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Ante la expresion clinica poliarticular, crénica, progresiva, inca-
pacitante, invalidante y que disminuye la supervivencia, alcanzar
la remision o por lo menos una actividad minima en los pacientes
con artritis reumatoide (AR) resulta imperativo.

Para tal efecto, diversas guias han sido publicadas para alcanzar
dichas medidas de desenlace. Sin embargo, algunas de las recomen-
daciones pueden dar lugar a cierto grado de disentimiento o para
reflexién y otros puntos de interés requieren de su inclusién.

Las evaluaciones periédicas dan lugar a aclaraciones como
«...la monitorizacién debe ser frecuente en enfermedad activa
(1-3 meses) y si no existe mejoria en los primeros 3 meses des-
pués del inicio de tratamiento o el objetivo no se ha logrado
a los 6 meses...»!. Resulta razonable que los ajustes al trata-
miento puedan realizarse posterior al mes de tratamiento para
aquellos pacientes con factores de mal pronéstico?>, con pun-
taje alto de actividad de la AR y con triple terapia, y ante la
persistencia o incremento de actividad (nimero de articulaciones
dolorosas e inflamadas, reactantes de fase aguda elevados, sero-
logia positiva, cambios radiolégicos tempranos, manifestaciones
extraarticulares), de tal manera que el reumat6logo debiera de rea-
lizar modificaciones terapéuticas sin espera de tales limites amplios
para modificar tratamiento, lo cual se aplicaria también en caso de
que hubiere alguna expresién de toxicidad. Diversos estudios han
destacado las ventajas de alcanzar la remisién temprana, aun hasta
para mayor supervivencia®. A pesar de lo anterior, la mayoria de
los estudios controlados tienen evaluaciones para toma de decisio-
nes a los 3 meses o mas de iniciar tratamiento, incluso con terapia
biolégica y con moléculas pequefias, medicamentos en los que la
respuesta se observa en dias o semanas.

El metotrexato es la piedra angular en el tratamiento inicial, es
accesible, con adecuada eficacia y tolerabilidad. Las guias del ACR
que potencialmente serdn publicadas en los primeros meses del
2015, son emanadas del analisis de 102 estudios clinicos selecciona-
dos de 11.705 publicaciones (Singh J, MacAlindon T, Saag K, Bridges

* Autor para correspondencia.
Correo electrénico: cabudm@hotmail.com
¢ Los nombres de los componentes del Grupo Mexicano de Estudio de Manejo
Integral de la Artritis Reumatoide esta relacionados en el anexo.

http://dx.doi.org/10.1016/j.reuma.2015.05.002
1699-258X/© 2015 Elsevier Espaiia, S.L.U. Todos los derechos reservados.

SL,AKIE,BannuruR, et al. 2015 Recommendations for the treatment
of rheumatoid arthritis, presentacién oral en ACR 2014, Boston). La
leflunomida y la sulfasalazina son mencionadas como alternativas
competitivas en eficacia y seguridad frente al metotrexato, aunque
se consider6 también que la hidroxicloroquina pudiera emplearse
como monoterapia, lo que para muchos pudiera ser inaceptable,
a pesar de que disminuye la progresién de la enfermedad como
terapia combinada, y mejora el perfil metabélico®6. También, en
las futuras guias se sugiere que todos los pacientes con AR deben
de evaluarse por un reumatélogo y que dadas, por un lado, la efi-
cacia y rapidez de accién de los glucocorticoides, estos deben ser
empleados, pero, por otro, sus eventos adversos y dafio acumulado,
debemos limitarlos a la menor dosis y tiempo posibles.

Las recomendaciones de la EULAR sugieren reducir pero no
suspender la terapia con farmacos modificadores de la enferme-
dad convencionales sintéticos (FARMECS) al alcanzar remisién.
O’Mahony etal.’, en una revision sistemdtica y metaanalisis confor-
mado por 6 estudios clinicos controlados a 24 meses, informaron
que el riesgo relativo de recaida o deterioro de la AR fue de 0,31
(intervalo de confianza al 95%: 0,16-0,57; p<0,001) al suspender-
los; aquellos que permanecieron en tratamiento tuvieron menor
probabilidad de recaer. Wolde et al.® evaluaron a 285 pacientes
con AR establecida bajo tratamiento con FARMECS con mediana de
5 afios (2-33), en remisién en el Gltimo afio, que se aleatorizaron
a continuar con FARMECS (142) o placebo (143), con incidencia de
recaida del 22 y 38% respectivamente (p =0,002); los factores aso-
ciados a recaida fueron dosis alta de mantenimiento (RR:3) y factor
reumatoide positivo (RR:2,9). Al evaluar van der Woude et al.” 2
cohortes, en la de Leiden, 68 de 454 pacientes (15%) y en la ERAS,
84 de 895 (9,4%) alcanzaron criterios de remisién sin FARMECS,
con mediana para remision de 43 meses; en el analisis univariado,
en ambas cohortes hubo 6 factores asociados a remisién: menor
tiempo de evolucién, no-tabaquismo, pobre progresion radiogra-
fica en la basal, seronegatividad (factor reumatoide y anticuerpos
antipéptidos ciclicos citrulinados), y ausencia de alelos del epitopo
compartido; en el andlisis multivariado en la cohorte de Leiden, 2
factores se asociaron con remisién: proteina C reactiva y anticuer-
pos antipéptidos ciclicos citrulinados en la evaluacién basal; en la
ERAS, el factor reumatoide fue factor independiente asociado a la
remision libre de FARMECS.
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Singh et al. mencionaron que debido a los procesos infecciosos
presentes por lo menos en el doble de la poblacién expuesta a bio-
l6gicos, ante historia previa de infecciones oportunistas o graves:
debiera de tenerse presente no escalar a algunos de los inhibidores
del TNF (iTNF)y tener presente al abatacept en caso de requerir
biolégico, con base en su seguridad; y que los pacientes debie-
ran recibir vacunas derivadas de microorganismos vivos atenuados
antes de recibir los biolégicos. Sin embargo, resulta de interés que
los pacientes con AR tienen aumento en el riesgo de infeccio-
nes por virus de varicela y que el riesgo de zoster es atin mayor
bajo tratamiento con glucocorticoides (> 10 mg de prednisona/d),
con FARMECS o biolégico, y mayor con el empleo de moléculas
pequeiias. No obstante, en estudios de vacunacién contra zoster,
ningdn paciente de cientos bajo tratamiento con biolégicos tuvo
varicela zoster diseminada y mas adn, con la vacuna, y a pesar
del biolégico, disminuy6 sustancialmente la presentacién de esta
infeccién'011,

Hemos aprendido que en general no hay aumento en el riesgo
de cancer asociado a tratamiento actual en pacientes con AR y
que, ante historia de CA cutaneo no melanoma, podemos emplear
FARMECS. En caso de melanoma, iTNF antes que tofacitinib; pode-
mos seleccionar abatacept, tocilizumab o rituximab en historia de
linfoma. Ante la seropositividad para virus B de hepatitis, es pre-
ferible, ademas de tratamiento adecuado para lograr remision en
carga viral, los FARMECS y, en caso de requerir biolégico, emplear
iTNF; para virus C de hepatitis; ademas podemos seleccionar otros
biolégicos y tofacitinib. En pacientes con insuficiencia cardiaca, pre-
feriblemente emplear FARMECS, otros bioldgicos y tofacitinib antes
que iTNF, aunque el empleo de etanercept es aceptable’2.

Es deseable considerar las principales comorbilidades o
manifestaciones extraarticulares de la AR, tales como las cardio-
vasculares y la osteoporosis. Para ambas, la vitamina D resulta
ser una opcién incontrovertible, tanto por sus efectos metabdlicos
como por el pleiotropismo potencial para autoinmunidad y salud
cardiovascular’3, hecho que pudiera extenderse a los bifosfonatos,
los cuales disminuyen un 28% la tasa de infarto del miocardio, y
potencialmente a denosumab'4-17,

Consabido es el incremento del riesgo cardiovascular en padeci-
mientos autoinmunes inflamatorios, en particular en AR'8-21, Porlo
anterior, los pacientes con AR deben de considerarse para prevenir
y tratar enfermedad cardio- y cerebrovascular, particularmente en
aquellos con uno o mas factores de riesgo cardiovascular y en aque-
llos con AR establecida durante mas de 10 afios, con seropositividad
y con manifestaciones extraarticulares, lo que debe incluir ademas
de tratar de alcanzar remisién de la AR, dejar de fumar, reducir o
eliminar antiinflamatorios no esteroideos y esteroideos, normalizar
la presion arterial, realizar ejercicio y emplear estatinas?2-24.

El ejercicio resulta en bondades innegables adicionales a las ven-
tajas de proteccion cardiovascular, las cuales incluyen mejoria en
calidad de vida, dolor, rigidez y fatiga en pacientes con AR, ademas
de la disminucién de citocinas proinflamatorias y por ende menor
proceso inflamatorio local y sistémico?42°.

Asi, los reumatélogos, ademas de tratar de alcanzar la remisién
de la AR cuanto antes, debemos tener presente las comorbilidades
0 expresiones extraarticulares de la enfermedad y escalar hacia el
tratamiento 6ptimo, completo y sin restriccion, para alcanzar la
mejor calidad de vida e incrementar la supervivencia, hecho que, a
pesar de los esfuerzos, no hemos logrado?S.
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