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Pacientes y métodos: Estudio prospectivo a 1 afio de los pacientes con SpA del EStudio Plloto de Derivacién
de pacientes con Espondiloartritis Precoz (ESPIDEP). Se llevé a cabo una evaluacién clinica, radiolégica
y ecografica. La ecografica de entesis se realizé con el MAdrid Sonographic Enthesis Index (MASEI), y su
utilidad diagnéstica se determind con el punto de corte > 18. Se examind la evolucién clinica, radiolégicay
del MASEL Finalmente se desarroll6 un modelo a partir de los factores que predicen actividad persistente.
Resultados: Se realiz6 el seguimiento durante 1 afio a 32 pacientes. El MASEI basal alcanz6 una sensibilidad
y especificidad de 78,12% y 83,37%, un valor predictivo positivo y negativo del 83,3% y el 79,41%, y una
razén de verosimilitud positiva y negativa de 5 y 0,26, respectivamente. La mejoria del BASMI y el MASEI
fue significativa (p=0,001 y p=0,007, respectivamente). Las mujeres tuvieron mas afectacion periférica
desde el inicio y los hombres mayor progresion radiolégica axial y PCR mas elevada (p <0,05). El modelo
que mejor predijo actividad persistente estaba formado por dolor axial nocturno, BASDAI y PCR.
Conclusiones: La ecografia de entesis puede ser ttil en la evaluacién inicial y el seguimiento de las SpA pre-
coces. El patrén de enfermedad difiere segtin el sexo. Predecir actividad persistente en estadios precoces
apoya la utilizacién de tratamientos mas intensivos.
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One year clinical and ultrasonographic follow up of the Pilot Study for the
Referral of Patients with Early Spondyloarthritis (ESPIDEP)

ABSTRACT

Objectives: To characterize a cohort of early spondyloarthritis (SpA) patients, to demonstrate the useful-
ness of enthesis ultrasonography for the diagnosis and follow up, and to develop a statistical model to
predict persitent activity.

Patients and methods: A 1 year prospective study with clinical, radiological and ultrasonographic evalua-
tions was performed in patients with SpA from the Pilot Study for the Referral of Patients with Early SpA
(ESPIDEP). Enthesis ultrasonography was explored by the MAdrid Sonographic Enthesis Index (MASEI),
and its diagnostic utility was determined to be a cutoff score of > 18 points. The clinical, radiological
and MASEI scores were studied. Finally, a statistical model from factors predicting persitent activity was
developed.
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Results: A 1 year follow-up of 32 patients was carried out. The baseline MASEI reached a sensitivity and
specificity of 78,12% and 84,37% respectively, positive and negative predictive value was 83,3% and 79,41%
respectively, and positive and negative likelihood ratios were 5 and 0,26, respectively. The improvement
of BASMI and the MASEI scores were significant (p=0,001 and p = 0,007, respectively). From the beginning,
women had more peripheral affectation, and men had higher axial radiological progression and higher
CRP (p<0,05).The statistical model that best predicted persitent activity was constituted by nocturnal

back pain, BASDAI and CRP.

Conclusions: Enthesis ultrasonography can be useful when begining the evaluation and follow-up of early
SpA. Disease patterns are different according to sex. The ability to predict persitent activity in early stages
supports the use of more intensive treatments.

© 2010 Elsevier Espafia, S.L. All rights reserved.

Introduccion

Enla actualidad existen diferentes lineas de investigacién orien-
tadas al diagnéstico precoz de los pacientes con espondiloartritis
(SpA) y a conocer las peculiaridades que pueden presentar res-
pecto a las formas establecidas de enfermedad. En algunos paises,
incluyendo el nuestro, se han descrito caracteristicas clinicas y
radiolégicas de pacientes con SpA precoz!-2. Sin embargo, se trata
de estudios transversales de cohortes prospectivas generales (tanto
enfermedad precoz como tardia). Son escasos los trabajos rela-
cionados con unidades especializadas que utilicen criterios de
derivacion®4. En este sentido, el EStudio Plloto de Derivacién de
pacientes con Espondiloartritis Precoz (ESPIDEP) es la primera
experiencia en Espaiia e introduce la derivacién desde atencién pri-
maria a unidades especializadas utilizando los siguientes criterios:
pacientes menores de 45 afios con lumbalgia inflamatoria y/o artri-
tis asimétrica de miembros inferiores de 3 a 24 meses de duracion®.
Se demuestra por primera vez en practica clinica la utilidad de unos
criterios consensuados con atencién primaria. Al mismo tiempo se
describen las caracteristicas clinicas iniciales de los pacientes que
cumplieron los criterios de derivacién y tienen SpA>.

La entesitis es una lesién anatomo-clinica que puede aparecer
en todas las formas y fases evolutivas de las SpA. La ecografia nos
permite su evaluacién de manera mas sensible y especifica que el
examen clinico®-8. Recientemente se ha demostrado la validez de
la ecografia de entesis en la correcta clasificacién entre EspAy suje-
tos sanos, mediante el MAdrid Sonographic Enthesis Index (MASEI)®.
Este indice eval(a lesiones elementales de 6 entesis bilaterales uti-
lizando ecografia en modo B y power-Doppler.

En toda enfermedad inflamatoria crénica y discapacitante como
la SpA, conseguir reconocer a los pacientes que van a tener una
evoluciéon mas grave desde las fases iniciales de la enfermedad nos
puede ayudar a tomar decisiones terapéuticas correctas.

Los objetivos de este estudio son definir las caracteristicas cli-
nicas y radiolégicas de la cohorte de SpA precoz «<ESPIDEP» tras un
afio de evolucién, y demostrar la utilidad de la ecografia de entesis
en el diagnéstico y seguimiento. Finalmente se propone un modelo
para predecir actividad persistente de forma temprana.

Pacientes y métodos

Estudio longitudinal y prospectivo a 1afio de la cohorte de
pacientes con SpA precoz del estudio ESPIDEP. Estos pacientes
habian sido correctamente derivados desde atencién primaria del
area5 de Madrid a la unidad de SpA del Hospital Universitario la
Paz (HULP). El diagnéstico se habia realizado con los criterios del
Grupo Europeo para el Estudio de las Espondiloartropatias!®. A lo
largo del seguimiento se aplicaron de nuevo estos criterios por si
algln paciente habia modificado su diagnéstico. Este estudio fue
aprobado por el comité de ética del HULP.

Se llevé a cabo un protocolo que incluia:

1) Variables relacionadas con la derivacién a la unidad de SpA
de inicio: a) duracién y nimero de sintomas; b) niimero de

criterios de derivacién segin el estudio ESPIDEP; c) presencia
de: lumbalgia inflamatoria, artritis asimétrica, dolor alternante
de nalgas, sacroilitis radiolégica e historia familiar de SpA; d)
antecedente de: psoriasis, enfermedad inflamatoria intestinal,
tendinitis aquilea, fascitis plantar, diarrea/uretritis, uveitis y e)
ser HLA B27 positivo.

2) Variables clinicas y de laboratorio basales, a los 3, 6 y 12 meses:
ndmero de articulaciones dolorosas (NAD), niimero de articula-
ciones tumefactas (NAT), valoracién global de la enfermedad por
el paciente (VGP), dolor axial nocturno (DOLOR) en escala visual
analégica de 0-100 mm, rigidez matutina (RM), Bath Ankylo-
sing Spondylitis Disease Activity Index (BASDAI)!1, Bath Ankylosing
Spondylitis Functional Index (BASFI)!2, Bath Ankylosing Spondyli-
tis Metrology Index (BASMI)!3, grado de expansién toracica en
centimetros, nimero de entesitis dolorosas segin el Maastricht
Ankylosing Spondylitis Enthesitis Score (MASES)'4, VSG y PCR.

3) Valoracién ecografica de la entesis basal, a los 6 y 12 meses, para
determinar el indice ecografico MASEI®. Se utiliz6 un ecégrafo
Acuson Antares Medical systems con sonda lineal 5-13 MHz.

4) Variables radioldgicas basales y a los 12 meses: se realizaron
radiografias de columna cervical, dorsal y lumbar antero-
posterior y lateral, y de pelvis anteroposterior. Uno de los
reumatologos del estudio ley6 y puntud las radiografias utili-
zando el indice radiolégico Bath Ankylosing Spondylitis radiology
index (BASRI) total!>16,

Tanto el reumat6logo que realiz6 las ecografias como el que ley6
las radiografias desconocian datos clinicos o de diagnéstico.

Los tratamientos se instauraban de acuerdo a las recomendacio-
nes de la Sociedad Espariola de Reumatologia (SER) y al documento
consenso de la SER sobre el uso de antagonistas del factor de necro-
sis tumoral (FNT)!7.

El andlisis estadistico incluyd:

a) Estudio de la validez de el MASEI en la correcta clasificaciéon de
SpA, utilizando como punto de corte un valor > 18 y como con-
troles 32 sujetos sanos pareados por edad y sexo. Se determiné
la sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo (VPP) y
negativo (VPN), razén de verosimilitud positiva (RVP) y negativa
(RVN) en la visita basal.

b) Estudio temporal de la evolucién por visitas de las variables
clinicas, de laboratorio e indice ecografico determinando las
posibles diferencias mediante el ANOVA de medidas repetidas
junto con el test de Greenhouse-Geisser y a posteriori de Bon-
ferroni cuando fue preciso.

c) Determinacién del grado de progresion radiol6gica al afio
mediante la diferencia entre el BASRI total al afio y basal uti-
lizando el test no paramétrico de Wilcoxon para datos pareados.

d) Estudio bivariante de las diferencias en las caracteristicas cli-
nicas, de laboratorio, ecogréificas y radiolégicas segin: sexo,
HLA B27 y presentar el MASEI basal > 18. Se utiliz6 laU de Mann-
Whitney para variables cuantitativas y el test de la chi cuadrado
o test exacto de Fisher para las cualitativas.
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Tabla 1

Distribucién de los 32 pacientes segtin diagnéstico, sexo y HLAB27
Diagnésticos n (%) Varones (%) HLAB27 (%)
SpA indiferenciada 23(71,87) 12 (52,17) 11(47,82)
Espondilitis anquilosante 4(12,5) 1(25) 3(75)
Artritis reactiva 2 (6,25) 2 (100) 2(100)
Artritis psoridsica 2 (6,25) 0(0) 0(0)
SpA asociada a colitis ulcerosa 1(3,12) 1(100) 0(0)
Total 32(100) 16 (100) 16 (100)

e) Andlisis de actividad persistente:

¢ Definicién de actividad persistente: tener indicacién de anti-FNT-
o a lo largo del afio en base a las recomendaciones de la SER!7,

e Factores que predicen actividad persistente al afio: se realizé un
analisis univariante para determinar las variables basales que se
asociaban con actividad persistente al afio, seguido de un ana-
lisis multivariante utilizando regresién logistica por pasos para
conocer qué variables, entre las que habian sido significativas en
el andlisis univariante, se asociaban de forma independiente a
actividad persistente al afio.

Desarrollo de un modelo predictor de actividad persistente: en
el desarrollo del modelo se incluyeron variables objetivas como
PCR, VSG e indice MASEI, y variables obtenidas de la valoracién del
paciente como BASDAI, BASFI, VGP, DOLOR y RM. Para evaluar si
el modelo mejoraba la capacidad predictiva se utilizo el area bajo
la curva Receiver operating characteristic (ROC) de los modelos
logisticos.

Todos los analisis se realizaron con SPSS versién 11.5. Se consi-
deraron significativos los resultados con p < 0,05.

El protocolo de estudio fue aprobado por los comités éticos
locales correspondientes siguiendo las directrices de la declaracién
de Helsinki.

Todos los pacientes incluidos en el estudio han recibido infor-
macién suficiente y han dado su consentimiento informado por
escrito para participar en el mismo.

Resultados

Evaluacioén de las caracteristicas clinicas, de laboratorio y
ecogrdficas

De los 35 pacientes del estudio ESPIDEP diagnosticados de SpA,
en dos se perdi6 el seguimiento y en otro no se confirmé el diag-
néstico inicial, por lo que no fueron incluidos. De los 32 pacientes
incluidos, el 50% eran HLA B27 positivo y el 50% de sexo masculino,

todos mantuvieron el mismo diagndstico inicial al final del afio de
seguimiento (tabla 1).

Para el andlisis de validez del indice MASEI se incluyé a
32 controles sanos (16 hombres y mujeres) con una edad de
31,8+7,6 afios, similar a la de los pacientes. En la visita
basal, 25 pacientes (78,12%) y 5controles (15,62%) tuvieron un
MASEI > 18, con un valor medio de 26,17 +13,68 y 13,344+ 7,97 en
pacientes y controles respectivamente (p<0,001). E1 MASEI utili-
zado como Unico criterio para clasificar correctamente entre SpAy
controles sanos alcanzé una sensibilidad del 78,12%, una especifi-
cidad del 84,37%, un VPP del 83,3%, un VPN del 79,41%, una RVP y
una RVN de 5y 0,26, respectivamente.

La descripcion de las variables clinicas, de laboratorio y el MASEI
en cada visita se muestran en la tabla 2. Las variables mejoran desde
el inicio salvo el valor de la RM, el BASMI y el BASFI que empeoran a
los 3 meses para posteriormente mejorar en el resto de visitas res-
pecto de la basal. El comportamiento del NAT es fluctuante, aunque
en la visita final mejora respecto de la basal. La evolucién hacia la
mejoria del BASMI y del indice MASEI a lo largo de las visitas es
significativa (p=0,001 y p=0,007, respectivamente).

Respecto a los tratamientos utilizados: 15 pacientes (46,9%)
precisaron > 2 AINE, 13 pacientes algiin FAME (40,6%), 7 pacientes
algtn biolégico (21,9%) y 5 pacientes infiltraciones locales (15,62%).
Los FAME fueron: en 10 pacientes salazopirina, en 2 pacientes
metotrexato y en 3, ambos. Los bioldgicos fueron etanercept e infli-
ximab en 4 y 3 pacientes, respectivamente.

Serealiz6 el analisis de las variables en la visita inicial para deter-
minar diferencias segin el sexo, ser HLAB27 y presentar el MASEI
basal > 18, destacando:

- Elmayor NAT en las mujeres (0,50 + 0,63 vs 0,06 +0,63; p=0,01).

- El MASEI superior en hombres (33,07 +15,05 vs 22+11,87;
p=0,03).

- El valor mas elevado de la VGP (53,5424,35 vs 28,57 +18,64;
p=0,02) y el BASFI (3,2+2,44 vs 0,98+0,93; p=0,01) en los
pacientes con MASEI basal > 18.

Posteriormente se repiti6 el andlisis y se aplicé al area bajo la
curva (ABC) de cada variable durante el afio, o en el caso del NAD y
el NAT a la suma anual. Se obtuvo de forma significativa (p <0,05)
(tablas 3y 4):

— EI NAT superior entre las mujeres.

- La PCR mas elevada en los hombres y los pacientes con el MASEI
basal > 18.

- El indice MASEI con tendencia a estar significativamente mas
incrementado entre los hombres (p=0,07).

Tabla 2
Variables clinicas, de laboratorio y ecograficas en cada visita
Basal 3 meses 6 meses 12 meses o}

NAD, media (DE) 0,83 (2,35) 0,50 (1,35) 0,50 (1,44) 0,29 (1,04) 0,42
NAT, media (DE) 0,25 (0,53) 0,04 (0,20) 0,33(0,91) 0,04 (0,20) 0,17
VGP, media (DE) 50,58 (23,24) 44,67 (22,55) 42,08 (21,86) 43,54 (18,56) 0,47
DOLOR, media (DE) 40,58 (35,28) 35,75 (32,46) 31,67 (34,47) 33,75 (33,33) 0,63
RM, media (DE) 26,46 (32,01) 31,88 (58,02) 23,54 (35,03) 24,38 (25,25) 0,63
BASDAI, media (DE) 4,49 (1,81) 3,97 (1,93) 4,13 (1,94) 4,06 (1,84) 0,61
BASFI, media (DE) 2,63 (2,22) 2,67 (1,85) 2,41(1,55) 2,44 (1,56) 0,74
GET, media (DE) 5,17(1,88) 5,37 (1,37) 5,65(1,61) 5,69 (1,49) 0,19
BASMI, media (DE) 1,50 (1,03) 1,63 (0,96) 1,24(1,01) 1,08 (0,69) 0,001
N.° ENTESIS, media (DE) 1,27 (2,86) 0,82 (1,59) 0,45 (1,14) 0,59 (1,29) 0,31
VSG, media (DE) 20,84 (24,45) 12,47 (7,92) 13,42 (4,46) 11,42 (6,09) 0,15
PCR, media (DE) 12,74 (19,88) 5,99(7,02) 5,93 (4,98) 4,25(2,12) 0,12
MASEI, media (DE) 26,17 (13,68) 24,97 (12,93) 20,55 (8,34) 0,007

BASDAI: Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index; BASFI: Bath Ankylosing Spondylitis Functional Index; BASMI: Bath Ankylosing Spondylitis Metrology Index;
DOLOR: dolor axial nocturno; GET: grado de expansién toracica; MASEI: MAdrid Sonographic Enthesis Index; NAD: nimero de articulaciones dolorosas; NAT: niimero de
articulaciones tumefactas; PCR: proteina C reactiva; RM: rigidez matutina; VGP: valoracién global de la enfermedad por el paciente; VSG: velocidad de sedimentacién globular.
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Tabla 3

Variables clinicas, ecograficas y radiolégicas en las que el sexo influye en su comportamiento durante el afio

NAT?, media (DE) PCRP, media (DE)

MASEI®, media (DE) Progresion radiol6gica, media (DE)

Sexo varon
Si 0,33 (1,15) 40,92 (25,99) 55,82 (24,82) 3,09 (1,81)
No 1,00 (1,27) 14,73 (4,54) 41,71 (15,90) 1,62 (1,98)
P p=0,02 p=0,01 p=0,07 p=0,04
MASEI: MAdrid Sonographic Enthesis Index; NAT: nimero de articulaciones tumefactas; PCR: proteina C reactiva.
2 El valor representa al sumatorio de la variable durante 1 afio.
b El valor representa al drea bajo la curva de la variable durante 1 afio.
Evaluacion de las caracteristicas radiolégicas Tabla 5
Variables basales para andlisis de actividad persistente
Respecto al indice BASRI total, la puntuacién basal fue de Sexo masculino, n (%) 16 (50%)

1,584+1,38 y al afio de 3,88+1,72. No encontramos diferencias
en el valor del BASRI total basal segiin el sexo, ser HLAB27 o el
MASEI basal > 18 (p >0,05). El grado de progresién radiolégica del
BASRI total fue significativo respecto del basal: 2,2942,01 (IC95%
1,44-3,14; p=0,00).

Al analizar diferencias en el grado de progresién radiolégica al
afio, se confirmé que es significativamente superior en los hombres
respecto de las mujeres y en los pacientes con MASEI basal > 18
(tablas 3y 4).

Andlisis de actividad persistente

Los 7 pacientes tratados con anti-FNT-a durante el afio cumplie-
ron el criterio de actividad persitente.

a) Factores que predicen actividad persistente al aiio:

Para realizar el andlisis se utilizaron las variables basales que
se encuentran en la tabla 5. El andlisis univariante mostré que
el DOLOR basal (p=0,05), la RM basal (p=0,03), el BASDAI basal
(p=0,02) y el nimero de entesitis basal (p=0,007) estan aso-
ciados de forma significativa a actividad persistente al afio. El
analisis multivariante demostré que de las anteriores variables
el DOLOR basal es la tnica que predice actividad persistente de
forma independiente con un ABC ROC de 0,737 +0,112, IC95%
0,518-0,956 (p=0,05) (fig. 1).

b) Modelo predictor de actividad persistente:

El modelo se formé por la variable resultante del analisis mul-
tivariante, el DOLOR basal, a la que se afiadi6 el indice BASDAI y
la PCR basal. Esta es la combinacién que mas incrementé el valor
del ABC ROC obtenida por la variable DOLOR basal para prede-
cir con mas exactitud actividad persistente al afio (ABC ROC de
DOLOR basal + BASDAI basal + PCR basal=0,810+ 0,081, IC 95%
0,651-0,966; P=0,01) (fig. 2).

Se confirmé que en todas las combinaciones realizadas el
valor del ABC era superior si se utilizaba la PCR respecto de
si se utilizaba la VSG como reactante de fase aguda (datos no
mostrados).

Tabla 4

Edad, media (DE)

Duracion de sintomas (meses), media (DE)
N.° de sintomas de SpA, media (DE)
Criterios de derivacion, n (%)

33,47 (8,23); rango (15-45)
11,19 (6,73); rango (3-24)
3,03 (1,37); rango (1-7)

Solo lumbalgia inflamatoria 20(62,5%)

Solo artritis asimétrica 6 (18,8%)

Ambos criterios 6(18,8%)
Historia familiar, n (%) 4(12,5%)
Psoriasis, n (%) 2(6,3%)
Ell, n (%) 1(3,1%)
Tendinitis aquilea, n (%) 12 (37,5%)
Fascitis plantar, n (%) 4(12,5%)
Diarrea/uretritis, n (%) 3(9,4%)

Uveitis, n (%) 1(1%)

Dolor alternante de nalgas, n (%) 14 (43,8%)
Lumbalgia inflamatoria, n (%) 26 (81,3%)
Sacroilitis, n (%) 19 (59,4%)
Artritis asimétrica basal, n (%) 12 (37,5%)
HLAB27,n (%) 16 (50%)
NAT, media (DE) 0,25 (0,53)
NAD, media (DE) 0,83 (2,35)
VGP, media (DE) 50,58 (23,24)
DOLOR, media (DE) 40,58 (35,28)
RM, media (DE) 26,46 (32,61)
BASDAI, media (DE) 4,49 (1,81)
BASFI, media (DE) 2,63 (2,22)
GET, media (DE) 5,17 (1,88)
BASMI, media (DE) 1,50 (1,03)
N.° entesis, media (DE) 1,27 (2,86)
VSG, media (DE) 20,84 (24,45)
PCR, media (DE) 12,74 (19,88)
MASEI, media (DE) 26,17 (13,68)

BASDAI: Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index; BASFI: Bath Ankylo-
sing Spondylitis Functional Index; BASMI: Bath Ankylosing Spondylitis Metrology
Index; DOLOR: dolor axial nocturno; GET: grado de expansién toracica; MASEI:
MAdrid Sonographic Enthesis Index; NAD: niimero de articulaciones dolorosas;
NAT: nimero de articulaciones tumefactas; PCR: proteina C reactiva; RM: rigidez
matutina; VGP: valoracién global de la enfermedad por el paciente; VSG: velocidad
de sedimentacién globular.

Discusion

En este estudio se identifican caracteristicas clinicas propias de
las formas precoces de enfermedad. Es la primera vez que se aplica
un indice ecografico para valorar tanto la afectacién entésica inicial
como su evolucion a corto plazo en una cohorte precoz. Ademas,

Variables clinicas, ecograficas y radioldgicas en las que presentar MASEI basal > 18 influye en su comportamiento durante el afio

PCR?, media (DE)

MASEI?, media (DE) Progresion radiolégica, media (DE)

MASEI basal > 18

s 28,38 (22,21)
No 12,15(0,13)
P p=0,03

54,22 (21,57) 2,787 (2,07)
29,7 (7,5) 0,83 (0,75)
p=0,002 p=0,03

MASEI: MAdrid Sonographic Enthesis Index; PCR: proteina C reactiva.
3 El valor representa al area bajo la curva de la variable durante 1 afio.
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ABC ROC de DOLOR basal
0,737 £ 0,112 IC 95% 0,518-0,956 (p= 0,05)

1,0
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Figura 1. Lavariable basal dolor axial nocturno (DOLOR) es la tinica que en el analisis
multivariante se asocia de forma significativa a actividad persistente, presentando
el drea bajo la curva (ABC) receiver operating characteristic (ROC) que se indica en la
figura.

se propone un modelo para predecir actividad persistente con la
intencion de seleccionar de forma temprana a los pacientes con
enfermedad mas grave.

El indice ecografico de entesis MASEI® permite clasificar entre
SpAYy sujetos sanos utilizando el punto de corte > 18. Este punto de
corte se emple6 como Unico criterio para el diagndstico en esta
cohorte precoz y se obtuvo una sensibilidad y especificidad del
78,12% y el 84,37%, respectivamente, y una probabilidad 5 veces
mayor de tener un valor del indice > 18 entre las SpA que entre

ABC ROC de (DOLOR+BASDAI+PCR) basal
0,81 + 0,081 IC 95% 0,651-0,968 (p= 0,01)
1,0

Sensibilidad
&

|

0,0 T T T
0,0 3 5 ,8 1,0

1-Especificidad

Figura 2. El modelo para pedecir actividad persistente que mas incrementa el area
bajo la curva (ABC) receiver operating characteristic (ROC) de la variable dolor axial
nocturno (DOLOR) esta formado por la combinacién con las variables Bath Ankylosing
Spondylitis Disease Activity Index (BASDAI) y proteina C reactiva (PCR) como se indica
en la figura.

los sujetos sanos. Por lo que la ecografia de entesis puede ser de
utilidad en la evaluacién inicial de pacientes con sospecha de SpA
precoz.

Las variables clinicas mejoran a lo largo del afio, pero sélo lo
hacen de forma significativa la movilidad espinal determinada por
el BASMI y el MASEIL Como todos los pacientes recibieron tra-
tamiento, podemos interpretar que este comportamiento sugiere
sensibilidad al cambio a pesar de que la muestra es pequefia y el
seguimiento corto. En trabajos recientes también se sugiere sensi-
bilidad al cambio de la ecografia de entesis en SpA tras introduccién
de tratamiento!8, aunque esta caracteristica no se ha evaluado en
formas precoces como en nuestro estudio.

Se decidi6 realizar la valoracién radiol6gica mediante el indice
BASRI total!>16 y no utilizar otros métodos como el modified Stoke
Ankylosing Spondylitis Spine Score!® (mSASS) porque es mas facil de
usar, requiere poco entrenamiento y también es sensible al cambio,
por lo que podria ser apropiado en un estudio de practica clinica
habitual como el nuestro.Cuantificamos la afeccién de sacroiliacas
de 0 a 4y no a partir de 2 (minimo dafio para diagnosticar enfer-
medad), ya que nuestros pacientes son formas precoces y nuestro
objetivo era conocer si habia o no progresion global.

El patrén de enfermedad es diferente segiin el sexo. Las mujeres
tienen mayor afectacion articular periférica que los hombres desde
el inicio, como ya se describié en el estudio ESPIDEP?, y se man-
tiene durante el afio de seguimiento. Previamente se ha sugerido
lo mismo en las EA de larga evolucién2?, pero no se habia comu-
nicado en SpA precoces. No podemos justificar este resultado por
el tipo de SpA segtn el sexo. Los hombres tienen una enfermedad
mas severa fundamentalmente a nivel axial, con mayor progresién
radiolégicay PCR mas elevada, a pesar de no haber diferencias entre
sexos en ninguna de las dos variables basalmente. Nuestros resul-
tados coinciden con los obtenidos en un estudio transversal de la
cohorte alemana German Spondyloarthritis Inception Cohort (GES-
PIC), en el que comparan pacientes con EA precoz establecida y
SpA axial sin sacroilitis radiolégica definida, y demuestran que la
presencia de sacroilitis y afectacion radiolégica de columna esta
asociada al sexo masculino y a la PCR elevada?. Ademas, la infor-
macién aportada por la valoracién ecografica de nuestro estudio
apunta en la misma direccién. Los pacientes con el MASEI basal
> 18 asocian una enfermedad mas severa evaluada por la PCR y la
progresion radiolégica, y coincide en que son los hombres quie-
nes al inicio presentan mayor entesopatia segiin el indice MASEI
(33,07 + 15,05 (hombres) vs 22 + 11,87 (mujeres); p=0,03).

El HLAB27 no influye sobre ninguna variable clinica o radio-
légica ni sobre la actividad persistente de la enfermedad. Datos
similares se han mostrado en trabajos recientes?.

Finalmente determinamos que el dolor axial nocturno basal pre-
dice actividad persistente al afio de forma independiente (ABC ROC
de 0,737 +0,112, IC95% 0,518-0,956 (p=0,05). Como criterio de
actividad persistente se eligi6 la necesidad de precisar biolégico
seglin las recomendaciones de la SER!’. Consideramos mas acer-
tado esta medida que el dafio radiol6gico por tratarse de formas
precoces en la que éste seria minimo o indetectable en algunos
pacientes. Se desarroll6 un modelo a partir del ABC del dolor axial
nocturno basal al que se afiadi6 el BASDAI y la PCR basal mejorando
el ABC (ABC 0,810+0,081, IC95% 0,651-0,966; p=0,01) y nuestra
capacidad de predecir actividad persistente en <1 afo de segui-
miento. Durante el proceso de obtencién del modelo se confirmé
que la PCR siempre mejoraba mas el ABC que la VSG. Diversos tra-
bajos han intentado determinar factores predictores de actividad
persistente definida por dafo radiol6gico, funcionalidad o activi-
dad de la enfermedad, generalmente en cohortes no precoces2!-23,
No hemos encontrado estudios de SpA precoz en los que se utilice
una medida de desenlace habitual en la practica diaria como es la
indicacién de biolégico y se busque detectar actividad persistente
tan a corto plazo.
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La posible implicacién de nuestro modelo es que los pacientes
que presenten elevado dolor axial nocturno basal tienen mayor pro-
babilidad de precisar biolégicos en menos de 1 afio, sobre todo si
ademas asocian una PCR y un BASDAI basal elevado.

No obstante, existen limitaciones del estudio como el ndmero
pequefio de pacientes y el tiempo corto de seguimiento. Aunque se
apuntan algunos resultados novedosos, habra que confirmarlos en
cohortes mas amplias con mas seguimiento.

En conclusion, la ecografia de entesis puede ayudar en el diag-
nostico y seguimiento de los pacientes con SpA precoz. Al igual que
en las formas establecidas, las mujeres tienen un patrén de enfer-
medad fundamentalmente periférica y los hombres axial. Utilizar
un modelo predictor de actividad persistente en estadios inicia-
les de la enfermedad nos puede ayudar a seleccionar pacientes
candidatos a tratamientos modificadores de la enfermedad que
minimicen el dafio estructural y mejoren la calidad de vida.
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