determina la intervencion
inmediata de la lesion. Se ha objetivado
una reduccion significativa de la tasa de
reestenosis con la administracion de
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corticosteroides en combinacion con farmacos inmuno-
supresores tras la intervencion®.

CONCLUSIONES

La arteritis de Takayasu es una enfermedad de dificil mane-
jo que requiere la intervencion de un equipo multidiscipli-
nar y la realizacion de un control estrecho de las lesiones
vasculares, para tomar decisiones terapéuticas adecuadas.

Uno de los retos consiste en la deteccion lo mas tem-
prana posible de las lesiones, puesto que el prondstico de
la enfermedad varia segtin el momento en que se instaure
el tratamiento.

El seguimiento de la enfermedad, asi como el control
de la respuesta al tratamiento requiere la determinacion
seriada de reactantes de fase aguda y la realizacion perio-
dica de pruebas de imagen. Actualmente no existe un con-
senso en cuanto a qué técnica es la mas adecuada. La
combinacion de pruebas que evalten tanto la presencia de
inflamacidn, la afectacion de la pared y el calibre vascu-
lar, puede ayudar a la toma de decisiones terapéuticas.

Se requiere una mayor evidencia cientifica para deter-
minar la eficacia de los distintos tratamientos probados.
No obstante, parece que la combinacion de corticoides
con farmacos inmunosupresores es de eleccion, tanto en
el tratamiento basal como en la terapia post intervencion
de lesiones estendticas.
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— [) RESUMEN )

El Lupus Eritematoso Sistémico (LES) es una enfermedad autoinmune
de gran complejidad dada su diversidad de patrones de expresion. Puede
afectar a cualquier drgano, se manifiesta en brotes, con unos periodos de
actividad y otros de remision de la enfermedad. Afecta a personas jove-
nes especialmente al sexo femenino.

Debido a su cardcter multisistémico y la variabilidad de sintomas que
pueden presentar se requiere un minucioso estudio diagnostico y un tra-
tamiento adecuado a la gravedad del cuadro en cada momento.

Las manifestaciones neuropsiquiatricas en el LES son frecuentes. La inciden-
cia real es diferente segun las series (46%-91%)' debido a su gran diversi-
dad, variabilidad de su severidad y duracion. En 1999, el American Collage of
Rheumatology (ACR) a través de un comité de expertos propuso una serie de
definiciones de las diferentes manifestaciones neuropsiquidtricas del LES
(http:/ /www.rheumatology.org/ar/ar. html). Inicialmente se clasifican en
neurologicas y psiquidtricas; las primeras en centrales y perifericas®. La fie-
bre suele encontrarse en el 80%-90% de los pacientes con LES en algtin
momento de su evolucion. Ante la aparicidn de fiebre y clinica neuroldgica en
un paciente con LES, nos vemos obligados a realizar un diagnéstico diferen-
cial que est principalmente entre la presencia de una infeccion o de un brote
de la enfermedad.

CASO CLINICO

Se trata de una paciente de 36 aflos de edad, diagnosticada de
LES en 1985, que debuto con un cuadro de glomerulonefritis sin
filiar (tratada con corticoides) y eritema malar. En 1999 presentd
un brote un psicético. En seguimiento en consulta de Reumatolo-
gia en los ultimos siete afios, con clinica de artralgias, eritema
malar, fotosensibilidad y astenia leve. Ha cursado con discreta
leucopenia, complementos normales y en el estudio de anticuer-
pos se detecto la presencia de ANA (titulo1/1280), RNP y anti-
Sm.
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Ingreso en dermatologia dos meses
antes por un cuadro febril con diagnosti-
co de bacteriemia por Staphylococcus
Aureus. En tratamiento con corticoides
a dosis intermedias (en pauta descen-
dente) y antimaldricos. Otros antece-
dentes personales han sido, histerecto-
mia por miomas, osteopenia y es porta-
dora de un marcapasos por bloqueo
auriculo-ventricular.

Acudié a urgencias por cuadro de 1
dia de evolucion con fiebre, cefalea
periorbitaria, vomitos y alteracion del
comportamiento, sin perdida de con-
ciencia ni otros sintomas neuroldgicos.
Tras la exploracion destacaba una
paciente febril, bradipsiquica, con lenti-
tud para realizar 6rdenes simples y cier-
ta rigidez de extremidades. Glasgow 14.
En el examen neuroldgico no presenta-
ba signos alteraciones
motoras, sensitivas, ni afectacion de
pares craneales. La auscultacion cardio-
pulmonar y la exploracién abdominal
no mostraron alteraciones.

En la analitica destacaban los
siguientes resultados: 19.100 leucocitos
con 18.000 neutrofilos; proteina C reac-
tiva 1,19 y un sedimento con presencia
de flora bacteriana.

Su electrocardiograma era normal, a
100 L.p.m y en la radiografia simple de
torax no mostré condensaciones ni infil-
traciones.

Llegado este punto ante un paciente
afecto de LES con fiebre y clinica neu-
rologica se plantea el diagnostico dife-
rencial entre un brote de actividad con
afectacion del sistema nervioso o un
proceso infeccioso.

Para completar el estudio se realiza-
ron hemocultivos y urocultivos, una
TAC craneal y se le practico una pun-
cion lumbar.

Mientras se hallaba en urgencias
pendiente de resultados de pruebas com-
plementarias, la paciente sufre de forma
brusca y progresiva un cuadro de altera-
cién del comportamiento, con agitacion
psicomotriz y empeoramiento del nivel
de conciencia, presentando un Glasgow 9
y signos meningeos a la exploracion, por
lo que se decide su ingreso en unidad de
cuidados intensivos (UCI).

meningeos,

El TAC no presentaba hallazgos sig-
nificativos. El liquido cefalorraquideo
(LCR) era turbio y de aspecto opales-
cente. El resultado de la muestra: leuco-
citos 2640 cels/mm’ (90% segmenta-
dos), proteinas: 376,9 mg/dl, glucosa
9,3 mg/dl y reaccion Pandy ++++.

Con los resultados de la puncion
lumbar se sospecha un meningitis bacte-
riana y se comienza tratamiento intrave-
noso empirico con: ceftriaxona 2gr/12h,
vancomicina 1gr/8h, ampicilina 2gr/4h
y gentamicina 80mg/8h.

La tincion Gram del LCR no presen-
taba flora bacteriana, los antigenos solu-
bles (H. Influenzae B, Streptococcus
grupo B, S.Pneumoniae, N. Meningiti-
dis grupo A, B, C) y la PCR para herpes
fueron negativas, sin embargo el cultivo
aerobio fue positivo, aislandose Listeria
Monocytogenes, también estaba presen-
te en el hemocultivo. De esta forma la
paciente fue diagnosticada de una
meningitis por Listeria Monocytogenes,
y se trat con ampicilina, gentamicina y
vancomicina segiin antibiograma.

La paciente sufre distintas complica-
ciones mientras permanece en la UCI,
entre las que destaca la existencia de una
paralisis facial periférica derecha, asi
como una infeccion respiratoria, catalo-
gada como neumonia nosocomial, que
fue tratada con Meropenem; junto a lo
anterior, presentd una reactivacion de
un herpes peribucal y un muguet oral.
Durante su estancia hospitalaria mantu-
vo tensiones arteriales elevadas, por lo
cual necesitd instauracion de tratamien-
to antihipertensivo (enalapril y carvedi-
lol).

Tras su mejoria clinica y pasado el
estado critico de la paciente se decide su
traslado a planta, a cargo de Reumatolo-
gia donde completa tratamiento antibid-
tico (ampicilina /4 semanas y gentami-
cina/ 2 semanas).

Las pruebas complementarias de
control (analitica, TAC craneal, punciéon
lumbar, hemocultivos y urocultivos) se
encontraban dentro de la normalidad.

Dada la buena evolucion de la
paciente tras completar el tratamiento,
se decide el alta a su domicilio al no
necesitar de cuidados hospitalarios; se
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le mantiene el tratamiento de su enfer-
medad de base. Actualmente, la pacien-
te se encuentra estable.

DISCUSION

La infeccidn, junto con la actividad
lupica (fundamentalmente renal), sigue
siendo causa frecuente de morbilidad y
mortalidad sobre todo en los primeros
5 afios de evolucion de la enferme-
dad.3-4

Los factores que predisponen a la
infeccion en pacientes con LES varian
segun las series y, entre ellos destacan:
la actividad de la enfermedad, definida
por la presencia de nefritis activa, hipo-
complementemia y afectacion multisis-
témica; el tratamiento con corticoides e
inmunosupresores; la
renal; la hospitalizacion reiterada y las
alteraciones en el sistema inmune pro-
vocadas por la misma enfermedad. *

Dentro del espectro de las infeccio-
nes, las mas frecuentes son las de origen
urinario, seguidas de las cutdneas y en
tercer lugar pero de mayor trascenden-
cia clinica, las respiratorias, los cuadros
sépticos, las infecciones del sistema ner-
vioso central y las osteoarticulares. Por
otra parte y debido al uso de tratamien-
tos inmunosupresores en los meses pre-
vios y a la antibioterapia intensa en la
sepsis por Gran negativos, obligan a
pensar en las infecciones oportunistas
por Listeria, Candida, Aspergillus,
Pneumocystis,  Citomegalovirus o
Nocardia.*”*

La Listeria monocytogenes es un
bacilo grampositivo que se adquiere
fundamentalmente por via digestiva a
través de alimentos contaminados. Las
formas clinicas varian desde casos de
toxiinfeccion alimentaria hasta bacterie-
mias primarias y meningitis en los
pacientes inmunodeprimidos. Repre-
senta la tercera causa de meningitis bac-
teriana después de neumococo y menin-
gococo. El prondstico depende de la
enfermedad de base del paciente, siendo
la mortalidad en algunas series del 33%
cuando hay algun tipo de inmunosupre-
sion.’

La afectacion del sistema nervioso
central (SNC) en un paciente con LES

insuficiencia
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puede plantear un diagnostico diferen-
cial dificil. Las manifestaciones neuro-
logicas pueden ser debidas a una afecta-
cién primaria, secundaria a la enferme-
dad reumatologica o a una infeccion del
SNC. No suele haber signos ni sintomas
especificos y los hallazgos de laborato-
rio y técnicas de imagen a menudo no
son concluyentes."

La fiebre en estos pacientes también
obliga a tener en cuenta dos opciones
basicas de diagnostico: la infeccion o la
actividad de la enfermedad. A veces esto
se complica debido al cambio de sinto-
matologia que experimentan algunas
infecciones al afectar a pacientes inmu-
nodeprimidos, hecho que dificulta aun
mas el diagnostico. Por todo ello se
requiere una especial atencion en la his-
toria clinica y la exploracion fisica. En
ocasiones es necesario realizar diferen-
tes y numerosas pruebas complementa-
rias (TAC, RM, puncion lumbar y sero-
logias) para llegar a un diagnostico defi-
nitivo. Antes de realizar pruebas com-
plementarias mas agresivas puede ser-
virnos de ayuda la presencia de leucoci-
tosis en el hemograma y el aumento de
la PCR que orientan a un cuadro de etio-
logia infecciosa. Sin embargo la eleva-
cion de la VSG suele relacionarse con la
actividad de la enfermedad." Ultima-
mente se ha dado importancia a la pro-
calcitonina? como marcador precoz de
infeccion bacteriana.

Por tanto en pacientes con LES y en
general con cualquier otra enfermedad
del tejido conectivo, que desarrollan
sindrome meningeo, hay que hacer des-

pistaje precoz de Listeria®. Se reco-
mienda realizar un tratamiento empirico
mientras se confirma la sospecha del
diagnostico ya que el retraso en el trata-
miento puede tener consecuencias irre-
parables.
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— [ RESUMEN )

Presentamos el caso de una mujer de 42 afos que acude a urgencias por lesiones cuténeas,
fundamentalmente en miembros superiores, acompaiiado de sindrome febril y artralgias en
mufiecas, codos y rodillas. Como antecedente nos refiere haber sufrido un arafiazo de su gata,
seis dias antes de comenzar la sintomatologia. En la analitica destacaba una leucocitosis con
neutrofilia, y en la anatomia patoldgica de la biopsia cutdnea se evidencia la existencia de un
infiltrado dérmico de predominio neutrofilico sin vasculitis leucocitoclastica, compatible con
una “dermatosis neutrofilica febril aguda” o sindrome de Sweet, con una muy buena respues-

ta a tratamiento corticoideo.

Palabras clave: Sindrome de Sweet, arafiazo de gato.

INTRODUCCION

El sindrome de Sweet (SD) fue descrito
por primera vez por el Dr. Robert Dou-
glas Sweet en 1964 en la “British Jour-
nal of Dermatology”, como una derma-
tosis neutrofilica febril aguda'. Es una
enfermedad sistémica de etiologia des-
conocida, que se caracteriza por produ-
cir placas o nodulos dolorosos y calien-
tes, fiebre, leucocitosis, un infiltrado
neutrofilico dérmico difuso y por la
rapida resolucion de los sintomas y de
las lesiones con glucocorticoides®. El
SD puede afectar a todas las razas y pre-
sentarse a cualquier edad; sin embargo,
se observa con mas frecuencia entre la
tercera y sexta década de la vida. Esta
enfermedad afecta mas a las mujeres,
pero no se ha observado predominio de
sexo en la poblacion infantil ni en el SD
cuando se asocia a neoplasia’.

CASO CLIiNICO

Mujer de 42 afios, caucésica, ingresa-

da desde urgencias a cargo de reumato-
logia por sospecha de vasculitis.

Entre los antecedentes personales des-
tacaban: alergia a cloranfenicol y tetraci-
clinas, hipertension arterial, hipercoles-
terolemia, tiroiditis de Hashimoto, asma
extrinseco, intolerancia a la lactosa y
menopausia quirdrgica. En tratamiento
domiciliario con: broncodilatadores en
crisis de asma, hormona tiroidea y enala-
pril/hidroclorotiazida. Convive con una
gata como animal doméstico.

La clinica comienza una semana
antes del ingreso con la aparicion de dos
o tres lesiones puntiformes, violaceas,
sobreelevadas y no pruriginosas que
fueron extendiéndose en numero y
tamafio en ambos antebrazos, con pre-
dominio en el antebrazo izquierdo
(Figura 1), junto con la aparicion de
lesiones induradas violaceas en rodillas.
Se acompaiiaba de fiebre de hasta 38°C,
artralgias de ritmo inflamatorio y locali-
zacion variable, sobre todo en muiiecas,
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codos y rodillas. La paciente refiere
haber sido arafiada por su gata seis dias
antes de la aparicion de las primeras
lesiones cutaneas.

A la exploracion fisica la paciente
estaba consciente, orientada, colaborado-
ra, con regular estado general, normohi-
dratada y perfundida, cifras de tension
arterial : 110/70, saturacion de oxigeno
98% sin Fi02, afebril, con sobrepeso. No
se palpaban adenopatias axilares, latero-
cervicales, inguinales, ni supraclavicula-
res. La auscultacion cardio-respiratoria
era ritmica, sin soplos a 70 Ipm, murmu-
llo vesicular conservado, sibilantes espi-
ratorios aislados. Abdomen: blando,
depresible, no doloroso a la palpacion, no
masas ni organomegalias, con ruidos
abdominales presentes. A nivel de miem-
bros inferiores no presentaba edemas, ni
signos de trombosis venosa profunda,
los pulsos pedios estaban presentes y
eran simétricos. En aparato locomotor
presentaba molestias a la palpaciony a la
movilizacién de mufiecas, codos y rodi-
llas sin signos de flogosis. Piel y faneras:
lesiones violaceas sobreelevadas de 0,5 a
3 cm de diametro mayor a nivel de ante-
brazos, lesiones induradas violaceas en
rodillas y tres lesiones rosdceas con
punto de fluctuacién en el centro , en
dorso de mano derecha.

La analitica evidencio leucocitosis
con neutrofilia y eosinofilia, VSG 82
mm/h, PCR 7.62 mg/dl (VN < 1 mg/dl),
fibrindgeno de 547 mg/dl, TSH 0.08
mU/L, no habia alteraciones en la bio-
quimica, coagulacion ni sedimento de
orina. Los marcadores tumorales, los
ANA, ENA, anticardiolipinas, anticoa-
gulante lupico y ANCA fueron negati-
vos. LA prueba de mantoux fue negati-
va. El estudio serologico para virus de
la hepatitis B y C, virus herpes simple,
salmonella, yersinia, francisella,
chlamydia, brucela, rickettsia, sifilis,
VIH y anaplasma, resultaron negativas,
sin embargo la serologia de bartonella
henselae fue positiva a titulo 1/1024.

El estudio radioloégico de torax,
manos, codos y rodillas fue normal.
ECG: ritmo sinusal sin alteraciones del
ST ni de la repolarizacion.

Se realizo interconsulta al servicio de
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Lesiones puntiformes, violaceas, sobreele-
vadas, no pruriginosas en antebrazo.

Estudio anatomo-patologico lesional,
con lesiones de sindrome de Sweet, en el
que se observan infiltrado neutrofilico
perivascular, sin signos de vasculitis.

A

dermatologia quien realizd una biopsia
cutanea (Figura 2) que fue informada
como Sindrome de Sweet.

Dada la sospecha de vasculitis se ini-
ci6 tratamiento con esteroides a dosis de
Img/kg de peso/dia de prednisona por el
servicio de urgencias, mejorando paula-
tinamente hasta desaparecer las lesiones
cutaneas y las artralgias, y normalizan-
dose los reactantes de fase aguda, una
vez recibida la serologia, se realiz6 una
interconsulta al servicio de infecciosas,
quién indicé asociar al tratamiento doxi-
ciclina a dosis de 100 mg cada 12 horas
durante 10 dias. Se ha ido reduciendo la
dosis de esteroides a razén de 10
mg/semana de prednisona por consulta
sin reagudizacion del cuadro.

DISCUSION
E1 SD se puede dividir en cuatro grupos
(2):

1. Clasico o idiopatico: corresponde
a la mayoria de los casos, afecta gene-
ralmente a mujeres de edad media con
antecedentes de infeccion gastrointesti-
nal o de las vias respiratorias altas.

2. Asociado a procesos inflamato-
rios, infecciosos o enfermedades
autoinmunes.

3. Paraneoplasico: las neoplasias
hematologicas constituyen el 85% de
los casos, siendo las mas frecuentes la
leucemia mieloide aguda y los linfo-
mas.

4. Asociado a farmacos.

Como manifestaciones clinicas mas
importantes se describen**:

- Manifestaciones cutaneas: consis-
ten en papulas, placas o nédulos doloro-
sos y calientes, indurados, eritematosos
y violaceos; afecta con mayor frecuen-
cia a las extremidades superiores, la
cabeza, el cuello, y la porcion superior
del tronco.

- Manifestaciones extracutaneas: fie-
bre, sindrome pseudogripal, afectacion
ocular (conjuntivitis, epiescleritis e iri-
dociclitis), artralgias, mialgias y afecta-
cién de organos internos como el pul-
mon (infiltrados intersticiales bilatera-
les difusos, bronquiolitis obliterante,
derrame pleural y neumonia), rifion
(insuficiencia renal aguda), higado
(hepatitis autoinmune), pancreas y siste-
ma nervioso central (encefalitis).

Los hallazgos de laboratorio® en el
SD no son especificos: elevacion de la
velocidad de sedimentacion globular y
proteina C reactiva, leucocitosis con
neutrofilia en mas del 70% de los casos.

A la hora de realizar el diagnostico
del SD se distingue entre criterios mayo-
res y criterios menores de diagndstico®.

Los criterios mayores son:

1. Inicio brusco de placas o nddulos
eritematosos dolorosos.

2. Infiltrado de predominio neutrofi-
lico en dermis sin vasculitis leucocito-
clastica.

Los criterios menores son:

1. Fiebre de mas de 38°C.
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2. Asociacion con una enfermedad
hematologica o visceral maligna, enfer-
medad inflamatoria, embarazo, antece-
dente de un proceso infeccioso respira-
torio superior o gastrointestinal, aplica-
cion reciente de vacuna.

3. Velocidad de sedimentacion glo-
bular superior a 20, proteina C reactiva
positiva, leucocitosis con neutrofilia.

4. Buena respuesta al tratamiento con
corticoides sistémicos.

Para el diagndstico del SD es necesa-
ria la presencia de dos criterios mayores
y de al menos dos criterios menores. En
el diagnostico diferencial se debe incluir
el: eritema multiforme, eritema nudoso,
eritema elevatum diutinum, vasculitis
leucocitoclasticas, penfigoide ampollo-
so, pioderma gangrenoso e hidroadeni-
tis neutrofilica ecrina.

El tratamiento de eleccion es la pred-
nisona, habitualmente se inicia el trata-
miento con una dosis de 40 mg/dia
durante una semana, seguido de 30
mg/dia la segunda semana, 20 mg/dia la
tercera semana y 10 mg/dia durante una
o dos semanas mas. Aunque el SD res-
ponde con rapidez a los corticoides,
tiende a la recurrencia en un 25% de los
casos. Algunos de los medicamentos
que se han utilizado para disminuir la
terapia con corticoides orales son: col-
chicina’, yoduro potasico, antiinflama-
torios no esteroideos®, dapsona, ciclos-
porina y ciclofosfamida’.

Referente a la enfermedad por arafa-
zo de gato, es una infeccion causada por
Bartonella henselae y caracterizada
por linfadenitis regional y formacion de
un papula en la zona del aranazo de
gato, que aparece habitualmente a los 3-
10 dias del arafiazo. Suelen acompafiar a
la linfadenopatia: fiebre, malestar gene-
ral, cefalea y anorexia', y como mani-
festaciones inusuales se encuentran: el
sindrome oculoglandular de Parinaud®,
anomalias neuroldgicas® y enfermedad
granulomatosa hepatica'. El diagndsti-
co se puede confirmar por la presencia
de anticuerpos contra B. henselae. El
tratamiento consiste en eritromicina,
500 mg cada 6 horas, o doxiciclina, 100
mg cada 12 horas, la azitromicina es un
equivalente apropiado.
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En nuestro caso, tanto la clinica como
la anatomia patologica demostro el diag-
néstico de SD, con muy buena respuesta
al tratamiento corticoideo. Dado el ante-
cedente que nos referia la paciente de
haber sufrido arafiazos por parte de su
gato, se le solicitaron las serologias opor-
tunas, llegando al diagnodstico de enfer-
medad por araiiazo de gato. La aparicion
del SD secundario a la sensibilizacion
por bartonella no es un hecho frecuente,
pero si esta descrito en la literatura', por
lo que nos parece interesante la presenta-
cidn de este caso por la rareza del mismo,
y para que se tenga en cuenta como posi-
ble causa de SD.
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Reaccion de fototoxicidad por naproxeno

Ivorra J, Mufoz S, Chalmeta I, Senabre JM, Valls E, Fernandez-Llanio N, Alegre JJ,
Beltran E,Roman JA. Seccion Reumatologia. Hospital Universitario Dr. Peset. Valencia

Reaccion de fototoxi-
cidad por naproxeno.
Eritema facial (fig.
1A) y dorso de manos
(Fig. 1B). Es tipico
que respete las zonas
por debajo de mejillas
y nariz.

FIGURA 1A

FIIGURA 1B ]

Osteonecrosis
aséptica
de hombro

Fibrosis pulmonar

Belmonte M. Seccion Reumatologia. Hospital General de Castellon.

Martin R, Rosas J, Santos G. Seccion
Reumatologia. Hospital Marina
Baixa. Villajoyosa. Alicante.

Paciente con fibrosis pulmonar
(Fig. 2A) y acropaquias (Fig.2B).

Edemas: imagen
en ecografia

Rosas J, Martin R, Santos G. Sec-
cién Reumatologia. Hospital Marina
Baixa. Villajoyosa. Alicante.

Ecografia en escala de grises de
miembro inferior con imagen carac-

teristica de edema del tejido celular
subcutaneo.

Radiografia AP de hombro, con oste-
onecrosis de cabeza humeral.

133



ACTUALIDAD CIENTIFICA | BTG EE

(Esta indicado el uso de aspirina
durante el embarazo en pacientes
con Lupus Eritematoso Sistémico
sin Sindrome antifosfolipido?

ALVAREZ DE CIENFUEGOS A*, TEVAR MI*, GALICIA S**
*Seccion de Reumatologia. Hospital Vega Baja. Orihuela. Alicante
**Servicio de Urgencias. Hospital Reina Sofia. Murcia

Correspondencia: Antonio Alvarez de Cienfuegos Rodriguez - Reumatologia CPE
Orihuela - Avda. Teodomiro 22 - 03300 Orihuela - Alicante

> aalvarezdc@supercable.cs

INTRODUCCION

El lupus eritematoso sistémico (LES) es
una enfermedad diseminada autoinmu-
nitaria cronica que afecta a mujeres en
edad de procrear. Su rasgo caracteristico
inmunologico es la presencia de anti-
cuerpos séricos contra una serie de anti-
genos nucleares, como anticuerpo anti-
nuclear (ANA), anticuerpos contra
ADN de doble cadena (ADNdc), Smith
(Sm), ribonucleoproteina (RNP), SS-
A/Ro y SS-B/La, asi como anticuerpos
anticardiolipina (ACL) y glucoproteina
P2 T (GPI) y anticoagulante lupico
(LAC).

La presentacion clinica del LES varia
desde sintomas inespecificos leves de
fatiga, cefalea, fotosensibilidad, aftas
bucales, artralgias/artritis y exantema, a
una afectacion potencialmente mortal
de d6rganos fundamentales con enferme-
dad pulmonar, neuropsiquiatrica y
renal. Algunas pacientes tienen mani-
festaciones de sindrome de anticuerpos
antifosfolipidos (APLA), con episodios
tromboticos arteriales y venosos y
muerte fetal recurrente.

Aunque la causa del LES sigue sien-
do desconocida, numerosos estudios
recientes han esclarecido los aspectos
inmunologicos basicos relacionados
con su patogenia. Un elemento crucial
en el inicio de una exacerbacion lupica
parece ser una respuesta inmunitaria
innata a inmunocomplejos que contie-
nen ADN. Tal respuesta esta mediada
por la produccién de IFN-o y un despla-

zamiento al predominio de las citocinas
Th2, en particular la IL-10.

El embarazo normal también se
caracteriza por un desplazamiento de
este tipo, que es una consecuencia fisio-
logica de la induccion, por las hormonas
sexuales, de tolerancia inmunitaria
materna al feto. Por consiguiente, en las
pacientes afectadas por una enfermedad
autoinmunitaria subyacente mediada
por las citocinas Th2, como el LES, la
gestacion puede exacerbar su enferme-
dad'.

La aparicion de complicaciones feta-
les en las gestaciones de pacientes con
LES es superior a la observada en la
poblacién general, un hecho que se ha
relacionado con la enfermedad renal
materna, las historias previas de pérdi-
das fetales o la presencia de anticuerpos
antifosfolipidicos. Se ha observado una
mayor incidencia de pérdidas fetales,
retraso en el crecimiento intrauterino y
prematuridad.

El tratamiento de la gestante con LES
debe ser individualizado en cada caso.
Idealmente, el embarazo debera planifi-
carse en una época de inactividad de la
enfermedad, ya que es bien sabido que
los embarazos en mujeres en las que el
LES lleva por lo menos seis meses de
inactividad tiene un curso mas favora-
ble*.

PREGUNTA
(Existen evidencias para indicar el trata-
miento profilactico de posibles compli-
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caciones obstétricas con acido acetil
salicilico en pacientes con lupus emba-
razadas sin sindrome antifosfolipido
asociado?

ESTRATEGIA

Se realizaron busquedas sistematicas en
la biblioteca Cochrane plus y en la base
de datos MEDLINE, utilizando combi-
naciones de las palabras clave: “lupus”
and “pregnancy” and “aspirin”.

RESULTADOS

En nuestra busqueda no hemos encon-
trado ni un solo estudio en el que se
incluyan solamente pacientes embara-
zadas con LES sin sindrome antifosfoli-
pido y el uso de aspirina de forma profi-
lactica para prevenir posibles complica-
ciones obstétricas.

Hemos encontrado un estudio pros-
pectivo, en el cual se incluyen pacientes
embarazadas con LES con y sin sindro-
me antifosfolipido, pues la mayoria de
articulos publicados estudian el uso de
aspirina en pacientes embarazadas con
LES y sindrome antifosfolipido asocia-
do, o el uso de aspirina de forma profi-
lactica para prevenir la preeclamsia.
Pero nosotros, cifiéndonos estrictamente
a la pregunta vamos a resumir el estudio
llevado a cabo por Kaaja y cols.

Se trata de un estudio randomizado
controlado con placebo cuyo objetivo
fue estudiar los cambios en la produc-
cion de  prostaciclina/tromboxano
durante el embarazo en pacientes con
LES y controles sanos y el posible bene-
ficio de utilizar dosis bajas de aspirina.
Se determinaron en orina los metaboli-
tos de la prostaciclina y del tromboxano.
El estudio incluia 14 mujeres embaraza-
das con LES, 6 de las cuales tenian anti-
cuerpos antifosfolipido. Las pacientes
fueron randomizadas para recibir 50 mg
de aspirina diaria (6 mujeres) o placebo
(8 mujeres). Nueve mujeres embaraza-
das sanas hicieron de controles. La pro-
duccion de prostaciclina fue normal al
principio del embarazo en mujeres con
LES pero se redujo al final del embara-
zo en aquellas mujeres sin anticuerpos
antifosfolipido. La produccion de trom-
boxano se incrementd en los pacientes
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con LES comparado con los controles, y
este incremento fue mayor en aquellas
pacientes que presentaban anticuerpos
antifosfolipido. La aspirina elimina el
incremento de tromboxano sin afectar la
produccion de prostaciclina’.

CONCLUSIONES
En base a la revision de la literatura, no
hay datos para poder responder adecua-
damente a la pregunta formulada. En el
unico estudio que hemos podido anali-
zar se ve que en pacientes con LES sin
anticuerpos antifosfolipido se incre-
menta la produccion de tromboxano,
pero no sabemos si ese incremento seria
suficiente como para incrementar de
forma significativa las complicaciones
obstétricas, como asi ocurre en pacien-
tes con anticuerpos antifosfolipidos.

Sin embargo hay que tener en cuenta

SR

que la preeclampsia es mas frecuente en
las pacientes con LES que en las muje-
res sanas**® y que el tratamiento con
acido acetil salicilico a dosis bajas de
forma profilactica parece reducir el ries-
go de preeclampsia®, aunque son nece-
sarios estudios mas especificos para
poder contestar la pregunta.
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INTRODUCCION

Los farmacos anti-TNF alfa estan plena-
mente implantados dentro de la reuma-
tologia como tratamiento de la artritis
reumatoide, las artritis psoridsicas o las
espondiloartropatias, entre otras conec-
tivopatias, por haber demostrado ser
altamente beneficiosos para la mayoria
de pacientes refractarios a los clasicos
tratamientos con farmacos inductores
de remision. Su uso, sin embargo, con-
lleva la deteccion en el suero de muchos
de estos pacientes de autoanticuerpos,
tales como los antinucleares (ANA) o
los anti-DNAds, pero también de los

anticardiolipina, ANCA, antitiroideos y
AMA'2,

En el caso del infliximab, los ensa-
yos clinicos revelan que induce el des-
arrollo de ANA y anti-DNA en el 60-
86% y 13-57% respectivamente de
pacientes diagnosticados de artritis reu-
matoide®* mientras que en espondiloar-
tropatias, la prevalencia de ANA varia
entre 11,4 y 19%°.Los porcentajes des-
critos para el etanercept y el adalimu-
mab son inferiores’.

En la patogenia de este fendmeno se
ha involucrado la activacion de las célu-
las B, las alteraciones de la apoptosis y
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el incremento de la exposicion de anti-
genos del nucleo al sistema inmune.

A pesar de todo, las implicaciones
clinicas y bioldgicas de este fenomeno
siguen sin estar completamente diluci-
dadas.

ESTRATEGIA
Para conocer la actitud que debemos
seguir ante un paciente tratado con
alguno de estos farmacos cuando
observemos la positividad de los anti-
cuerpos antinucleares o anti-DNA rea-
lizamos una busqueda bibliografica
cruzando los términos anti-TNF vy
ANA e Infliximab, Etanercept o Adali-
mumab y ANA en las siguientes biblio-
tecas médicas: Biblioteca Cochrane
Plus, PUBMED, PROQUEST Medical
Library y EBSCO Biomedical Refe-
rence Collection (seleccionando las
bases de datos Medline y Biomedical
Reference Collection). Se han escogido
aquellos ensayos clinicos o revisiones
que estaban relacionados con enferme-
dades reumaticas y escritos en espaiiol
o inglés:

1- Biblioteca Cochrane Plus: No
obtuvimos ningun resultado

2- PUBMED: Encontramos siete
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ensayos clinicos de los cuales sdlo cinco
hacian referencia a problemas reumati-
cos®™1% y cinco revisiones, de las que
finalmente s6lo dos servian para res-
ponder a nuestra pregunta'’-?

3- PROQUEST Medical Library:
Donde seleccionamos tres articulos®*"?

4- EBSCO Biomedical Reference
Collection: Donde aparecieron otros
tres articulos utiles'*'>'®

RESULTADOS

En la practica clinica habitual, en
pacientes tratados con anti-TNF alfa
puede detectarse “de novo” la presencia
de ANA y anti-DNA, especialmente
durante el primer afio tras su introduc-
cion. La positivizacion parece mas fre-
cuente en los tratados con Infliximab
—sin que se aprecien diferencias signifi-
cativas si lo hacen en monoterapia o en
combinacién con metotrexato''’—, que
con etanercept o adalimumab, siendo en
este ultimo la proporcién inferior a los
otros anti-TNF'**'". Asimismo, aunque
su presencia es independiente de la
enfermedad de base, son mas frecuentes
en pacientes tratados por Artritis Reu-
matoide que por Espondiloartropatia,
estando también descritos en otras
conectivopatias'’. Tampoco es un efecto
de clase puro de estos farmacos. Los
isotipos de anti-DNAds que se detectan
son casi exclusivamente IgM o
IgM/IgA, los cuales desaparecen al inte-
rrumpir el tratamiento. Tampoco se sue-
len observar anticuerpos anti-histona ni
otros hallazgos seroldgicos o clinicos
relevantes de un lupus>**".

La proporcion de pacientes que des-
arrollan un lupus-like pese a la presen-
cia de ANA y/o anti-DNA es muy baja
(inferior al 0.6%), y las manifestaciones
clinicas cesan al interrumpir la terapia’.

CONCLUSIONES

En respuesta a la pregunta formulada,
podemos afirmar que la posibilidad de
que un paciente que este siendo tratado
con un anti-TNF y al que le detectamos
unos ANA/anti-DNA positivos, inexis-
tentes previamente, presente manifesta-
ciones clinicas sugestivas de lupus indu-
cido es muy escasa y, en cualquier caso,

no debe suponer una limitacion en nues-
tra practica clinica. También podemos
decir, que en ausencia de clinica carac-
teristica de lupus eritematoso sistémico,
no existe indicacion para realizar el
escrining de anticuepos ANA y Anti-
DNA a estos pacientes
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INTRODUCCION

El primer conocimiento que se tiene de
los antipaludicos (AP) data del siglo
XVII, cuando la condesa de Chinchdon
enfermé de malaria y fue tratada con
unos polvos de la corteza del quino utili-
zados por los indios peruanos desde la
antigiiedad. Pasaron 2 siglos hasta que
se descubri6 su utilidad como farmaco
antirreumatico. En Espaiia estan comer-
cializadas la cloroquina (CQ) y la hidro-
xicloroquina (HCQ), que quimicamente
son 4-aminoquinoleinas, y solo se dife-
rencian en la sustitucion de un grupo
etilo por un hidroxilo. Esta formulacion
no resta eficacia y confiere menos toxi-
cidad ala HCQ'.

La caracteristica mas importante de
estos compuestos es su deposito en los
tejidos en forma de vesiculas, desde
donde ejercen su accion tanto toxica
como terapéutica y donde pueden per-
manecer hasta 5 afios. La maxima con-
centracion se observa en los tejidos
ricos en melanina, como la piel y la reti-
na. Aunque se han descrito gran varie-
dad de efectos adversos, los AP han
mostrado un buen perfil de seguridad
cuando se han comparado con otros far-
macos de segunda linea’. Los mas fre-
cuentes y, afortunadamente menos gra-
ves, son gastrointestinales (10%) y
cutaneos (3%). La toxicidad mas grave
es la que afecta a la retina y a la unioén
neuromuscular. Es aconsejable vigilar a
los pacientes con situacion de potencial
excitabilidad como trastornos bipolares,
epilépticos o en tratamiento con excitan-
tes, pues debido a la accion estimulante

de la corteza cerebral, los AP pueden
ocasionar brotes psicéticos y convulsio-
nes en este tipo de enfermos . Otros
acontecimientos mas raros son las dis-
crasias sanguineas con CQ en pacientes
con déficit de glucosa-6-fosfato-deshi-
drogenasa y deterioro de la funcion
renal'.

PREGUNTA

1. {Son seguros los antipaludicos cuan-
do se utilizan en pacientes con conecti-
vopatias?

2. ;Qué riesgo conlleva la adminis-
tracion de estos fArmacos en este grupo
de pacientes?

Revisaremos, ademas, si es seguro
utilizarlos durante el periodo gestacio-
nal y la lactancia.

ESTRATEGIA DE BUSQUEDA
Se realizaron busquedas en Pubmed y
en la Base de Datos Cochrane de Revi-
siones Sistematicas (Cochrane Database
of Systematic Reviews -CDSR) de la
Biblioteca Cochrane Plus, utilizando las
combinaciones de las palabras toxicity,
hydroxychloroquine, chloroquine, preg-
nancy, ocular, miopaty, cardiopathy, con
restriccion de los estudios a humanos.
Se obtuvieron 4 ensayos clinicos en
gestantes con LES, 1 estudio porspecti-
vo disefiado especificamente para reti-
nopatia en pacientes con HQ y 1 en mio-
toxicidad. Hemos encontrado, funda-
mentalmente, un numero limitado de
casos clinicos y revisiones retrospecti-
vas de series pequeias que resumiremos
a continuacion.
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RESULTADOS

1. Gestacién y lactancia

Hay cierta polémica acerca de la utiliza-
cion de los AP en el embarazo puesto
que son farmacos que atraviesan la
barrera placentaria, y en estudios ani-
males se depositan en los tejidos pig-
mentarios como la retina*. En humanos,
hay poca evidencia de teratogenicidad’
de la CQ y ninguna con HCQ. Los ensa-
yos clinicos llevados a cabo en gestantes
con LES y AR son limitados; s6lo en 3
de ellos existe una rama placebo®"*.
Hemos encontrado ademas, revisiones
de pequefias series de pacientes”'*''?
que tomaron HQ durante la gestacion
Los 7 estudios suman un total de 295
embarazos y ninguno muestra teratoge-
nicidad, ni riesgo para el embarazo.

En cuanto a la opinion de los exper-
tos, una encuesta realizada a 78 expertos
en lupus y embarazo, puso de manifies-
to que el 63% de los especialistas man-
tenia la HCQ durante el embarazo a
veces o siempre”.

2.Toxicidad ocular
Las manifestaciones oculares produci-
das por los AP son de 3 tipos.

La primera en aparecer son los defec-
tos visuales de acomodacion, que son
reversibles, por lo que es importante su
deteccidn precoz.

Los depositos corneales aparecen en
un 90% con la CQ y so6lo en un 5% con
la HCQ, son asintomaticos o producen
ciertos halos luminosos; aunque no tie-
nen una relacion directa con la toxicidad
retiniana; cuando son muy abundantes
pueden alertar acerca de la necesidad de
una vigilancia mas estrecha. Son rever-
sibles al suspender el farmaco.

La retinopatia por deposito del far-
maco en los tejidos pigmentarios reti-
nianos produce defectos visuales perifé-
ricos al principio, y posteriormente cen-
trales que pueden llegar a ocasionar
ceguera permanente. Se calcula que la
incidencia es del 10% de los pacientes
con CQ y el 3-4% con HCQ, si no reali-
zan controles oftalmoldgicos periodi-
cos. Las lesiones iniciales pueden verse
en el fondo de ojo, pero interesa diag-
nosticarlas precozmente mediante la
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campimetria para evitar su progresion.
Cuando aparece la imagen de ojo de
buey son irreversibles, progresando a la
degeneracion del epitelio pigmentario
con resultado de ceguera.

Sélo hemos encontrado un estudio
disefiado de forma prospectiva, pero sin
brazo control, en una cohorte de 256
pacientes con AR y LES en tratamiento
con HQ; se les efectud un seguimiento
cada 6 meses durante 10 afios y luego
anualmente. Ninguno de los pacientes
desarroll6 retinopatia en los primeros 6
afios. S6lo dos pacientes desarrollaron
maculopatia a los 8 y 6.5 afos de trata-
miento.

La Academia Americana de Oftal-
mologia (AAO) revisé en el afio 2000 la
incidencia de toxicidad por CQ y HCQ
publicada en la bibliografia médica, y
observo solo 20 casos de retinopatia
entre 1 millon de individuos que estaban
usando estos farmacos a las dosis acon-
sejadas (6,5 mg/kg/dia para la HCQ y 4
mg/kg/dia para la CQ) y por un tiempo
menor de 5 afios; por lo tanto, la toxici-
dad es infrecuente si se cumplen las nor-
mas de dosis y tiempo de exposicion'.
La vigilancia segun la AAO requiere el
estudio inicial de la agudeza visual,
exploraciéon corneal con lampara de
hendidura y fondo de ojo con la pupila
dilatada, campimetria y test de color. Si
el paciente presenta un defecto retiniano
previo, puede ser optativo efectuar otros
estudios electrofisiologicos. Se estable-
ce que el riesgo viene definido por la
dosis, los afios de tratamiento, el habito
constitucional, la edad y la funcién
hepatorrenal.

3. Miotoxicidad por antipaludicos
Se trata de una miopatia vacuolar por
depdsito del farmaco dentro de las
vacuolas de la miofibrilla en el mtsculo
estriado. Se asociamas alaCQ queala
HCQ, pero esta descrita con ambas. El
desarrollo de este efecto adverso esta
relacionado con factores de riesgo como
la edad, la dosis, el tiempo de exposicion
y la funcion hepatorrenal.

Puede producir 2 cuadros clinicos
potencialmente graves: la cardiomiopa-
tia y la neuromiopatia.

Cardiomiopatia

El cuadro clinico mas grave es la car-
diomiopatia descrita tanto en intoxica-
ciones agudas como con el consumo
crénico'”*® de estos antipaludicos. Los 3
primeros casos de BAVC en pacientes
adultos con LES fueron publicados en
1965 y desde entonces son varios los
casos?' %% de insuficiencia cardiaca,
miocardiopatia restrictiva o bloqueo
auriculoventricular completo (BAVC)
que se han relacionado con el consumo
de estos farmacos.

En general, el BAVC aparece tras peri-
odos de tratamientos muy prolongados
de AP (entre 2 y 30 afios) y con dosis acu-
muladas muy elevadas (100-5000 g)>*.
No obstante, se han comunicado casos en
los que el BAVC se desarroll6 después de
tratamientos extremadamente cortos,
como en el paciente de Comin-Colet”, en
el que el trastorno de conduccion se des-
arroll6 una semana después de iniciado el
tratamiento con APS.

La literatura®* indica que la cardioto-
xicidad por antipalidicos puede ser de
particular importancia en pacientes con
LES puesto que presentan un riesgo
aumentado de cardiopatia y arterioscle-
rosis acelerada. La biopsia endomiocar-
dica®” muestra una constelacion de
hallazgos, que afectan preferentemente
al septum (lo que justificaria la frecuen-
cia de trastornos de la conduccion) entre
los que se incluyen la miopatia vacuolar,
cuerpos mieloides y cuerpos curvilineos.

Sanchez Roman® y cols han publica-
do la serie mas extensa de pacientes con
LES y BAVC, todos ellos en tratamiento
con CQ una media de 110 meses (limites
5-216 meses); 3 pacientes desarrollaron
insuficiencia cardiaca (miocardiopatia
dilatada en 2 y restrictiva en 1); en 2 se
asociaron rasgos de miopatia (elevacion
de enzimas musculares junto con patrén
electromiografico compatible en una de
ellas) de caracter subclinico, con balance
muscular normal (no se practico biopsia
muscular); una paciente desarroll6 una
maculopatia bilateral por CQ.

Neuromiopatia

Un estudio prospectivo’ llevado a
cabo en 119 pacientes (50% con artritis
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reumatoide) concluye que la prevalencia
de neuromiopatia es mas alta de lo que
se cree. La determinacion periddica de
enzimas musculares (CPK, LDH y aldo-
lasa) puede ser un buen método de scre-
ening. De hecho, en este grupo de
pacientes, el 18% tuvo elevacion de
enzimas musculares tras 6 meses de ini-
ciado el tratamiento. Si se observa una
elevacion persistente de enzimas mus-
culares es aconsejable efectuar un estu-
dio electromiografico para descartar
miopatia subyacente.

CONCLUSIONES

1. Aunque se considera a los AP far-
macos con un perfil de seguridad bueno
no estan exentos de efectos secundarios,
algunos de ellos graves y potencialmen-
te letales.

2. Los resultados de ensayos clinicos
y pequeiias series apoyan la seguridad
de HQ durante la gestacion y la lactan-
cia.

3. Las revisiones de series de pacien-
tes y el pequefio nimero de casos comu-
nicados de retinopatia permiten estable-
cer que la toxicidad ocular es infrecuen-
te si se cumplen las normas de dosis y
tiempo de exposicion.

4. Los trastornos de conduccién AV
parecen mas frecuentes en pacientes con
LES, por lo que es recomendable la rea-
lizaciéon de un ECG previo al inicio del
tratamiento que permita detectar posi-
bles alteraciones de la conduccion, en
cuyo caso se desaconseja el tratamiento.
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sus 76 afios y después de
haber puesto la primera pie-
dra —y algunas mads- en la

Reumatologia de la Comunidad
Valenciana, el doctor Daniel Monta-
ner Agusti asegura que la especiali-
dad esta viviendo los mejores afios.
Asi lo asegura el que fuera primer
presidente de la Sociedad Valenciana
de Reumatologia (SVC), quien creo la
primera escuela de reumatologia en
esta Comunidad y una de las prime-
ras del pais.

No es facil resumir en unas pocas
lineas tantos afios, aunque lo intenta.
Dice que no pensé que pudiera ser otra
cosa que médico, y ademas reumatolo-
go. Hizo la especialidad en Barcelona,
en el Centro Nacional contra las enfer-
medades reumaticas, que dirigia el pro-
fesor Barcelo Torrent, que llego a ser el
primer presidente de la SER, a quien
siempre consider6 su maestro, “y de
muchos reumato6logos”.

En su tierra natal, en Paterna (Valen-
cia), trabajd ya a principios de los 60, en
el hospital Clinico. Alli fue “médico
interno de la catedra médica de patolo-
gia A, y jefe de clases practicas, como
asi se llamaba entonces”.
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“Estamos viviendo
los anos dorados de
la especialidad”

DANIEL MONTANER AGUSTI, PRIMER PRESIDENTE DE LA SOCIEDAD VALENCIANA
DE REUMATOLOGIA

Entrevista realizada por Carmen Salvador Lopez

Quienes creyeron en esto de la Reu-
matologia fueron los hermanos del hos-
pital de San Juan de Dios de Valencia
—ahora llamado hospital Valencia al
Mar- y por ello le pidieron al doctor
Montaner que creara una consulta. “En
aquellos afios era una gran novedad, una
especialidad muy moderna”,

Hasta ese momento el hospital habia
acogido sobre todo a nifios con enferme-
dades cromicas, “con poliomielitis,
tuberculosis... que afortunadamente
fueron desapareciendo. Pensaron que
una consulta de reumatologia era una
buena manera de seguir ayudando a la
Comunidad”. Y asi fue como el doctor
Montaner estuvo al frente de esta con-
sulta gratuita, “que me daba muchas
satisfacciones, ademas del habitual
pollo en Navidad”. Pocos aflos después
fue elegido director de este hospital por
votacion de los demas compaiieros, y
durante su mandato se amplio a otras
especialidades.

“Lo primero que
veo todos los dias
en el ordenador
son las noticias de
la especialidad”
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UNA REUMATOLOGIA “ITINERANTE”

En los afios 70, “y con la estimable
ayuda de la industria farmacéutica, en
este caso MSD, los reumatdlogos de la
Comunidad nos reuniamos una vez al
mes en distintos pueblos, primero de
Valencia y después de toda la Comuni-
dad. Lo haciamos un sabado que estaba-
mos todos libres. En estas reuniones
estudiabamos y discutiamos los casos
mas interesantes. De esta forma nos fui-
mos conociendo todos los reumato6logos
y vimos la necesidad de crear una Socie-
dad que nos uniera mejor”.

Aquello ocurria hace 25 afios, en un
mes de enero. “Nos reunimos en casa
del doctor Vicente Muriach, en Benica-
sim. Comimos un excelente arroz negre,
aunque no nos ponemos de acuerdo
muy bien en quién cocind y quién llevd
los pulpitos. Los comensales fueron:
Cervelld, Corts, Donderis, Garcia
Borras, Fabregat, Montaner, Mufioz,
Muriach, Pascual, Perez Torres y Salas.
En esa reunion comenzamos a fraguar la
Sociedad Valenciana de Reumatologia y
para ello nombramos un comité (Don-
deris, Montaner y Muriach), que se
encargd de redactar el borrador de los
estatutos de la futura Sociedad, que
luego deberia ser refrendado en Junta
General por todos los Socios”.

A la primera Junta General acudie-
ron 34 reumatodlogos, practicamente la
totalidad de los reumatdlogos valencia-
nos y que votaron al primer presidente.
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El doctor Montaner fue elegido con 32
de los 34 votos.

.Como naci6 la escuela de reuma-
tologia?

La realidad es que oficialmente
nunca existi6. No logramos los permi-
sos. La plantilla del Servicio contaba
con tres especialistas, los doctores
Muiioz, Pérez-Torres y Maria Teresa
Buades..., pero atin asi no obtuvimos el
permiso oficial. Sin embargo, actuamos
como tal, y en dicho Servicio de Reu-
matologia del Hospital de San Juan de
Dios de Valencia se han formado
muchos de los especialistas que hoy tra-
bajan en distintos Hospitales de la
Comunidad.

El primer curso se hizo en el afio 75 y
se dirigi6 a todos los médicos de La
Contornada, la zona de La Malvarrosa.
El horario era a partir de las 22,30 horas,
porque todos trabajabamos. |Y venian!
Aquello nos animd para hacer cursos
oficiales, con sus puntuaciones corres-
pondientes. Los cursos eran ofrecidos
por profesores, jefes de servicio y los
mejores especialistas de casi todo el
pais. Pasaron por ella 1.234 alumnos de
todo el territorio espafiol en 10 afios.

Sefiala el doctor Montaner que
“como no existia el MIR, esa maravillo-
sa manera de aprender la especialidad,
nos teniamos que organizar nosotros
mismos para ensefiar la especialidad”.

La Reumatologia ha dejado de ir
despacio...

Ha ido despacio, pero actualmente
vivimos los mejores afos de la especia-
lidad, nadie mejor que ¢l para decirlo.
Esa postura estoica, de resignacion, el
no poder ofrecer poco mas a nuestros
pacientes que unos calmantes, antiinfla-
matorios, sales de oro, antipaludicos...
Pero hoy dia con los fames de ultima
generacion y sobre todo con los biologi-
cos, se ha abierto un maravilloso campo
para nuestros resignados pacientes. Una
gran esperanza en esta especialidad, con
certificado de calidad y sobresaliente
cum lauden.

Para este especialista, la asignatura
pendiente son las enfermedades vascu-
lares, “todavia tenemos muchos proble-
mas con las vasculitis”.

REVISTA bk LA SR

Imagenes para el recuer-
do: Sobre estas lineas, el
Dr. Montaner visitando
pacientes en el hospital
San Juan de Dios (1975).
Derecha, dos fotos con
miembros del servicio de
Reumatologia del hospi-
tal (1978).

. Qué otros cambios en estos afios
destacaria de la especialidad?

La visién del paciente ha sido un
cambio importante. Ahora sabe qué
especialista ha de atenderle y asi lo
demanda en atencion primaria. Pero al
principio la Reumatologia era una gran
desconocida, incluso entre otros profe-
sionales médicos.

Otro cambio es el atractivo de la
especialidad para los profesionales
jovenes, porque hay muchos mas
medios diagnodsticos para detectar la
enfermedad y también mejores tecnicas
exploratorias que nos conducen a unos
mejores resultados terapéuticos y eso se
ve en las Facultades. La prueba esta en

“El primer curso

de la Escuela

de Reumatologia
se hacia a las 22,30
de la noche.

iY venian!”
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que las plazas de reumatoélogos las piden
inmediatamente.

UNA JUBILACION A MEDIDA

Quizas mas especializado en artritis
reumatoide, sin olvidar las degenerati-
vas, al doctor Montaner ya le atraian
estas enfermedades desde muy joven.
Recuerda, por ejemplo, a Bartolo, prac-
ticamente el encargado de la panaderia-
pasteleria de sus padres, que “adquirid
lo que entonces llamabamos poliartritis
cronica progresiva, es decir, la artritis
reumatoide de ahora. Se iba quedando
poco a poco invalido, y por mas que le
llevabamos a los mejores especialistas,
no se podia hacer mucho”.

Hoy, ya jubilado, le gusta ver los
deportes, pero su mayor hobby sigue
siendo la Reumatologia, “lo primero
que veo todos los dias en el ordenador
son las noticias de la especialidad”.

Pero ademas sigue en contacto con
los pacientes, porque en el hospital
Valencia al Mar todavia tiene un des-
pacho donde “tres dias a la semana y
con un horario mas que razonable,
todavia puedo ver a algunos de mis
pacientes”.
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EN SU REALIZACION HAN PARTICIPADO TODAS LAS UNIDADES DE REUMATOLOGIA

DE LA COMUNIDAD VALENCIANA

La Sociedad Valenciana de Reumatologia edita
su primera obra, “‘Enfermedades Reumaticas.
Actualizacion SVR"

a Sociedad Valenciana de Reu-

I matologia edita su primera

obra: “Enfermedades Reumati-

cas. Actualizacion SVR”, una comple-

ta revision y puesta al dia de la espe-

cialidad, que ha sido patrocinada por
Schering-Plough.

El libro, de mas de 500 paginas,
esta estructurado en 28 capitulos agru-
pados en 8 secciones (“Artritis reuma-
toide y otras artritis de origen autoin-
mune”, “Espondiloartropatias”,
“Enfermedades autoinmunes sistémi-
cas: conectivopatias”, “Enfermedades
autoinmunes sistémicas: vasculitis”,
“Otras artropatias”, ‘“Patologia no
inflamatoria”, ‘“Patologia metabodlica
osea”, “Farmacos y reumatologia™).
Se incluye con precision gran parte de
la patologia inflamatoria, artritis juve-
nil y artritis microcristalinas. Destaca
por su novedad la revisién que recoge
de los fArmacos comunes en reumato-
logia y embarazo, asi como la protoco-
lizacion de farmacos de uso intraveno-
so en esta especialidad.

SELLO DE REFERENCIA DE LA SVR

En su realizacién han participado
todas las Unidades de Reumatologia
de la Comunidad Valenciana. Como
sefialan sus editores —los Dres. Juan A.
Castellano, José A. Roman y José C.
Rosas— “el objetivo al llevar adelante
este proyecto ha sido doble: Elaborar
un documento donde de forma exhaus-
tiva se recoja la informacion cientifica
sobre una gran parte de la Reumatolo-
gia; y disponer de un sello de referen-
cia e identidad de nuestra Sociedad
cientifica que represente y en el que se
vean reflejados todos los reumatolo-

Enferm Edlades
Reumaticas
Actualizacién SVR
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gos valencianos. Pensamos que estos
objetivos se han cumplido, ya que por
una parte hemos conseguido recopilar
informacion que sirva de consulta para
reumatologos y otros especialistas. El
contenido de la mayoria de los capitu-
los nos parece adecuado y permite
encontrar respuesta a las preguntas
planteadas por el profesional mas exi-
gente”.

“No obstante, teniendo en cuenta la
rapidez con la que aparece nueva
informacion cientifica, pensamos que
el compromiso en la aparicion de nue-
vas ediciones debe ser prioritario para
dar utilidad y sentido a este gran pro-
yecto. Los editores estamos convenci-
dos del enorme esfuerzo realizado por
todos los autores, y desde aqui quere-
mos agradecer su colaboracion. Igual-
mente mostramos nuestro reconoci-
miento a todos los que con su apoyo y
ayuda han hecho posible la realizacion
de este proyecto. Ahora s6lo queda que

este libro pueda ser de ayuda, en su tra-
bajo del dia a dia, a todos aquellos pro-
fesionales que lo consulten, ya sean de
la Comunidad Valenciana o de fuera de
ella. Unicamente desde la perspectiva
de haber prestado un servicio a la
SVR, a los editores nos compensa el
esfuerzo dedicado a que este proyecto
se haya convertido en realidad”.

IMPORTANCIA SOCIAL DE LAS
ENFERMEDADES REUMATOLOGICAS
Manuel Cervera, Conseller de Sanidad
de la Comunidad Valenciana, apunta
en la presentacion de la obra la impor-
tancia de las enfermedades reumatolo-
gicas, “que constituyen un grave pro-
blema de salud publica, ademas de una
considerable carga financiera para
nuestro Sistema sanitario. Su impacto
sobre el nivel de utilizacion de los ser-
vicios, asi como el coste que comporta
su tratamiento, convierten a las dolen-
cias del aparato locomotor en un moti-
vo de constante preocupacion, no sélo
para el clinico, sino también para las
autoridades sanitarias. Enfermedades
como la osteoporosis, la artrosis, la
lumbalgia, la fibromialgia o la artritis
reumatoide se han convertido en la pri-
mera causa de incapacidad en nuestro
pais, afectando casi a una tercera parte
de la poblacion nacional. Esto supone
hablar de un 53% de todas las causas
de incapacidad laboral total y del 18%
de las absolutas. Desde la perspectiva
asistencial, estas enfermedades supo-
nen el 10% de todas las consultas reali-
zadas en Atencion primaria, el 10% de
las urgencias atendidas en hospitales,
y algo mas del 15% de las incapacida-
des laborales transitorias”.
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La Sociedad Valenciana de
Reumatologia celebro su
25 Aniversario

El actual presidente de la Sociedad Valenciana de Reumatologia, José Roman,

durante su intervencion.

a Sociedad Valenciana de Reu-
I matologia celebro el pasado 26
de enero el 25 Aniversario de su
fundacion. El hemisferic del complejo
de la Ciudad de las Artes y las Ciencias
de Valencia fue el marco elegido para el
evento que contd con la asistencia de los
doce presidentes que a lo largo de su
existencia ha tenido la Sociedad. Del
primero, Daniel Montaner, al actual,
José Roméan. Todos recibieron un diplo-
ma de reconocimiento por su labor al
frente de la SVR.
El acto contd con la asistencia del
Vicepresidente de la SER, José Vicente

Moreno, que acudidé en representacion
del Presidente, Josep Blanch; de la Con-
selleria de Sanidad Valenciana, de la
industria farmacéutica y de la gran
mayoria de los 110 socios con que cuen-
ta la SVR en las tres provincias que
componenla Comunidad Valenciana.

INICIOS DE LA SVR

En el transcurso de la celebracion se
recordaron los momentos de su crea-
cion, el 26 de enero de 1983, en Benica-
sim, cuando se celebro la asamblea
constituyente en el domicilio particular
del Dr. Vicente Muriach Julidn. De

El edificio del
Hemisferic, enla
Ciudad de Ia
Artes y las Cien-
cias de Valencia,
se ilumindé con
el logo de Ia
Sociedad Valen-
cia de Reumato-
logia.
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TOLO-mIE

aquella reunién surgio6 la Junta Promo-
tora compuesta por el Dr. Vicente
Muriach (Presidente), el Dr. José Luis
Donderis (Secretario) y el Dr. Daniel
Montaner (Tesorero). Meses después, el
24 de septiembre de 1983, la asamblea
general elegiria la primera junta directi-
va de la SVR que queddé compuesta de la
siguiente manera:
-Presidente: Daniel Montaner Agusti
-Secretario: Francisco Pérez Torres
-Tesorero: Pascual Mufioz Mira
-Vocal por Valencia: Emilio Cervello
Giiixeres
-Vocal  por
Muriach Julian
-Vocal por Alicante: Eliseo Pascual
Goémez

Castellon:  Vicente

MIRANDO AL FUTURO

Hoy, la Sociedad Valenciana de Reuma-
tologia —una de las mas antiguas de
Espafia— es una organizacion consolida-
da y plenamente activa que responde a
las necesidades que plantea la especiali-
dad y los profesionales que la compo-
nen. La SVR destaca por el impulso
dado a la participacion de los socios,
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El Dr. Daniel Montaner, primer presi-
dente de la SVR, recordé los comien-
zos de la sociedad. Bajo estas lineas,
momento en que recibe del actual
presidente, José Roman, el diploma
de reconocimiento, y una imagen de
la cena de celebracién en el incom-
parable marco del Hemisferic.

especialmente en los temas relativos a la
formacion —con numerosos cursos, sim-
posios y talleres, entre los que destacan
los dedicados a la ecografia— y en temas
de investigacion clinica.

EXITO DE LA REVISTA DE LA SVR
Destaca también el auge que esta alcan-
zado la revista cientifica de la SVR. en
la que ya han participado mas de la
mitad de los socios en los dos ultimos
afios de vida de la publicacion. Ademas,
los residentes de las dos unidades
docentes de Reumatologia con que
cuenta la Comunidad Valenciana (Hos-
pital General de Alicante y Hospital Dr.
Peset, en Valencia) participan de manera
habitual en todos los nimeros de la
revista y se comprometen a realizar un
proyecto original antes de finalizar el
periodo de residencia, iniciando asi su
etapa cientifica.

La Sociedad Valenciana de Reumato-
logia ha desarrollado también una pagi-
na web con gran cantidad de contenidos
de interés y ha puesto en marcha un por-
tal sobre esclerodermia.

Por tultimo, resaltar que
coincidiendo con el 25 ani-
versario la SVR ha editado
su primer libro, una comple-
ta obra sobre las enfermeda-
des reumaticas, en cuya rea-
lizacion han participado las
dos unidades docentes de la
Comunidad. De su conteni-
do y alcance damos comple-
ta informacion en esta sec-
cion.

Como destac6 en su
intervencion el actual presi-
dente de la Sociedad Valen-
ciana de Reumatologia, Dr.
José Roméan, la SVR ha
demostrado a lo largo de su
historia el importante papel
que juegan este tipo de insti-
tuciones profesionales y el
prometedor futuro que le
espera.

La Sociedad Valenciana de Reumatologia —una de las
mas antiguas de Espafia— es hoy una de las mas activas
en cuanto a formacion e investigacion clinica
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Celebracion
del XII

Intercongreso
de la SVR

os dias 18 y 19 de abril la

I Sociedad Valenciana de

Reumatologia celebra en el

Hotel Las Arenas su XII Intercon-

greso en el que se abordaran temas
de especial interés.

La reunion comenzard con el
apartado sefialado como “Nuestros
mejores casos 107, en el que se pre-
sentaran ocho casos clinicos de
especial relevancia. A continua-
cion tendra lugar la presentacion
del libro “Enfermedades Reumati-
cas. Actualizacién SVR”, primera
obra editada por la sociedad. Este
acto dara paso a la ponencia “Perfi-
les terapéuticos de la osteoporo-
sis”, moderada por los Dres. Javier
Calvo y Juan José Garcia, en la que
se abordaran, entre otros, los avan-
ces en el conocimiento de la fisio-
patologia osea, vitamina D, etc.

TERAPIAS BIOLOGICAS

La segunda jornada del congreso se
iniciara con la ponencia sobre “Tera-
pia biolégica en Reumatologia”,
moderada por los Dres. Isabel Ibero
¢ Inmaculada Chalmeta, que supon-
dra una minuciosa actualizacion
sobre esta prometedora via terapéu-
tica, a la que seguird la dedicada ala
“Enfermedad Vascular en Reumato-
logia” (factores de riesgo cardiovas-
cular e isquemia periférica), mode-
rada por el Dr. Eliseo Pascual.

La jornada finalizard con la
celebracion de la Asamblea Gene-
ral Ordinaria de la SVR y la cena
de clausura.
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