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RESUMEN

Objetivos: Actualizar las recomendaciones para el manejo de pacientes con espondiloartritis (EspA) en la
poblacién mexicana e identificar las variables que podrian influir en el manejo del paciente.
Material y métodos: Un grupo de 15 expertos en EspA tradujo, analiz6 y modificé las recomendaciones
del Colegio Mexicano de Reumatologia (CMR) y del grupo Sociedad Internacional de Evaluacién de las
Espondiloartritis (ASAS)/Liga Europea contra el Reumatismo (EULAR) del 2016 a través de la revisién
sistematica de la literatura realizada por dos revisores externos en el periodo de 2015 a 2018 utilizando
los niveles de GRADE y Oxford y el porcentaje de concordancia (Delphi).
Resultados: En comparacién con las recomendaciones anteriores, no hubo cambios significativos desde el
afio 2015. Sin embargo, modificamos los 5 principios fundamentales y reducimos el nimero de recomen-
daciones a 10 porlaincorporaciénde la primera en el texto, la combinacién de 5 recomendacionesen 2 y la
adicién de una nueva. Confirmamos la tendencia del uso de glucocorticoides para pacientes con actividad
inflamatoria y escaso acceso a productos biol6gicos. Se identificaron las caracteristicas sociodemograficas
y clinicas de los pacientes con EspA y su posible influencia en la aplicacién de las recomendaciones.
Conclusiones: Las 10 recomendaciones del CMR y el analisis de las caracteristicas de los pacientes mexi-
canos con EspA se centran en el tratamiento escalonado con medios farmacoldgicos y no farmacolégicos,
facilmente accesibles, o por el contrario sustancias de alta tecnologia para un pequefio porcentaje de la
poblacién.
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Recommendations of the Mexican College of Rheumatology
for the Management of Spondyloarthritis

ABSTRACT

Objectives: Toupdate the recommendations for the management of patients with Spondyloarthritis (SpA)
in the Mexican population, and identify which variables could influence patient management.

Material and methods: A group of 15 experts in SpA translated, analyzed and modified the recommen-
dations of the Mexican College of Rheumatology (CMR) and the International Society for the Assessment
of Spondyloarthritis (ASAS)/European League Against Rheumatism (EULAR) 2016 group through a syste-
matic review of the literature by two external reviewers during the period from 2015 to 2018 using the
grade of recommendation, Oxford levels of evidence, percentage of concordance (Delphi).

Results: Compared to previous recommendations, there were no significant changes from the year 2015.
However, we modified the five fundamental principles and reduced the number of recommendations
to ten by incorporating the first item in the text and combining five recommendations into two and
adding a further recommendation. We confirmed the tendency to use glucocorticoids for patients with
inflammatory activity and scarce access to biologicals. We identified the sociodemographic and clinical
characteristics of patients with SpA and their influence on the application of the recommendations.
Conclusions: The ten recommendations of the CMR and the analysis of the characteristics of the Mexican
patients with SpA focussed on step therapy, including pharmacological and non-pharmacological thera-
pies, in a spectrum from easily accessible to high-tech substances available to a small percentage of the

population.

© 2019 Elsevier Espafia, S.L.U. and Sociedad Espafiola de Reumatologia y Colegio Mexicano de

Reumatologia. All rights reserved.

Antecedentes

Las recomendaciones o guias para el manejo o tratamiento de las
enfermedades reumadticas se han convertido en documentos fun-
damentales para la identificacién de enfermedades, la evaluacién
de manifestaciones clinicas y terapéuticas apoyadas en evidencias.
El beneficio de contar con este tipo de documentos se refleja en
el control oportuno de la enfermedad, la salud del paciente, un
mejor aprovechamiento de los recursos y una reduccién del costo
del tratamiento'2.

En 2005, publicamos una revisién de la literatura acerca de la
eficacia y seguridad de los agentes biol6gicos en pacientes con
espondilitis anquilosante (EA)°. Un afio después, las Guias y Reco-
mendaciones del Colegio Mexicano de Reumatologia (CMR) para el
uso de agentes biol6gicos en enfermos reumaticos que incluyeron la
artritis reumatoide, la artritis psoriasica (APs), la artritis idiopatica
juvenil, el lupus eritematoso generalizado y particularmente la EA*.
PEn dicho estudio encontramos que el 61% de los expertos mexica-
nos estuvieron de acuerdo con la propuesta hecha por la Sociedad
Internacional de Evaluacién de las Espondiloartritis (ASAS, por sus
siglas en inglés) y la Liga Europea Contra el Reumatismo (EULAR,
por sus siglas en inglés) para la administracion inicial de agentes
biolégicos modificadores del curso de la enfermedad (FARMED)°.
Después, encuestamos a 253 reumatélogos certificados por el Con-
sejo Mexicano de Reumatologia A.C. y encontramos que mas del
75% de ellos estuvieron de acuerdo con las 10 recomendaciones de
ASAS/EULAR®.

El presente es un documento que actualiza las recomenda-
ciones para el tratamiento y manejo de las epondiloartritis axial
(EspAax) radiografica (EspAax-r) y no radiografica (EspAax-nr) y
la espondiloartritis periférica (EspAper), sin incluir la APs, basado
en las recomendaciones desarrolladas y publicadas por el grupo

b la postura del Colegio Mexicano de Reumatologia con respecto
a la terminologia es utilizar «medicamento biotecnolégico innovador»
y «medicamento biocomparable» en lugar de «biolégico» y «similar».
http://go.medicaleconomics.com/acton/attachment/12262/f-000a/1/-/-/-/-
/BIOCOMPARABLES 2015 -FINAL- JAT (6).pdf

ASAS/EULAR en el 20167, Este trabajo cumple ademas con nuestro
papel como vectores de dichas recomendaciones, ya que este docu-
mento trata de los aspectos educativo y académico del médico y
la necesidad de informacién y conocimientos acerca del paciente
para tomar decisiones junto a sus familiares y médicos. Avaladas
por el CMR, estas recomendaciones se constituyen en la postura
oficial de nuestra agrupacién en la propuesta mas importante para
su implementacién en los sistemas de salud correspondientes.

Material y métodos
Grupo de expertos

Se conformé un grupo de 14 reumatélogos con conocimientos y
publicaciones en cualquiera de las siguientes areas: EspAax, reco-
mendaciones y guias terapéuticas, practica clinica en los diversos
estados y sistemas de salud del pais. El comité ejecutivo (CE) estuvo
integrado por los investigadores principales, la coordinadora del
proyecto y dos vocales. Sus funciones consistieron en la planea-
cién y la ejecucién del proyecto, la elaboracién de las agendas de
trabajo y la ediciéon de las recomendaciones. La revisién sistema-
tica de la literatura (RSL) fue llevada a cabo por dos investigadores
independientes.

El CE selecciond el equipo de expertos, los temas y subtemas
relacionados con la definicién, el concepto y la clasificacion de
la EspA, similitudes o discrepancias demograficas y clinicas en
comparacién con otras poblaciones, incluyendo su impacto glo-
bal. Asimismo, elaboré las preguntas clinicas y de investigacién
tomando el modelo de ASAS/EULARS, pero no limitandose a él, para
llevar a cabo la RSL inicial.

Revision sistemdtica de la literatura

El CE y los investigadores independientes transformaron las
preguntas clinicas en preguntas de investigacién abarcando los
siguientes temas: actividad inflamatoria, deterioro estructural,
mejoria, remisidn parcial, enfermedad inactiva, actividad mode-
rada, actividad alta, actividad muy alta, mejoria clinica importante,
mejoria clinica muy importante, calidad de vida y estado de salud.
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Ademas, optaron por recuperar informacién sobre la seguridad
y eficacia de tratamientos farmacolégicos, no farmacolégicos y
quirdrgicos de estudios posteriores a la RSL realizada para la actua-
lizacién ASAS/EULAR del afio 20167.

El periodo de biisqueda de literatura en las bases de datos se
situ6 entre enero del 2015 y marzo del 2018, considerando que
la mayor parte de la informacién previa a enero del 2015 fue
obtenida, analizada y publicada por ASAS/EULAR”-?, Se eligieron
metaanalisis, revisiones sistematicas, ensayos clinicos controlados
y aleatorizados, ensayos clinicos controlados y ensayos clinicos
de extension identificados en PubMed, Ovid-Medline, Cochrane
Library, Scopus, Science Direct y CINAHL.

De acuerdo con la estructura PICO (por sus siglas en inglés de
Patient or problem, Intervention, Comparison, Outcomes), la elegi-
bilidad de los articulos se bas6é en: 1) pacientes >18 afios con
diagnéstico de EspA; 2) intervencién terapéutica farmacolégica con
agentes sintéticos modificadores del curso de la enfermedad con-
vencionales o biolégicos (FARMEsc o FARMED, respectivamente),
antiinflamatorios no esteroideos (AINE), glucocorticoides y otros,
no farmacolégica (ejercicio y programas de informacién) y quirdr-
gica; 3) comparacién de las intervenciones con diferente régimen
o dosis, placebo o ninguna; 4) desenlaces, incluyendo Ankylosing
Spondylitis Disease Activity Score (ASDAS, por sus siglas en inglés),
Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index (BASDAI, por sus
siglas en inglés) y funcionalidad Bath Ankylosing Spondylitis Func-
tional Index (BASFI, por sus siglas en inglés), criterios de mejoria
ASAS 20, ASAS 40, ASAS 5/6, ASAS-remisién parcial (PR, por sus
siglas en inglés), dolor, proteina C reactiva (PCR), indices radiogra-
ficos como el Bath Ankylosing Spondylitis Radiology Index (BASRI,
por sus siglas en inglés), modified Stoke Ankylosing Spondylitis Spi-
nal Score (mSASSS, por sus siglas en inglés), Radiographic Ankylosing
Spondylitis Spinal Score (RASS, por sus siglas en inglés) e indices
para laresonancia magnética del grupo especial de ASAS, Berlin and
Leeds, y el Spondyloarthritis Research Consortium of Canada (SPARCC,
por sus siglas en inglés)!0-18,

La calidad de evidencia de los articulos se evalué de acuerdo con
el documento Calificacién de Recomendaciones, Desarrollo y Eva-
luacién (GRADE, por sus siglas en inglés), basado en el riesgo de
sesgo, consistencia, resultados directos, heterogeneidad, precisién
y sesgo de publicacién, y el nivel de evidencia del Centro de Medi-
cina Basada en la Evidencia de Oxford (OCEBM, por sus siglas en
inglés)!9:20,

Reuniones de trabajo

En la primera reunion, los expertos presentaron las caracteris-
ticas y definiciones principales en el manejo de las EspA al pleno
del comité, se discutieron las circunstancias y opciones terapéuti-
cas que existen en México y se dieron indicaciones para la RSL con
base en diferentes preguntas de investigacion.

En la segunda, se revisaron los resultados de la RSL y se siguie-
ron las 13 recomendaciones de la actualizaciéon ASAS/EULAR de
forma estructurada, discutiendo la actualidad de las evidencias’.
La coordinadora del estudio presenté al pleno cada tema, subtema
y recomendacién; acto seguido, cedi6 la palabra a cada uno de los
expertos para que en menos de 5 minutos expusieran los motivos
para votar a favor o en contra de lo propuesto. La votacion siguié
la técnica Delphi en forma positiva o negativa de acuerdo con los
siguientes niveles (> 80% en la primera vuelta, <75% en la segunda
y <60% en la tercera). Se sigui6 un orden prioritario de recomen-
daciones con adaptacién al conocimiento del contexto nacional,
experiencia de los expertos y evidencia actualizada.

Resultados
Revision sistemdtica de la literatura

Obtuvimos 322 articulos para revisarlos a profundidad (fig. 1).
De estos, 28 articulos cumplieron criterios para ser incluidos en
la revision final: 19 acerca del tratamiento farmacolégico (material
suplementario, anexo 1), 7 sobre terapia no farmacolégicay 2 sobre
el abordaje quirtrgico (material suplementario, anexo 2).

Principios fundamentales y recomendaciones

El formato ASAS/EULAR incluye 5 principios fundamentales para
el manejo de pacientes con EspAy 13 recomendaciones desarrolla-
das a partir de ellos. Aunque este formato esta presente en todos los
juegos de recomendaciones elaboradas por EULAR, nuestro grupo
prefirié no separar y si incluir los principios fundamentales como
parte del texto de las recomendaciones ya que si bien tratan de prin-
cipios genéricos no consideramos que existiese una gran diferencia
con respecto a las recomendaciones individuales.

Se analizaron el significado de las preguntas y las respuestas
actualizadas. La informacién concerniente a las recomendaciones
1, 2, 3,4,y 5 excedi6 la capacidad de la RSL y no fue suficiente para
modificar su sentido. Por otro lado, no encontramos informacién
actualizada sustancial relacionada con las recomendaciones 6, 7, 8,
9,10,11,12y 13.Las tablas y los detalles de exclusiény de cada estu-
dio incluido se presentaron en la segunda reunién presencial con
los expertos. Es asique laRSL que incluy®6 los articulos de los Gltimos
2 afios no llevé a cambios importantes con relacién a las reco-
mendaciones de ASAS/EULAR 2016’. Pero, el grupo de expertos
mexicano dej6 en claro la recomendacién, modificacién, cambio
o sustitucion de alguna de las recomendaciones ASAS/EULAR en
la tabla 1, que muestra las 10 recomendaciones mexicanas y el
porcentaje de acuerdo.

Ademas, a través del andlisis de las 10 recomendaciones se
estratific6 la informacién en el modelo conocido como palimpsesto
(fig. 2).

Perfil del paciente mexicano con espondiloartritis,
predominantemente axial

Los temas relacionados con el perfil de los pacientes mexicanos
con EspA abarcan la definicién, el concepto y la clasificacién, las
similitudes o discrepancias demograficasy clinicas. En parte, el pro-
poésito de este apartado fue investigar las caracteristicas de nuestra
poblacién y los aspectos estructurales y logisticos para determinar
si existia o no compatibilidad con las recomendaciones terapéuticas
del grupo ASAS/EULAR.

1. Definicion, concepto y clasificacion. Se tomé en cuenta el cambio
en la definicién y el concepto del grupo ASAS. EspAax es el término
definitorio de la entidad caracterizada por inflamacién aguday cré-
nica en la membrana sinovial y proliferacién ésea en las entesis
de las articulaciones sacroiliacas, intervertebrales, interapofisia-
rias y sitios periféricos’2!22, Las manifestaciones predominantes
determinan la EspAax?'2324 o la forma periférica (EspAper)?>,
las alteraciones en las articulaciones sacroiliacas, en las varieda-
des radiografica, especificamente la EA'62126 y 1a no radiografica
(EspAax-nr)?!23, Las entidades incluidas en el grupo de EspA conti-
ndanen formaindependiente, especificamente APs, artritis reactiva
y artritis asociada a enfermedades inflamatorias intestinales y EspA
indiferenciada. Los cambios en la clasificacidn, especificamente APs,
no han sido aceptados por todos los expertos?’2é, En este tra-
bajo, adoptamos la clasificacién del grupo ASAS232>, conservamos
la nomenclatura, definicién y clasificacién de las EspA realizadas
por el Grupo Europeo para el Estudio de las Espondiloartropatias
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Figura 1. Diagrama de flujo. Revisién sistematica para la actualizacién de recomendaciones del Colegio Mexicano de Reumatologia para el manejo de las espondiloartritis.

(ESSG, por sus siglas en inglés)?? y la definicién de EA de acuerdo
con la modificacién de los criterios de New York?S.

Il. Manifestaciones sociodemogrdficas y clinicas de relevancia:
comparacion con otras poblaciones. En nuestro pafis, la EspAax ocurre
con mayor frecuencia en hombres que tienen el antigeno de his-
tocompatibilidad HLA-B27 y alrededor de 30 afios al inicio de los
sintomas>?-33, Entre las mujeres, el espectro clinico es mas amplio
e incluye la afeccion de sitios periféricos, superposicion con fibro-
mialgia y menor respuesta a FNTi (factor de necrosis tumoral,
inhibidor). En comparacién con las poblaciones europea y lati-
noamericana, se ha observado que, en las dos tltimas, existe una
mayor prevalencia de sintomas axiales y menor en sitios periféri-
cos, asi como mas aiios al inicio de los sintomas>°-3>. Sin embargo,
el grupo de expertos consideré que, en general, no existen diferen-
cias importantes entre las EspA que se identifican en el resto del
mundo.

IIl. Impacto epidemioldgico. La prevalencia de las EspA (ESSG)
en México es del 0,6% (1C95%: 0,4, 0,9); la de EspAax es del 0,3%
(abordaje con estudios de imagen) y del 0,09% (con HLA-B27 como
abordaje)®®. La prevalencia de EA es del 0,1% (1C95%: 0,02, 0,2). Las
EspAax se encuentran en las primeras 5 causas de atencién en cli-
nicas especializadas®’. La prevalencia del HLA-B27 en la poblacién
general y en controles sanos en los estudios de asociaciéon es del 1
al 4%3839,

IV. Capacidad funcional, calidad de vida y estado de salud. En un
porcentaje importante, el efecto de la EspA en la capacidad funcio-
nal, la calidad de vida y el estado de salud representa una carga
que afecta al paciente y su entorno. Estudios, dentro y fuera de las
instituciones de asistencia médica, han reportado que el costo de

las EspA ocupa un alto porcentaje cuando se mide a través de gas-
tos de bolsillo y empobrecimiento, costos directos e indirectos y
finalmente invalidez temporal y permanente. El estado de salud de
los pacientes con EspAax es menor en comparacién con la pobla-
cién general (aceptado para publicacién). Mas de la mitad de los
pacientes con EspA en México considera que su estado de salud es
malo#041,

V. Supervivencia y comorbilidad. Con respecto a la superviven-
cia, no se cuenta con informacién precisa acerca de este tema. Las
enfermedades concomitantes mas frecuentes son: osteoporosis,
enfermedad acido-pépticay afectacién cardiovascular®?43. Aunque
se desconoce con exactitud, dada la alta prevalencia de obesidad
y diabetes, ademas del subdiagnéstico de hipertension arterial en
México, es posible que la prevalencia de sindrome metabdlico en
mexicanos con EspA sea importante®4.

VL Acceso a tratamientos de alta eficacia y costo elevado. Es un
hecho que no existe equidad terapéutica en nuestro pais. Alrede-
dor del 50% de la poblacién mexicana tiene acceso a los sistemas de
salud con cobertura completa como es el caso del Instituto Mexi-
cano del Seguro Social, el Instituto de Seguridad y Servicios Sociales
de los Trabajadores del Estado, Petréleos Mexicanos, la Secretaria
de laDefensa Nacional, sistemas de prepago a bancos y otras organi-
zaciones y sistemas de cobertura estatal y municipal. Sin embargo,
la segunda mitad de la poblacién no cuenta con un servicio médico
que cubra el costo de este tipo de enfermedades; para ellas, existen
el seguro popular y la Secretaria de Salud las cuales no tienen la
capacidad necesaria para costear enfermedades crénicas como la
EspA y muchas mas. El costo de este tipo de tratamientos corre a
cargo del paciente y su familia; en el caso de la artritis reumatoide
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141

Recomendacién

Nivel de evidencia Grado de
recomendacién

Acuerdo (%)

10

Individualizar el tratamiento de la EspAax segiin sintomas y signos
presentes en la visita (manifestaciones axiales, periféricas y
extraarticulares), caracteristicas del paciente, comorbilidades y
factores psicosociales

Monitorizar el efecto del tratamiento, segtin lo reporte el paciente,
hallazgos clinicos, pruebas de laboratorio y estudios de imagen
obtenidos con instrumentos apropiados. La frecuencia del
monitorizacién serd individual, dependiendo de los sintomas, su
gravedad y tratamiento

Guiar el tratamiento hacia un blanco terapéutico previamente
determinado

Promover el aprendizaje del paciente con respecto a la enfermedad;
alentar su participacién en actividades que impliquen ejercicio
constante y evitar que fume?

Evitar la prescripcién de FARMEsc en pacientes que solo tengan
sintomas axiales. Considerar el uso de sulfasalazina en pacientes con
artritis periférica

Prescribir AINE —primera linea de tratamiento, dosis maxima
recomendable, tomando en cuenta riesgos y beneficios— para la
reduccién del dolor y la rigidez articular. En los pacientes que
mejoraron, prescribir el tratamiento con AINE de acuerdo con la
reaparicion de los sintomas. Prescribir paracetamol y medicamentos
parecidos a los opioides en caso de dolor residual cuando otros
tratamientos estén contraindicados o sean poco tolerados

Considerar la aplicacién de glucocorticoides inyectables en sitios de
inflamacién misculo-esquelética, especificamente articulaciones,
bolsas y vainas sinoviales. Recomendar el uso de glucocorticoides por
la via oral o intramuscular en pacientes con actividad inflamatoria
persistente, altamente discapacitante. En ambos casos, la prescripcién
de glucocorticoides solo sera recomendable cuando los tratamientos
con AINE, analgésicos parecidos a los opioides, descanso, terapia fisica
o rehabilitacién estén contraindicados o sean poco tolerados por el
paciente y especialmente cuando el paciente no tenga acceso a
FARMED”

Considerar el uso de FARMED en pacientes con actividad persistente a
pesar de haber recibido tratamientos convencionales. Hasta ahora, se
suele iniciar el tratamiento indistintamente con iFNT e iIL-17A como
primera linea. En el paciente que no haya mejorado o que haya
recaido, se debera considerar el uso de iFNT diferente o ilL-17A.
Considerar la reduccién de FARMED en caso de que la actividad de la
enfermedad se encuentre en una etapa de remisién sostenida.
Considerar la prescripcién de biocomparables en cuanto se tenga
informacién pertinente acerca de su eficacia y seguridad

Considerar el reemplazo de cadera y la osteotomia vertebral correctiva
en pacientes con dolor y discapacidad persistentes, alteraciones
radiograficas graves, independientes de la edad, en centros y personal
con experiencia

Considerar la situacién socioeconémica, el nivel educativo y la opinién
del enfermo y sus familiares en el proceso de decidir el manejo de los
problemas del enfermo

5 D

2,5, 1a B,D,A

1a,5 A,D

2,5 B,D

1a,1b A

80

100

100

100

100

80

100

80

100

100

Niveles de evidencia. Evidencia proveniente de 1 a: Metaanalisis de ensayos clinicos controlados aleatorizados; 1 b: Por lo menos un ensayo clinico controlado aleatorizado; 2 a:
Por lo menos un ensayo clinico controlado sin aleatorizacién; 2 b: Por lo menos un estudio cuasi-experimental; 3: Estudios descriptivos; 4: Reporte, opiniones y/o experiencia
clinica de autoridades (expertos) en el tema de referencia; 5: Cualquiera de los anteriores, Gtil para reportar grado de recomendacién no concluyente de forma independiente

del nivel de evidencia.

Grado de recomendacion. A: Estudios nivel 1; B: Estudios nivel 2 o 3 o extrapolaciones de estudios nivel 1; C: Estudios nivel 4 o extrapolaciones de estudios niveles 2 o 3;
D: Evidencia inconsistente o no concluyente de estudios de cualquier nivel.

3 En los dltimos afios, se han comunicado resultados sobre diferentes programas de ejercicios supervisados, en casa y otros, los resultados son todavia inconsistentes en
términos de disefio, sin embargo, todos presentan resultados favorecedores (material suplementario, anexo 2).

b En México, el acceso a FARMED es limitado, los expertos del presente estudio coincidieron en que consiste en una alternativa que debe comunicarse.

Fuente: Basadas en las recomendaciones emitidas por ASAS/EULAR, el documento de acuerdo de los reumatélogos mexicanos del afio 2006 y la revision sistemadtica de la
literatura de los dltimos 2 afios y reunién de expertos llevada a cabo ex profeso en el afio 2018.

y posiblemente EspA, mientras mayor sea el porcentaje de gasto de
bolsillo en las familias, mayor es el empobrecimiento3?404>,

Discusion

Con el respaldo del CMR, se reuni6 un grupo de expertos
en aspectos clinicos, evaluacién y tratamiento de las EspA y
desarroll6 las recomendaciones correspondientes a partir del ana-
lisis, la correccién, ediciéon y la adaptacién transcultural de las

publicadas por el grupo ASAS/EULAR en el 2016”. En el afio 2006,
mas del 75% de 253 reumatdlogos certificados por el Consejo Mexi-
cano de Reumatologia estuvieron de acuerdo con las 10 recomenda-
ciones de ASAS/EULAR®. Las recomendaciones mexicanas actuales
concuerdan con resultados previos y con las recomendaciones
actuales.

La diseminacién y adaptaciéon de las recomendaciones del
grupo ASAS/EULAR ha sido una labor importante desde su pri-
mera edicién?6->4, Nuestra versién no profundizé en los 5 principios
fundamentales, un apartado «europeo» que aparece en todas las
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Generalidades

Individualizar, monitorear, guiar, ensefar, educar, ejercitar

Modalidades terapéuticas

Antinflamatorios no esteroideos y analgésicos,
glucocorticoides

Modificadores sintéticos del curso de la enfermedad:
sulfasalazina, metotrexate

Modificadores biolégicos del curso de la enfermedad:

Inhibidores del factor de necrosis tumoral e
interleucina 17A

Etanercept, Infliximab, Adalimumab,
Certolizumab pegol, Golimumab y
Secukinumab

Cirugia

Considerar la situacion econémica, el nivel educativo y las opiniones del
enfermo en la toma decision

Figura 2. Esquema en estilo «palimpsesto» de las recomendaciones mexicanas para el manejo de la espondiloartritis que resulta del texto de la tabla 1. El esquema esta
dividido en dos grandes partes, «Generalidades» y «<Modalidades terapéuticas». La primera esta relacionada con los principios fundamentales; la segunda, con las modalidades
terapéuticas.

A diferencia del flujograma tradicional en el que la sustitucién de una modalidad terapéutica por otra es una constante y en la que por ende los cambios son absolutos y
escalonados —por ejemplo, el enfermo que no mejoré con antiinflamatorios cambia a modificadores sintéticos de la enfermedad; y si tampoco mejora con estos se sustituye
por modificadores biolégicos, pasando de un escalén a otro—, nuestro esquema se basa en la agregacién y superposicién en remembranza del estilo palimpsesto. Con este
modelo, se presentan las recomendaciones y los cambios terapéuticos en un formato muy cercano a la practica clinica. En general, dicho cambio implica agregar y quiza luego
sustituir las modalidades terapéuticas. Por ejemplo, no cambiamos prednisona por sulfasalazina, ni esta por etanercept antes de haberse demostrado la pérdida de eficacia
del primero y la certeza de la eficacia del segundo, sino que agregamos una modalidad novedosa y con mayor eficacia a otra ya pasada en la cual no se obtuvo la eficacia
esperada. De acuerdo con la opinién de los expertos, la proporcién de enfermos que es tratada con los medicamentos que aparecen en las recomendaciones 5 a 8 es mucho
mayor que la proporcién que es tratada con cirugia. Asimismo, la proporcién que recibe sulfasalazina es mayor que la que recibe modificadores sintéticos de la enfermedad.
Aunque parece contradictorio, los modificadores sintéticos de la enfermedad no reducen o detienen el empeoramiento progresivo de la enfermedad. Con respecto a los
biolégicos, el efecto antiinflamatorio puede ser tan grande que la velocidad y deterioro en la estructura de las articulaciones y entesis sea menor. La recomendacién 10 es de

suma importancia ya que se refiere al acceso de la poblacién con la enfermedad a los tratamientos con mayor eficacia, seguridad e inductor de la remisién.

recomendaciones terapéuticas en las que participa EULAR, ya que
para nosotros resulté ser una redundancia. La redaccién de las
recomendaciones mexicanas es sencilla y puntual, lo que las hace
accesibles ala mayoria de los médicos y no médicos interesados que
participen en labores administrativas y en la toma de decisiones.

El hallazgo de 6 de los temas con mayor influencia en el manejo
de los pacientes en México con EspA nos permitié dimensionar la
enfermedad y sus repercusiones y conceptualizar la EspA en una
alta proporcién de adultos jéovenes con sintomas y signos en arti-
culaciones y entesis periféricas, un gran impacto en el estado de
salud, la calidad de vida y el gasto por la enfermedad*’. Desafortu-
nadamente, se coincidi6 en la certeza de que el acceso limitado a
las terapias actuales en México es un determinante importante en
el estado de salud del enfermo.

A pesar de los avances en el tratamiento, desde la edicién previa
de los criterios ASAS/EULAR, no encontramos cambios importan-
tes. La mayor parte de las diferencias estuvo relacionada con la
adicién de dos recomendaciones y la incorporacién del esquema
de tratamiento dirigido al blanco (T2T, por sus siglas en inglés). Al
respecto, es importante sefialar que T2T es sujeto de controversia
en el momento actual ya que no se encuentra definido el blanco de
tratamiento en las EspA debido a que en realidad se podria referir
a dos fenémenos asincrénicos: la inflamacién como fenémeno ini-
cialy la proliferacién 6sea como un fenémeno tardio. Mientras que
el uso de FARMED es capaz de reducir la inflamacién al bloquear
citocinas proinflamatorias, lo segundo atin no se ha logrado®.

La RSL de los 2 Gltimos afios que alimento el presente consenso
integré nuevos elementos: 1) la plataforma con datos acerca del
perfil del paciente de nuestro pais; 2) el uso de glucocorticoides;

3) la eficacia del primer bloqueador de IL-17A, secukinumab, y 4)
la posibilidad de usar biocomparables como parte del tratamiento.
Ademas, la RSL incorpor6 ciertas precisiones en algunas recomen-
daciones (tabla 1). Entre estas, se encuentran la falta de eficacia de
FARMEsc, que excluye la posibilidad de tratamiento con sulfasala-
zina, metotrexato y leflunomida. Sin embargo, alrededor del 40%
de los reumatélogos en el mundo parecen estar convencidos de su
eficacia de una u otra manera°%->%,

Por otro lado, y a diferencia de ASAS/EULAR, los reumatélogos
mexicanos consideran que la administraciéon oral y parenteral de
glucocorticoides tiene un lugar importante en el manejo de las
EspA. Es necesario precisar, sin embargo, que nuestro grupo desa-
lienta el uso de infiltraciones o inyecciones de glucocorticoides en
las entesis, vainas tendinosas o tendones. No asi en el interior de
las articulaciones o bursas sinoviales que en opinién de los expertos
son eficaces en el caso de inflamacién. AGn mas, el uso sistémico
(oral o parenteral) de glucocorticoides se encuentra indicado en
casos graves que no respondieron al tratamiento habitual, como
por ejemplo, manifestaciones oculares, intestinales y renales. La
dosis y la duracién del tratamiento dependen del sitio afectado.

Aunque, en general, las guias para el tratamiento de la EA del
Colegio Americano de Reumatologia, la Asociaciéon Nacional de
EAy la Red para el Tratamiento e Investigacion de las EspA llegan
a las mismas conclusiones que las recomendaciones del grupo
ASAS/EULAR, nos llamé la atencién que el uso sistémico de cual-
quier forma de glucocorticoides estuviera prohibido en pacientes
con EA*?. La experiencia del reumat6logo en México indica que el
uso de glucocorticoides por las vias oral, parenteral y local resulta
en la disminucién de la intensidad de la inflamacién y sintomas
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asociados, especialmente en pacientes con artritis y entesitis peri-
féricas, y aiin mas, en casos de afeccién inflamatoria en la columna
vertebral y en las articulaciones sacroiliacas®. Es importante sefialar
que la controversia acerca del uso de glucocorticoides no se encuen-
tra sustentada en evidencias sino en la experiencia individual,
especialmente en pacientes sin acceso a FARMEDb. Las recomenda-
ciones de la Sociedad Espafiola de Reumatologia para uso de TNFi
y otros bioldgicos sigue esta corriente en forma esencial®®.

Las recomendaciones ASAS/EULAR dedican tres apartados al uso
de FARMED que, en la contraparte mexicana, se encuentran en uno
solo y que incluye una nota breve acerca de los biosimilares. Los
criterios para iniciar el tratamiento con FARMED siguen siendo los
mismos: 1)diagndstico de EspA (por un reumatélogo)y 2) aumento
en la concentracién sérica de PCR y/o sacroilitis en la RM (edema
0seo en secuencias con supresiéon de grasa) y/o en las radiogra-
fias (grado 2 bilateral o 3 o0 4 unilateral). Ademas, haber usado dos
AINE por 2 semanas cada uno en todos los pacientes; en aquellos
con manifestaciones periféricas, haber probado una inyeccién local
y sulfasalazina por un tiempo razonable sin mejoria. Finalmente,
debera confirmarse un grado alto de actividad con ASDAS (mayor
de 2.1) y BASDAI (mayor de 4)°.

En la primera linea de tratamiento FARMED se encuentran los
bloqueadores del FNT y el inhibidor de IL-17A. Tratindose del
control de la actividad inflamatoria y sintomas asociados, han
demostrado ser eficaces a corto y largo plazo. Pero, algunos repor-
tes con poca evidencia aducen la pérdida de la eficacia de los FNTi
a lo largo de los aflos a mecanismos poco claros, entre los que
se encuentra la neutralizacién de la molécula del biol6gico por
anticuerpos®!'%2, Aun asi, esta justificado el cambio a otro agente
con el mismo blanco o con el inhibidor de IL-17A.

La RSL de lo publicado en los 2 tltimos afios confirmo la eficacia
y seguridad de FNTi e inhibidores de IL-17 en comparacién con pla-
cebo. En la mayoria de los pacientes, el efecto benéfico de FNTi se
mantiene a largo plazo®3-66, En las radiografias, el empeoramiento
parece retrasarse; en la RM, la mejoria es importante. La interpre-
tacion de estos datos ha sido dificil, pero mientras el efecto del
biolégico sobre la inflamacién sigue siendo notable, el efecto sobre
el deterioro desde el punto de vista radiografico es atin incierto
(material suplementario, anexo 1).

La remisién sostenida, de 6 a 12 meses, medida a través de los
criterios de remision parcial de ASAS o el indice ASDAS podria con-
siderarse como suficiente motivo para reducir la dosis o alargar el
intervalo entre las aplicaciones como primer paso en la interrup-
cién o suspensién definitiva del biolégico®2-%7. Sin embargo, atin
no se han definido la recaida y mucho menos los criterios para el
re-tratamiento. Con relacién al uso de «biocomparables», la infor-
macién es alin escasa; basicamente se refiere a la comparacién de
infliximab y su biosimilar, en la que no se encontraron diferencias
significativas entre los grupos©8.

Finalmente, dos articulos abordan la correccién de deformida-
des graves en la columna vertebral utilizando técnicas diferentes.
Los resultados reportados han sido buenos, pero la aparicién
de complicaciones graves es relativamente frecuente (material
suplementario, anexo 1).

Conclusiones

Las 10 recomendaciones para el manejo de los pacientes con
EspA tratan del andlisis, la correccién, edicién y adaptacién trans-
cultural de las recomendaciones publicadas recientemente por
ASAS/EULAR vy las surgidas en la discusién de los expertos mexi-
canos. Pensamos que las recomendaciones originales y las que
incorporan el CMR reflejan el perfil del paciente con EspA en nuestro
pais.

Esperamos que esta edicién no solamente responda al trata-
miento cientifico de problema, sino que las autoridades mexicanas
tengan los elementos demograficos, socioeconémicos y clinicos
para implementarlas en el sistema de salud mexicano.
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Anexo. Material adicional

Se puede consultar material adicional a este articulo en su ver-
sién electrénica disponible en doi:10.1016/j.reuma.2019.03.010.
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