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Debe solicitarse determinacién de anti-CCP en la
evaluacion del paciente con artritis de comienzo
reciente

El examen clinico es el método de eleccion para
detectar sinovitis. En casos dudosos, la ecografia
con power doppler y la RM pueden ser Utiles en
detectar sinovitis.

Se recomienda administrar tratamiento con FAME
tan pronto como sea posible en aquellos pacientes
en los que hay riesgo de desarrollo de artritis
persistente y/o erosiva, incluso si ain no satisfacen
los criterios de clasificacién establecidos para las
enfermedades reumatolégicas inflamatorias.

El metotrexate es el primer farmaco de eleccién a
administrar en aquellos pacientes con riesgo de
artritis persistente.

Se considera la administracion intraarticular de
corticoides tratamiento local de la artritis y a los
corticoides sistémicos como un farmaco adyuvante
temporal de los FAME.

Se recomienda el tratamiento sintomatico con
AINES una vez evaluada la situacion digestiva,
renal y cardiovascular.

La monitorizacion de la actividad de la enfermedad
deberia incluir nimero de articulaciones dolorosas,
tumefactas, valoracion global de la enfermedad por
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el paciente y por el médico, VSG y PCR.

La actividad de la artritis deberia ser valorada a
intervalos de 1 a 3 meses, mientras no se alcance 1A A?
la remision.

INTRODUCCION

La artritis reumatoide (AR) es una enfermedad articular créonica que afecta del 0.5 al 1% de la
poblacién general en todo el mundo. Se refiere a una poliartritis destructiva, persistente y simétrica
que, en algunos casos, se acompafa de seropositividad para el factor reumatoide y/o anticuerpos
frente a péptidos citrulinados ciclicos. Aunque se considera que la AR es una enfermedad de las
articulaciones, puede producir diversas manifestaciones extraarticulares que demuestran claramente
gue la AR se comporta como una enfermedad sistémica capaz de afectar a varios sistemas organicos
principales.

La deteccion precoz de la enfermedad en una fase temprana de su evolucién entrafia diversas
dificultades, dado que no se dlspone de ninguna prueba ni conjunto de criterios diagnésticos que
permitan identificar la AR precoz.’ Los criterios ACR® (American College of Rheumatology) para la
clasificacién de AR fueron desarrollados por expertos que compararon caracteristicas de pacientes con
AR clasica de larga evolucion (media de duracion de la enfermedad de 8 afios). Es por esto que estos
criterios tienen baja capacidad discriminativa en pacientes que se presentan con AR precoz. Uno de
los criterios es la presencia de erosiones en las radiografias de manos, pero en las fases tempranas de
la AR so6lo el 13% de los pacientes tiene enfermedad erosiva. Ademas, las erosiones se presentan a
menudo inicialmente en las pequefias articulaciones de los pies y aparecen en manos mas tarde. Por
otra parte, los nédulos reumatoides son muy raros en fases precoces de la enfermedad y el factor
reumatoide (FR) esta presente en sdélo el 50% de estos pacientes. (Tabla 1)

Tabla 1. Criterios de clasificacién de la AR de la ACR de 1987. Se considera AR probable cuando
estan presentes = 4°

1. Rigidez Matutina Rigidez matutina articular que dura al menos 1 hora

Al menos 3 grupos articulares deben de estar inflamados
simultdneamente y ser objetivados por un médico. Los 14
grupos articulares son: Interfalangicas proximales,
metacarpofalangicas, mufiecas, codos, rodillas, tobillos y
metatarsofalangicas.

2. Artritis de 3 0 mas grupos
articulares

Al menos una articulacion de las manos debe de estar
inflamada, (carpo, metacarpofalangicas, interfalangicas
proximales)

3. Artritis de las articulaciones
de las manos
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4. Artritis simétrica

5. Nodulos reumatoides

6. Factor reumatoide en
suero

7. Alteraciones radioldgicas

Afectacién simultanea del mismo grupo de articular (definido
en el criterio 2) en ambos lados del cuerpo

Nédulos subcutaneos en prominencias 6seas, superficies
de extensién o en zonas yuxta-articulares observados por
un médico.

Presencia de valores elevados de factor reumatoide por
cualquier método con un resultado en controles inferior al
5%.

Alteraciones radioldgicas tipicas de artritis reumatoide en
radiografias posteroanteriores de las manos. Debe de
existir erosion u osteoporosis yuxta-articular clara y
definida en articulaciones afectadas.

Recientemente el Colegio Americano de Reumatologia (ACR ) y la Liga Europea contra el
Reumatismo (EULAR), han aprobado unos nuevos criterios de clasificacion para la Artritis
Reumatoide que pretenden realizar un diagnéstico de la enfermedad en estadios tempranos ( tabla

2).

Tabla 2 . Criterios de clasificacion para AR 2010 de ACR/EULAR:

Poblacion diana (¢ Quién deberia ser testeado?): pac  ientes que:

1) tengan al menos 1

articulacion con sinovitis clinica definida (tumefaccién)

2) con sinovitis no explicada por otra enfermedad
A. Afectacidn articular:

e 1 articulacion grande 0
e 2-10 articulaciones grandes 1
e 1-3 articulaciones pequefas (con o sin afectacion de articulaciones 2
grandes)
e« 4-10 articulaciones pequeias (con o sin afectacion de 3
articulaciones grandes)
e > 10 articulaciones (al menos 1 articulacién pequefia) S
B. Serologia (al menos 1 resultado del test es necesario para la clasificacion)
* FR negativo y ACPA negativo 0
* FR positivo bajo 0 ACPA positivo bajo 2
 FR positivo alto o ACPA positivo alto 3
C. Reactantes de fase aguda (al menos 1 resultado del test es necesario para
la clasificacion)
e PCRnormaly VSG normal 0
¢ PCR anormal o VSG anormal. 1
D. Duracion de los sintomas:
e 6 semanas 0
+ 26 semanas 1

(*): Valorar los criterios de la A a D. Una puntuacién = 6/10 es necesario para la clasificacion
de un paciente como AR definida

Seguin un estudio espafiol’

el tiempo medio de demora en la AR desde el inicio de los sintomas hasta

la atencion por el especialista es de 17 meses, un tiempo evidentemente excesivo. Los determinantes
del retraso en la deteccion son: 1) retraso en la busqueda en la asistencia médica por parte del
paciente y 2) demora del médico en derivar al paciente a la Atencion Especializada.
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Las unidades de artritis precoz son unidades especializadas destinadas a recibir, evaluar y protocolizar
a los pacientes con sintomas o signos sugestivos de artritis inflamatoria de corta duracién, con el fin de
garantizar el acceso a un diagnostico y tratamiento eficaz.

La existencia de consultas destinadas a atender las artritis de reciente comienzo esta justificada por
diversas razones. Aunque el deterioro radiolégico y funcional progresa lentamente durante todo el
curso de la enfermedad, se ha comprobado que la méaxima velocidad de desarrollo de las lesiones
estructurales ocurre durante los primeros afios®® por lo que es importante el abordaje precoz de la
enfermedad, ya que el desenlace ha mejorado considerablemente debido tanto a que se dispone de
nuevos farmacos como al desarrollo de estrategias terapéuticas mas eficaces, como son el tratamiento
intenso y precoz (“ventana terapéutica de oportunidad”), la combinacion de farmacos, el uso de
esteroides o el control estrecho de la enfermedad.’ Se ha demostrado en dos meta - analisis que la
duracién de la enfermedad en el momento de introduccion del primer FAME es el principal factor que
predice la respuesta al tratamiento™* y que el uso precoz de FAME, en la AR precoz, es capaz de
conseguir una disminucion significativa de la progresion del dafio estructural a medio y largo plazo. 12
Como el pronéstico depende, en gran medida, de un tratamiento precoz (a poder ser antes de la
aparicion de secuelas radioldgicas), la derlvaC|on temprana al especialista desde Atencion Primaria y el
diagnéstico precoz son fundamentales."

La discapacidad es una de las complicaciones mas importantes de la AR. En la artritis precoz, la
discapacidad se relaciona fundamentalmente con la actividad inflamatoria, mientras que en la AR
establecida, el dafio estructural permanente es un componente mas importante, de modo que la Gnica
manera de prevenir la discapacidad permanente es tratar y controlar la actividad inflamatoria de forma
eficaz. La d|scapaC|dad tiene consecuencias muy importantes en los pacientes, ya que es el factor que
predice de manera mas consistente desenlaces graves, como costes 0 mortalidad."®

Otra de las consecuencias menos conocidas de la actividad inflamatoria mantenida en la AR es el
aumento de mortalidad debida a co morbilidades y, principalmente, a las cardiovasculares. En la AR el
proceso inflamatorio sistémico es clave en el desarrollo de la arterioesclerosis acelerada 1817 Estos
pacientes tienen una enfermedad cardiovascular mas extensa que la poblacién general y se acompaﬁa
de mayor mortalidad tras el primer acontecimiento cardiovascular. Este exceso de morbi mortalidad se
ha observado también en pacientes con AR precoz en Atencién Primaria.’® La medicién del tamarfio de
la intima en la zona de la carétida es un indice que se ha aceptado como prueba de arterioesclerosis
subclinica™ y permite establecer situaciones de riesgo cardiovascular en los pacientes con AR,
correlacionado con el aumento de proteina C reactiva, las citocinas, las moléculas de adhesién, el
tabaquismo y Ia edad de aparicién. El tratamiento precoz y eficaz del proceso inflamatorio mejora el
pronéstico vital %

Ademas de las consecuencias directas sobre la salud del paciente, la AR tiene consecuencias
econdémicas importantes tanto en costes directos como indirectos que son resultado de la actividad
mantenida y se relaciona directamente con la discapacidad medida por el HAQ (Health Assessment
Questionary).”” La rapidez y calidad de la respuesta inicial predicen desenlaces mas satisfactorios, ya
que la duracién de la incapacidad es menor y por lo tanto hay menos pérdidas laborales y es mas
probable que la mejoria se mantenga a largo plazo.”®

DEFINICION DE ARTRITIS PRECOZ O DE RECIENTE COMIENZO

La mayoria de los autores limitan el término de artritis de reciente comienzo a los pacientes con
menos de un afio de evolucion a partir del primer cuadro de inflamacion articular clinicamente
detectable, aunque hay autores que establecen el limite en dos o incluso en tres afios.

Con el término de artritis indiferenciada (Al) se denomina a los pacientes con artritis que adn no
pueden clasificarse dentro de un diagnéstico especifico de acuerdo con los criterios de clasificacién
del ACR.
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En la practica clinica, la artritis de reciente comienzo es muy a menudo indiferenciada, ya que los
criterios de clasificacion del ACR y en particular los propuestos para la artritis reumatoide (AR),
tienen poco valor discriminatorio durante los primeros meses de la enfermedad. Ademas es importante
tener en consideracion que un tratamiento precoz puede detener el curso de la enfermedad sin que
lleguen a cumplirse los criterios ACR para AR.

La artritis de reciente comienzo puede evolucionar a una artritis reumatoide, o a otra enfermedad
articular inflamatoria bien definida, resolverse espontaneamente o persistir indiferenciada.

CRITERIOS DIAGNOSTICOS PARA LA ARTRITIS PRECOZ O D E RECIENTE COMIENZO

El diagnéstico de la artritis reumatoide de reciente comienzo es un reto todavia no resuelto, y aunque
se siguen utilizando los criterios de clasificacion de la ACR, su valor es muy limitado, ya que los
criterios mas especificos (nédulos reumatoides, alteraciones radiolégicas tipicas y con frecuencia
también el factor reumatoide), aparecen al menos un afio tras el comienzo de los sintomas,
presentando al inicio de la enfermedad muy baja sensibilidad. Ademas hay que tener en cuenta que el
objetivo primario de estos criterios no fue el diagnostico de la enfermedad, ya que se disefiaron en una
poblacién de pacientes seleccionada segun la presencia o no de enfermedad con la intencién de
clasificarlos.

En septiembre de 2010 el grupo de trabajo ACR/EULAR han aprobado unos nuevos criterios de
clasificacion de AR enfocados a identificar entre los pacientes con sinovitis indiferenciada reciente
aquellos factores que mejor discriminen el riesgo de presentar artritis persistente y/o erosiva mas que
definir la enfermedad por sus caracteristicas tardias. Esto conllevara a un tratamiento temprano eficaz
para prevenir o minimizar las secuelas.

De las pruebas biologicas actuales, el factor reumatoide (FR) y los anticuerpos contra péptidos
ciclicos citrulinados (anti-CCP), son los que demuestran una mayor utilidad diagnostica y pronostica
en la artritis reumatoide de reciente comienzo.

La presencia de FR y o anti-CCP en un paciente con poliartritis hace muy probable el diagnéstico de
AR. Los anti-CCP tienen igual sensibilidad pero mayor especificidad que el FR en el diagnostico de la
AR, y son especialmente (tiles para confirmar la sospecha diagnéstica en los pacientes con AR
seronegativa.

El factor reumatoide tiene valor pronéstico asociandose a enfermedad articular mas grave, con mayor
destruccion y extension. Los anti-CCP también se relacionan con prondstico evolutivo.

Tanto el factor reumatoide como los anti-CCP pueden preceder en afios a la enfermedad, pero
también pueden estar ausentes al inicio y positivizarse en el curso evolutivo.

Mas importante que el determinar si un paciente cumplird o no en el futuro los criterios de la ACR,
es el poder distinguir desde el inicio de los sintomas aquellas artritis que van a ser autolimitadas, de
aquellas persistentes pero no destructivas y, sobre todo, de la persistentes erosivas, lo que
comportara una actitud terapéutica mas o menos agresiva (modelos predictivos de Visser y de Van
der Helm y los nuevos criterios de ACR/EULAR).

Los estudios de cohortes de artritis de reciente comienzo, incluidas AR y Al han identificado varias
caracteristicas clinicas y de laboratorio que parecen ser de utilidad para predecir qué pacientes
presentan un riesgo elevado de tener artritis persistente y/o erosiva o desarrollar AR u otra artropatia
definida. De las variables evaluadas los predictores mas sélidos parecen ser:

e La presencia de factor reumatoide.
e La presencia de anti-CCP.
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e Laduracion de los sintomas al momento del diagnéstico.

« Estado funcional evaluado por HAQ.

« Numero elevado de articulaciones tumefactas al inicio de la enfermedad.
« Afectacion de pies ademas de manos.

« Afectacion precoz de grandes articulaciones.

« Elevacién de los reactantes de fase aguda.

e Presencia del epitopo compartido.

e Presencia de erosiones al momento de la presentacion.

Un paso adelante a la hora de enfocar el pronéstico ha sido los intentos de elaborar un modelo

predictivo que integre toda esta informacion, como se recoge en el modelo de Visser y en el
propuesto por Van Der Helm-Van Mil.

UTILIDAD DIAGNOSTICA DE LAS PRUEBAS BIOLOGICAS Y DE IMAGEN EN EL
DIAGNOSTICO DE LA ARTRITIS PRECOZ O DE RECIENTE COM IENZO

1.- REACTANTES DE FASE AGUDA:

La VSG y PCR reflejan la presencia e intensidad de un proceso inflamatorio pero no son especificos de
la AR. Unos niveles elevados predicen progresion radioldgica a largo plazo. Los reactantes de fase
aguda son aquellos que aparecen o varian su concentracion en mas de un 25% en presencia de un
proceso inflamatorio, independientemente de la causa y no tienen valor en el diagnoéstico de la AR. Las
situaciones que producen una mayor variacion en los reactantes de fase aguda son las infecciones, la
cirugia, los traumatismos, las quemaduras, los infartos tisulares, las inflamaciones de origen inmune y
las neoplasias.

2.- FACTOR REUMATOIDE (FR):

La presencia de FR en un paciente con poliartritis hace muy probable el diagndstico de AR pero su
ausencia no lo excluye (su sensibilidad oscila entre 40-80% segun el ambito en el que se realice). El
FR tiene valor pronostico ya que se asocia a enfermedad mas grave, con mas extension del
compromiso articular, mayor destruccion y mayor discapacidad. Puede aparecer afios antes de que se
presenten los sintomas de la artritis 0 con menos frecuencia después y puede desaparecer en
respuesta al tratamiento. EL FR aparece en el 50% de los casos de reumatismo palindrémico
(episodios recurrentes de inflamacién mono u oligoarticular, que aparecen a intervalos que oscilan
entre semanas y meses). En presencia del FR, aumenta la probabilidad de evolucién a AR. En estos
casos, y a medida que el cuadro evoluciona a AR, los episodios inflamatorios se hacen cada vez mas
frecuentes y extensos. El FR también puede aparecer en personas mayores sanas pero a titulos bajos,
y en pacientes con otras patologias como el lupus, sindrome de Sjogren, cirrosis biliar primaria,
infecciones crénicas y neoplasias. La utilidad diagnéstica del FR para la AR varia en funcién de que la
prueba se realice en personas con sintomas compatibles con AR o sin ellos.

3.- ANTICUERPOS CONTRA PEPTIDOS CICLICOS CITRULINADOS (Anti-CCP):

Debe solicitarse determinacién de anti-CCP en la evaluacion del paciente con artritis de comienzo
reciente (1b, A). Los anticuerpos anti-CCP tienen un cociente de probabilidad para el diagnostico de la
AR superior al del FR y mayor especificidad (95%). Su aparicion puede preceder en afos a la
enfermedad y se relaciona con su prondstico evolutivo.

Los anti-CCP tienen una sensibilidad para el diagnéstico de la AR similar a la del FR pero mayor
especificidad (95%) y sélo aparecen en el 1-3% de las personas sanas, por lo que para algunos
autores su utilidad es superior a la del FR. El hecho de que alrededor del 40% de los pacientes con AR
y FR negativo tengan los anti-CCP positivos aumenta su valor diagnéstico. Al igual que el FR, los anti-
CCP pueden preceder a la apariciéon de la enfermedad durante varios afios y su presencia se relaciona
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con la gravedad. También aparece en el 50% de los casos de reumatismo palindrémico, y al igual que
el FR, constituyen un factor pronéstico de evolucién hacia la AR. La combinacién de anti-CCP con
cualquier isotipo del FR tiene un valor adicional sobre el FR aislado en la oligo y poliartritis precoz
indiferenciada.

4.- HLA (Human Leucocite Antigen):

Se ha demostrado que la presencia del epitopo compartido (secuencia repetida de aminoacidos en la
tercera regién hipervariable del alelo DRB1) duplica el riesgo de que se desarrolle una AR en los
estudios poblacionales, una asociacion que es mas intensa en individuos con anticuerpos anti-CCP.
Cabe destacar que en los pacientes en los que se sospecha una espondiloartropatia se suele
determinar el HLAB27.

5.- RADIOGRAFIAS:

Se recomienda realizar radiografia de manos, pies y térax en la evaluacion inicial; las de manos y pies
se repetiran con una periodicidad anual durante los tres primeros afios de evolucién de la enfermedad
y posteriormente cada vez que se estime oportuno (5D).

Las radiografias constituyen la técnica de referencia en la practica clinica diaria para evaluar el dafio
articular provocado por la enfermedad. La deteccion de erosiones representa uno de los criterios de
clasificacion del ACR utilizados en el diagndstico. Sin embargo, el porcentaje de casos con AR precoz
en el que se identifican erosiones en las radiografias oscila entre el 8 y el 40%, segun las distintas
series. Su presencia Yy la rapidez con la que aparecen se asocian a peor prondéstico. Las alteraciones
radioldgicas tienen una clara relacion con la persistencia de la actividad inflamatoria, mayor al principio
de la enfermedad, y una relacion moderada con la discapacidad fisica, que aumenta con el tiempo. La
realizacion de radiografias de ambas manos y pies se justifica por la aparicién asimétrica de erosiones
(derecha o izquierda) y por la observacion de que en los primeros 2-3 afios de la enfermedad las
erosiones pueden aparecer s6lo en los pies, sin sintomas clinicos, hasta en un 23-36% de los
pacientes.

En cuanto a la radiografia de térax, se recomienda realizar una radiografia basal, tanto para poder
conocer el estado inicial, como para identificar la aparicion de posibles problemas en el curso de la
enfermedad y su tratamiento.

6.- ECOGRAFIA

La ecografia permite evaluar sinovitis y detectar erosiones de forma temprana, por lo que es una
técnica recomendable en el diagndstico de AR (2b). Se recomienda su utilizacion cuando la
exploracion fisica plantea dudas sobre la existencia de signos inflamatorios articulares, o la deteccion
ecografica de sinovitis, derrame, o erosiones vaya a modificar el manejo terapéutico del paciente (5D).

La ecografia de alta resolucién detecta inflamacion con mayor sensibilidad que la exploracién fisica y
permite distinguir entre derrame y sinovitis. Con la técnica de Power Doppler se puede localizar
aumento de vascularizacion sinovial relacionada con actividad inflamatoria. La ecografia es util en el
diagndstico de artritis precoz cuando la exploracion fisica plantea dudas sobre la existencia de signos
inflamatorios en una articulacion, aunque sus hallazgos no son especificos de AR, s6lo de sinovitis con
independencia de su origen. También permite valorar la extension de la artritis, en cuyo caso debe
considerarse la exploracion ecografica de las articulaciones de las manos, mufiecas y
metatarsofalangicas, pudiéndose detectar inflamacion aln en articulaciones asintomaticas. La
ecografia muestra erosiones 6éseas con una mayor facilidad que la radiografia convencional pues
permite acceder a un mayor numero de planos articulares y realizar una exploracion mas amplia. Hay
datos solidos que demuestran la capacidad de la ecografia para la deteccién mas precoz de erosiones
que la radiografia la resonancia magnética.
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Las ventajas de la ecografia son su inocuidad, su coste relativamente bajo, su accesibilidad e
inmediatez, y la posibilidad de repeticién. El entrenamiento de los reumatdlogos en ecografia aporta
grandes beneficios en la evaluacion clinica del enfermo con artritis.

7.- RESONANCIA MAGNETICA (RM)

La RM identifica sinovitis, tendosinovitis, erosiones 0seas y edema 0seo, por lo que es una técnica
recomendable en el diagnostico de AR (2b). Se recomienda su utilizacién para detectar sinovitis,
derrame y erosiones cuando se considere que su informacion va a ser de relevancia clinica (5D).

La RM ha mostrado ser mas sensible que el examen fisico y la radiografia convencional para la
deteccion de cambios articulares inflamatorios y destructivos en la AR temprana. La resonancia
magnética también ha demostrado una mayor sensibilidad que la exploracion fisica en la deteccién de
artritis. La aparicion de edema o6seo articular se relaciona con la inflamaciéon y con la aparicién
posterior de erosiones. El papel de la RM en el diagnostico de AR es incierto, por lo que no existe
informacion suficiente para recomendar su utilizacion con dicho fin. En cualquier caso sus hallazgos se
limitan al diagnostico inespecifico de sinovitis con edema 6seo y/o erosiones, debiendo interpretarse
de forma ponderada con el conjunto de la informacion restante antes de formar un juicio clinico. Su
elevado coste y menor accesibilidad la convierten en una técnica reservada para situaciones
especiales donde se carezca de alternativas diagnésticas. Sin embargo, existen datos mucho mas
sélidos de su valor predictivo, en especial del edema 6seo yuxtaarticular, en la aparicién posterior de
erosiones radiograficas.

TRATAMIENTO

Recientemente la EULAR (European League Againts Rheumatism) elaboré un documento consenso
para el tratamiento de la artritis de reciente comienzo, con doce recomendaciones basadas en la
evidencia existente.?

La primera de dichas recomendaciones aconseja remitir al reumatélogo toda artritis de mas de una
articulacion en las primeras 6 semanas del debut de los sintomas (1b, B).

La quinta de dichas recomendaciones aconseja administrar tratamiento con FAME (farmacos
modificadores de la enfermedad) tan pronto como sea posible en aquellos pacientes en los que hay
riesgo de desarrollo de artritis persistente y/o erosiva, incluso si aun no satisfacen los criterios de
clasificacion establecidos para las enfermedades reumatolégicas inflamatorias (1a, A).

La novena recomendacion considera entre los FAME al metotrexate como el primer farmaco de
eleccion a administrar en aquellos pacientes con riesgo de artritis persistente (1a, A). Si es necesario
contempla la combinacion con otros FAME o anti-TNF (farmacos alternativos al metotrexate son la
leflunomida y, en segundo lugar, sulfasalazina).

En la octava recomendacién considera la administracion intraarticular de corticoides como tratamiento
local de la artritis y a los corticoides sistémicos como un farmaco adyuvante temporal de los FAME
(1a, A).

En la séptima recomendacién considera como tratamiento sintomatico los AINES una vez evaluada la
situacion digestiva, renal y cardiovascular (1a, B).

La sexta recoge la importancia de los programas de informacion y educacion para el paciente (1a/lb,
B).

En la undécima indican, como tratamientos adyuvantes, la intervencién no farmacol6gica cémo
ejercicios, terapia ocupacional e hidroterapia (1a, B).

Servicio/Unidad de Reumatologia
Hospital Clinico Universitario Lozano Blesa



TITULO DEL PROTOCOLO:
Caddigo: RPC - 65
s u DETECCION Y MANEJO DE LA | Numero de revision: A
serviclo aragonds ARTRITIS PRECOZ O DE Periodo vigencia: Ene 2013
ervi IO rago L, .
h-——lde L RECIENTE COMIENZO Pagina 11 de 39

La GUIPCAR (Guia de practica clinica para el manejo de la artritis reumatoide, de la Sociedad
Espafiola de Reumatologia), recomienda en la artritis reumatoide de inicio poner tratamiento con
FAME tan pronto como se establezca el diagndstico de la enfermedad aunque no cumpla criterios de
la ACR. (5,D). ElI dafio radiolégico se reduce si se inicia dicho tratamiento en los tres primeros
meses de la enfermedad. El tratamiento inicial recomendado es el metotrexate por su excelente perfil
de eficacia y seguridad (5, D), y en casos de respuesta insuficiente se recomienda una escalada
rapida hasta alcanzar 20-25 mg/semana a los 3-4 meses de iniciar el tratamiento. En los casos
refractarios hay que intentar la via subcutanea para asegurar la biodisponibilidad del farmaco (5,D).
Segun la situacion clinica, se pueden usar como alternativa otros FAME. En la AR de inicio en la que
se prevea un curso especialmente incapacitante puede estar indicada la terapia combinada de inicio
con metotrexate y un agente anti-TNF con el objeto de obtener una rapida remision e intentar retirar
el anti-TNF posteriormente (5, D). En las AR de inicio sin marcadores de mal pronéstico (erosiones
radioldgicas, factor reumatoide, anti-CCP, presencia de enfermedad extraarticular, HAQ superior a 1 o
elevada carga inflamatoria) es aceptable el uso inicial de otros FAMES con un perfil de menor
toxicidad y monitorizacion mas sencilla como antipaltdicos y salazopyrina (5, D). Asi mismo, se
recomienda la utilizacion de glucocorticoides por via oral a dosis bajas cono terapia modificadora de
enfermedad, siempre en combinacion con un FAME (1b, A). Sélo se considerara el uso de corticoides
sin FAME en la AR del anciano, seronegativa, no erosiva, forma pseudopolimialgica o similar al
sindrome de sinovitis simétrica recidivante con edema con févea.

Narvaez et al®® proponen una guia orientativa de actuacion terapéutica para los pacientes con artritis
de reciente comienzo basandose en el riesgo de desarrollar una artritis persistente o erosiva:

e Si aparentemente no hay riesgo (no hay factores predictivos de actividad persistente, con
puntuacion baja en el modelo de Visser o menor o igual a 6 en el modelo Van der Helm-van
Mil), el paciente Unicamente serd candidato de tratamiento sintomatico con AINE y/o
analgésicos y/o corticoides, puesto que probablemente la artritis remitira espontaneamente.

e Si la puntuacion Visser es mayor o igual a 7 (valor predictivo de persistencia o erosion
superior al 80%), o la puntuacién Van Der Helm-Van Mil es igual o mayor a 8 (valor predictivo
positivo de evolucion a AR de 84 %) se impone una intervencion precoz. Si el tiempo de
evolucién de la artritis es superior a las 12 semanas, se debe iniciar FAME, preferentemente
metotrexate (alternativa cloroquina, sulfasalazina, leflunomida) y podria ser recomendable
asociar dosis bajas de corticoides. Si el tiempo de evolucion de la artritis es inferior a las 12
semanas una opcién a valorar podria ser la administracion de una dosis alta de corticoides
(120 mg de metil prednisolona por via IM, o infiltracion de las articulaciones afectadas en las
oligoartritis), reevaluar a la 12 semana y si la artritis persiste asociar FAME.

UNIDAD DE ARTRITIS PRECOZ O DE RECIENTE COMIENZO

1.- DEFINICION:

Es una unidad especializada destinada a recibir, evaluar y protocolizar a los pacientes con sintomas o
signos sugestivos de artritis inflamatoria de corta duracion, con el fin de garantizar el acceso a un
diagndstico y tratamiento eficaz.

2.- EXPERIENCIA EN OTROS CENTROS:

e Servicio de Reumatologia. Hospital Universitario La Paz. Madrid.

El hospital La Paz es el hospital de referencia del area 5 de Madrid, con una poblacién de 787.000
habitantes. En el afio 2005 se creé una unidad de artritis de reciente comienzo o de diagnéstico
precoz, que recibia inicialmente pacientes desde Atencidbn Primaria, mediante un protocolo
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consensuado (Tumefaccién en 2 0 mas articulaciones; Dolor a la palpacién en metacarpofalangicas,
metatarsofalangicas y/o carpos; Rigidez matutina de > 30 min.), y actualmente también desde otras
especialidades. Dicha unidad tiene actividad 2 dias a la semana, recibiendo 2 primeros dias y 8
revisiones. Los pacientes acuden con la hoja de derivacién y tras ser valorados por un Reumatélogo
son citados en la unidad de artritis de reciente comienzo o en la consulta de Reumatologia general,
segun cumplan o no los criterios de derivacion.

En la primera visita se solicitan pruebas complementarias: analitica con hemograma, bioquimica,
proteinograma, VSG, PCR, FR, anti-CCP, ANA, anti DNA, ENAs, TSH, complemento,
inmunoglobulinas, virus de hepatitis B y C; Estudio radiolégico (basal y anual), y otras pruebas segun
caracteristicas del paciente. Se valora la actividad inflamatoria a través de la medicion del DAS28 y se
rellenan los cuestionarios HAQ (Health Asessment Questionary) y RADAI (Rheumatoid Arthritis
Disease Activity Index). Cuando se sospecha espondiloartropatia se rellenan ademas los cuestionarios
BASFI y BASDAI. Dichos cuestionarios se repiten cada 6 meses. Los pacientes son visitados
posteriormente cada 3 meses o0 antes segun las caracteristicas del paciente, por medio de una agenda
manejada por el Reumatologo. Cuando el paciente presenta factores de riesgo de artritis grave y/o
persistente reciben tratamiento con FAME en un momento temprano de su enfermedad.

Un tercio de los pacientes presentaban artritis reumatoide precoz por lo que se han podido beneficiar
de las ventajas del diagndstico precoz y del tratamiento de los especialistas, evitando asi que la
enfermedad se haga cronica. Son seguidos en la unidad hasta un maximo de 2 afios, momento en el
que pasan a ser visitados en la consulta de Reumatologia general. Otro tercio presentan otras
enfermedades reumaticas, por lo que son derivados a Reumatologia general. Y el tercio restante son
dados de alta por no presentar ninguna enfermedad reumatica o por remision espontanea.

« Seccion de Reumatologia. Hospital General de Area Santa Maria del Rossel. Cartagena. Murcia.
Experiencia un afio.”’

La Comunidad Auténoma de Murcia esta dividida en 6 areas sanitarias. La poblacion de referencia del
Hospital General es el area Il que incluye Cartagena y su comarca y consta de una poblacion
aproximada de 300.000 habitantes. Se establecieron reuniones con Atencién Primaria y se utilizaron
los criterios de derivacion de la SER-SEMERGEN. Los pacientes acudian acompafiados de estudio
basico analitico incluyendo VSG, PCR vy factor reumatoide y estudio radiolégico de las articulaciones
afectas. Se estableci6 una consulta con caracter semanal (3 pacientes/semana) que se puso en
marcha en abril de 2003. En la primera consulta se realizaba historia clinica y exploracion fisica
completas, se rellenaba el cuestionario de capacidad funcional HAQ y se valoraba la actividad
inflamatoria por medio del DAS28. Se solicitaban pruebas complementarias: hemograma, bioquimica,
proteinograma, sedimento de orina, VSG, PCR, FR, anti-CCP, ANA, anti-DNA, ENAs, complemento,
inmunoglobulinas y se realizaban estudios de imagen (radiologia y eventualmente ultrasonidos y
RMN). A lo largo del afio se valoraron un total de 130 pacientes (72% mujeres). El 69% cumplia
criterios de derivacion. En cuanto a la forma de presentacién, mas del 80% eran artritis poliarticulares y
simétricas y en el 52% tenian menos de 6 meses de evolucion. La patologia mas frecuente
diagnosticada fue la AR (39%) seguido de las artritis indiferenciadas (26%). Ambas patologias fueron
mas frecuentes entre las mujeres, siendo las microcristalinas mas frecuentes entre los varones.

UNIDAD DE ARTRITIS PRECOZ O DE RECIENTE COMIENZO DEL HOSPITAL CLINICO LOZANO
BLESA.

Objetivos :
e Detectar de forma precoz a los pacientes que desarrollaran una artritis persistente y/o
erosiva.
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e Ofrecer un tratamiento temprano que evite o disminuya la progresion de la enfermedad y su
discapacidad secundaria.

e Elaborar y consensuar con los Médicos de Atencidon Primaria protocolos que ayuden a
identificar a los pacientes con artritis de reciente comienzo y establecer criterios de
derivacion.

e Definir circuitos rapidos de derivacion desde Atencién Primaria, de los pacientes con artritis
de reciente comienzo.

Pacientes que cumplan los siguientes criterios de derivacion:

Presencia, durante > 4 semanas pero <1 afio, de al menos 1 de los siguientes:
*  Tumefaccion en 2 0 més articulaciones.
» Dolor a la palpacién en articulaciones metacarpofalangicas, metatarsofalangicas y/o carpos.
Rigidez matutina > 30 minutos

Se consideraran en la proxima actualizacién de este protocolo, ya con la experiencia de tener
implantado el protocolo en estos pacientes.

« Meédicos Especialistas de Reumatologia.

*  MIR de Reumatologia.

* Médicos de Atencion Primaria.

+ Enfermeria.

« Otras especialidades: Medicina Interna, Dermatologia, Gastroenterologia, Traumatologia.

Servicio de Reumatologia. Hospital Universitario La Paz. Madrid.

Seccion de Reumatologia. Hospital General de Area Santa Maria del Rossel. Cartagena. Murcia.
Experiencia un afio.

Las recomendaciones/actuaciones del protocolo se elaboraran sobre la base de la evidencia cientifica
recogida en la bibliografia seleccionada. Cuando no exista evidencia sobre un determinado aspecto,
las recomendaciones pueden elaborarse mediante consenso del grupo elaborador, indicandolo asi en
el documento. Se ha realizado la siguiente blsqueda bibliografica en Pubmed:

- Limites:
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Dates: Published in the last 10 years.
Type of article:
= Meta-Analysis.
= Practice Guideline.
= Randomized Controled Trial.
= Review.
Languages:
= English.
= Spanish.
Species: Humans.
Ages: All adults: 19+ years.

- Busqueda:

“early artritis” OR (“early artritis” AND “diagnosis”) OR (“early arthritis” AND “treatment”) OR (“early
artritis” AND “DMARD”) OR (“early artritis” AND “prognosis”)

- Resultados:

- All: 13
- Review 10
- Free Full Text:2

Ademas, debido a su gran relevancia han sido muy influyentes en la realizacion del protocolo:

- La guia GUIPCAR de la SER de préctica clinica para el manejo de artritis reumatoide en
Espafia, para cuya elaboracién se llevé a cabo una excelente estrategia de blsqueda por un
grupo de 24 revisores de la Sociedad Espafiola de Reumatologia con experiencia en
revisiones sistematicas. Esta estrategia esta disponible para consulta en el siguiente link:
http://www.ser.es/practicaClinica/ GUIPCAR_2007/Metodologia/Menul Metodologia Evidencia

12.php

Estas revisiones sirvieron para asignar un nivel de recomendacion y de graduacién de la evidencia a
las recomendaciones de GUIPCAR.

- Las recomendaciones EULAR? para el manejo de artritis precoz, establecida por un comité de
14 expertos reumatélogos de 10 paises europeos, involucrados en clinicas de artritis precoz,
en ensayos clinicos de artritis precoz, o ambos. Tras una busqueda bibliografica en Pubmed,
Medline, Embase, CINAHL y Cochrane establecieron 12 recomendaciones con un nivel de
evidencia y grado de recomendacion. La relevancia de estas recomendaciones fue chequeada
mediante el método AGREE.

Por dltimo, se han incluido publicaciones de “Reumatologia Clinica”, érgano oficial de la Sociedad
Espafola de Reumatologia y del Colegio Mexicano de Reumatologia, disponible online en el link:
http://www.reumatologiaclinica.org/reumalctl_servlet? f=1,

Ademas de capitulos del libro “Artritis Reumatoide de reciente comienzo”.
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Debe solicitarse determinacién de anti-CCP en la
evaluacion del paciente con artritis de comienzo reciente

El examen clinico es el método de eleccién para detectar
sinovitis. En casos dudosos, la ecografia con power doppler
y la RM pueden ser Utiles en detectar sinovitis.

Se recomienda su utilizacion cuando la exploracién fisica
plantea dudas sobre la existencia de signos inflamatorios
articulares, o cuando se considere que su informacion va a
ser de relevancia clinica o vaya a modificar el manejo
terapéutico del paciente.

Se recomienda administrar tratamiento con FAME tan
pronto como sea posible en aquellos pacientes en los que
hay riesgo de desarrollo de artritis persistente y/o erosiva,
incluso si aln no satisfacen los criterios de clasificacion
establecidos para las enfermedades reumatolégicas
inflamatorias.

El metotrexate es el primer farmaco de eleccion a
administrar en aquellos pacientes con riesgo de artritis
persistente.

En las AR de inicio sin marcadores de mal pronéstico
(erosiones radiolégicas, factor reumatoide, anti-CCP,
presencia de enfermedad extraarticular, HAQ superiora 1 o
elevada carga inflamatoria) es aceptable el uso inicial de
otros FAMES con un perfil de menor toxicidad y
monitorizacién mas sencilla como antipaltdicos y
salazopyrina

Se considera la administracion intraarticular de corticoides
tratamiento local de la artritis y a los corticoides sistémicos
como un farmaco adyuvante temporal de los FAME.

Se recomienda el tratamiento sintomatico con AINES una
vez evaluada la situacién digestiva, renal y cardiovascular.

En la AR de inicio en la que se prevé un curso
especialmente incapacitante por las caracteristicas de la
enfermedad, del paciente o de la actividad laboral de éste,
puede estar indicada la terapia combinada de inicio con
MTX y un agente anti-TNF, con el objetivo de inducir una
rapida remision e intentar retirar el agente anti-TNF y
mantener la remisién de la AR con el MTX en monoterapia.

Se recomienda realizar radiografia de manos, pies y torax
en la evaluacion inicial; las de manos y pies se repetiran
con una periodicidad anual durante los tres primeros afios
de evolucidn de la enfermedad y posteriormente cada vez
que se estime oportuno.

/At

2b/C?

5/D*

1a/A®

la/A?

5/D"

1a/A®

1a/B?

5/D*

5/D*

Contraindicaciones

Contraindicaciones

Contraindicaciones

Contraindicaciones
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El Disease Activity Score DAS28 es una indice util en la

5/D*

practica clinica y recomendado por EULAR.

La monitorizacion de la actividad de la enfermedad deberia

incluir nmero de articulaciones dolorosas, tumefactas,

1a/A®

valoracion global de la enfermedad por el paciente y por el
médico, VSG y PCR

La actividad de la artritis deberia ser valorada a intervalos
de 1 a 3 meses, mientras no se alcance la remision.

la/A?

Se recomienda la utilizacion del HAQ como instrumento de

evaluacion de la discapacidad de forma estandarizada, por

su amplia difusion, aceptacion y caracteristicas métricas 5/D*
comprobadas.

UNIDAD DE ARTRITIS PRECOZ O DE RECIENTE COMIENZO DEL HOSPITAL CLINICO LOZANO
BLESA.

a. Enfermedades que forman parte del objetivo asist  encial

Artritis reumatoide.

Artritis psoriasica.

Espondiloartritis con afectacion periférica.

Artritis asociada a enfermedad inflamatoria intestinal.
Artritis indiferenciada.

Si el juicio diagnéstico de la unidad es una artritis en relaciéon con otra enfermedad (ej. microcristalina,
conectivopatias, artrosis o artritis viral) se remitird al paciente a la consulta de Reumatologia general o
a su Médico de Atencién Primaria.

b. Infraestructura y organizacion de la consulta

Dos Reumatélogos.

Consulta de caracter semanal. En funcion de la demanda asistencial se podra aumentar el tiempo
de dedicacion.

Cada Reumatodlogo tendra actividad de artritis precoz a semanas alternas y en caso de que uno de
los dos no esté disponible.

En el supuesto de no completarse la agenda de la unidad con una semana de antelacién, se
procedera a la citacion de pacientes de Reumatologia general que estén en lista de espera.
Tiempo de dedicacion: primeros dias 1 hora; revisiones 30 minutos.

A los pacientes que precisen seguimiento se les realizara control estrecho cada uno a tres meses
dependiendo de la sintomatologia.

Agenda gestionada por el Reumatologo, con accesibilidad a la misma de ambos Reumatélogos.
Los pacientes de primer dia acudirdn a consultas externas de Reumatologia con el parte de
interconsulta del Médico de Atencion Primaria y el Reumatdlogo responsable le asignara un dia.
En caso de no cumplir los criterios de artritis precoz se solicitara a citaciones incluir al paciente en
la agenda de Reumatologia general. Para los pacientes que no puedan personarse, se les
asignara citacién en funcién de la semiologia descrita por su Médico de Atencién Primaria en el
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parte de interconsulta. Sera preciso por tanto, que el médico de familia haga hincapié en todos los
criterios de derivacion.

» Base de datos que incluya: NHC, edad, sexo, tiempo de evolucion de la artritis, tiempo de demora
en ser remitido al especialista, diagnoéstico.

c. Andlisis de las barreras organizativas asistenci ales:

1. En la actualidad resulta dificil separar el grupo de pacientes de artritis precoz del grupo de
reumatologia general para su citaciéon tanto cuando son atendidos por primera vez como en las
consultas sucesivas. Para ello se intentara buscar una solucién conjunta con el servicio de
citaciones planteando en la actualidad dejar media mafiana un dia a la semana cerrada para las
citaciones habituales y en la que se citen exclusivamente a los pacientes derivados por la
Reumatdloga responsable consignando expresamente “citar para consulta de artritis precoz o de
reciente comienzo”.

2. También contemplamos que aunque en la consulta podamos atender a los pacientes
precozmente es posible que se retrase el diagnéstico y el inicio de un tratamiento por la demora
de ciertas pruebas complementarias (ej. radiografias).

3. Existe la posibilidad de que se presente tanto un exceso como un defecto en la derivacién de los
pacientes desde Atencién Primaria para lo cual se intentara mantener un contacto estrecho con
Primaria y posibilidad de ampliar o disminuir consulta dependiendo de las necesidades.

d. Tiempo de seguimiento

- Para las enfermedades que forman parte del objetivo asistencial: maximo de 1 afio desde la
primera visita. A partir de entonces el paciente sera referido a Reumatologia general.

« Para el resto de enfermedades: en cuanto se establezca el diagnéstico el paciente sera
referido a Reumatologia general o a su Médico de Atencion Primaria.

e. Interaccién con Atenciéon Primaria:
e Criterios de derivacién a reumatologia desde Atencién Primaria:

Existen varias recomendaciones sobre criterios de derivacion desde Atencion Primaria a
Especializada, aunque ninguna se ha validado o estudiado de manera prospectiva, habiéndose
realizado las existentes mediante consenso. La SER, dentro del proyecto SERAP (www.ser.es), ha
establecido junto con médicos de Atencion Primaria, tres criterios de derivacion de artritis de reciente
comienzo (Tabla 3). Se recomienda la derivacién cuando ha estado presente al menos uno de los tres
criterios durante un minimo de 4 semanas (5,D). El analisis preliminar de este algoritmo para detectar
pacientes con AR ha demostrado una sensibilidad del 96,2%, una especificidad del 94,9% con valores
predictivos positivo y negativo de 97,1% y 93,3%, respectivamente. En otros trabajos también se
establecen criterios especificos de derivacién de la AR (Tabla 4).

Tabla 3. Criterios de derivacion de artritis del proyecto SERAP:

Presencia durante > 4 semanas de:

1. Tumefaccion en dos o mas articulaciones, objetivable mediante el squeeze test (compresion
lateral de metacarpofalangicas o metatarsofalangicas).

Afectacion de articulaciones metacarpofalangicas o metatarsofalangicas.

Rigidez matutina de mas de 30 minutos de duracion.

wn
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Tabla 4. Criterios de derivacion de la AR seguin Emery.

1. Tumefaccién de 3 o mas articulaciones.
2. Dolor a la palpacion de articulaciones metacarpofalangicas o metatarsofalangicas.
3. Rigidez matutina de mas de 30 minutos de duracién.

Actualmente se acepta que toda artritis de mas de 4 semanas de duracion debe ser referida a Atencion
Especializada, independientemente del diagnéstico de sospecha, salvo en el caso de sospecha de
artritis séptica, que debe ser referida inmediatamente, sin esperar las 4 semanas de evolucién.

Englobando los criterios SERAP y Emery hemos establecido unos criterios de derivacion a seguir en
nuestra unidad de artritis precoz o de reciente comienzo (tabla 5).

Tabla 5. Criterios de derivacion a la unidad de artritis precoz o de reciente comienzo del Hospital
Lozano Blesa:

Presencia, durante > 4 semanas pero <1 afio, de al menos 1 de los siguientes:
» Tumefaccion en 2 o mas articulaciones
» Dolor a la palpacién en articulaciones metacarpofalangicas, metatarsofalangicas y/o carpos
» Rigidez matutina > 30 minutos

e ¢Cbmo mejorar la derivacion a Reumatologia desde Atencién Primaria?:

Para conseguir un mejor control de los sintomas, retraso de la progresion de la enfermedad y por
tanto un mejor pronéstico de los pacientes con artritis precoz, se deberia:

v' Elaborar y consensuar con los médicos de Atencién Primaria protocolos que ayuden a
identificar a los pacientes con artritis de reciente comienzo.

v' Definir los circuitos de derivacién que supongan una disminucién de las demoras existentes y
una mejoria en la efectividad del abordaje de los casos de posibles AR de reciente comienzo.

La correcta derivacion por parte del médico de Atencién Primaria depende del contacto frecuente entre
los dos niveles, de la garantia de evaluacion rapida (de una a dos semanas) de los pacientes
derivados y de las visitas complementarias (de tres a seis veces al afio) del Reumatélogo a los centros
de salud del area de referencia del hospital. Durante estas visitas es conveniente discutir algunos
casos, lo que mejora la habilidad diagndstica del médico de Atencién Primaria y le familiariza con las
opciones terapéuticas y permite al especialista apreciar la dificultad para establecer un diagnostico,
abriendo posibles vias de investigacion para el desarrollo de instrumentos de cribado que puedan ser
utilizados en Atencion Primaria.

Es importante, por tanto, que exista una comunicacién fluida con Atencién Primaria para poder evaluar
el grado de eficacia del protocolo, recordar su vigencia y demostrar su utilidad.

* Vias de comunicacién

Servicio/Unidad de Reumatologia
Hospital Clinico Universitario Lozano Blesa




TITULO DEL PROTOCOLO:
v Caddigo: RPC - 65
s u DETECCION Y MANEJO DE LA | Numero de revision: A
T ARTRITIS PRECOZ O DE Periodo vigencia: Ene 2013
ervi IO rago AN
— RECIENTE COMIENZO Pé&gina 19 de 39

Entre los mecanismos para conseguir una buena comunicacion entre la Atenciéon Primaria y la
Especializada se incluyen:

v' Realizar sesiones de discusion, presentacion de casos y novedades diagnosticas y
terapéuticas, con la periodicidad acordada segun posibilidades reales.

v/ Establecer contacto por teléfono y/o correo electrénico para casos no demorables o
problemas puntuales, evitando de esta forma consultas innecesarias. (correo electrénico:
artritisprecoz@salud.aragon.es).

v' Redactar informes de interconsulta de los pacientes en seguimiento, con informacién que
facilite el control por parte del médico de familia hasta su préxima revisién: evolucion
clinica, cumplimiento terapéutico correcto, deteccion de la aparicion de complicaciones de
la enfermedad per se y del propio tratamiento (tolerancia hepatica, funcion renal,
alteraciones hematoldgicas).

v' Llevar a cabo actuaciones coordinadas cuando se requiera la colaboracién de otros
especialistas como fisioterapeutas, cirujanos o profesionales de salud mental.

« Requerimientos basicos

v' Requerimientos por parte del médico de Atencién Primaria:

0 Confirmar o negar cada uno de los criterios de derivacion SERAP en la solicitud de
visita especializada.

o Remitir al paciente con las siguientes pruebas complementarias si es posible,
siempre que no suponga una demora en la remision del paciente a la Unidad:

0 Analitica que incluya: hemograma, bioquimica completa (urea, creatinina,
transaminasas, fosfatasa alcalina, proteinas totales, albumina, glucosa, colesterol
total, triglicéridos, CK, LDH, calcio, fésforo), proteinograma, factor reumatoide,
ANA.

0 Radiografia de torax y de la zona dolorosa/inflamada.

v/ Requerimientos por parte del Reumatélogo:

o Informe médico que incluya resultados de pruebas complementarias, diagnéstico,
actividad de la enfermedad, pauta de tratamiento y revisiones periddicas.

f. Evaluaciones :

Primera evaluacién

Estéa dirigida a la exclusién de otras enfermedades distintas a la AR que pueden cursar también con
artritis (enfermedades del tejido conectivo, artritis reactiva, artritis infecciosa...) y a determinar la
extension y la severidad de la artritis para intentar predecir que pacientes tienen riesgo de
desarrollar artritis erosiva o0 persistente. También nos ayudara a predecir toxicidad farmacoldgica.

1. Historia clinica cuidadosa
* Sexoy edad.
» Datos sociodemogréficos.
»  Profesion.
» Alergias.
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e Antecedentes personales/ intervenciones quirdrgicas.
* Antecedentes familiares.

» Habitos toxicos.

» Tratamientos previos y concomitantes.

* Anamnesis detallada por aparatos.

» Historia ginecologica.

» Infecciones previas.

e Localizacion de la artritis y tiempo de evolucion.

e Duracion de la rigidez matinal.

« EVAdolor.

2. Exploracion fisica
* General: lesiones cutaneas, auscultacion cardiopulmonar, abdomen, bldsqueda de
adenopatias, ufias.
» Aparato locomotor: exploracién de todas las articulaciones en busca de dolor,
tumefaccion o deformidades, con evaluacion del rango de movilidad.

3. Analitica (tabla 6)

Tabla 6. Peticiones analiticas:

. H_emogrgma * Analisis elemental de orina
. BquUIm_'rca . «  Virus de hepatitis By C
a. lransaminasas » Serologia de Parvovirus B19

b. Fosfatasa alcalina . . .
e Serologias viricas/bacterianas
¢. Glucosa »  Autoanticuerpos
d. Colesterol y triglicéridos u Icuerp
P a. ANA
e. Acido uarico
. b. ENAs
f. Ureay creatinina
Calcio y fésforo ¢c. FR
g ; - d. Anti-CCP
h. Proteinas totales y alblmina HLA
i. CKyLDH '
. VSGyPCR . Complementq
- Proteinograma . Inmunoglolbullnas
. TSH » Otras segun sospecha

4. Cultivos si hay antecedente de infeccion: heces, orina, exudado uretral, exudado
faringeo y de cualquier supuesto foco infeccioso.

5. Técnicas de imagen:
Radiografias: de manos, pies y torax.

» Otfras técnicas de imagen:
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a. Ecografia: se recomienda su utilizacién cuando la exploracion fisica plantea
dudas sobre la existencia de signos inflamatorios articulares, o la deteccion
ecogréfica de sinovitis, derrame, o erosiones vaya a modificar el manejo
terapéutico del paciente.

b. Resonancia magnética: se recomienda su utilizacion para detectar sinovitis,
derrame y erosiones cuando se considere que su informacién va a ser de
relevancia clinica.

6. Otras pruebas complementarias o analiticas segun las manifestaciones clinicas de la
enfermedad: exploracién funcional respiratoria, ecocardiograma, manometria
esofagica, capilaroscopia, crioglobulinas, ANCAs, etc.

7. Monitorizacion inicial: DAS 28 (Disease Activity Score), HAQ y/o BASFI/BASDAI (ver
apartado monitorizacion).

8. Realizacién del célculo del valor de los modelos predictivos de Visser y de Van der
Helm- Van Mil (tablas 7 Y 8)

Visser et al propusieron este modelo para estimar la probabilidad del desarrollo de una artritis
autolimitada, persistente no erosiva o persistente destructiva en los pacientes con artritis de
reciente comienzo:

Tabla 7 : Valor y OR de cada criterio para predecir diferentes resultados

Artritis erosiva frente a no
erosiva en presencia de
persistencia

Artritis persistente

Criterio frente a autolimitada,

Duracién de los sintomas:

> 6 semanas y <6 meses

2 (OR de 2,49)

0 (OR de 0,96)

> 6 meses
Rigidez matutina = 1 h

3 (OR de 5,49)
1 (OR de 1,96)

0 (OR de 1,41)
1 (OR de 1,96)

Artritis de=3 grupos
Dolor a la compresién MTF

1 (OR de 1,73)
1 (OR de 1,65)

1 (OR de 1,73)
2 (O de 3,78)

FR positivo

2 (OR de 2,99)

2 (OR de 2,99)

Anticuerpos anti-CCP 3 (OR de 4,58) 3 (OR de 4,5)
'Rx: erosiones en manos o pies 2 (OR de 2,75) Infinito

Anti-CCP : anticuerpos contra péptidos ciclicos citrulinados; FR: factor reumatoide; MTF: metatarsofalangicas; OR:
odds ratio “oportunidad relativa’; Rx: radiografia.

Tabla 8: Valor de la suma de todos los criterios para predecir diferentes resultados segun
Visser et al:

Artritis erosiva frente a no erosiva en
presencia de persistencia

Artritis persistente frente a autolimitada

Valor total Probabilidad de Valor total Probabilidad de
persistencia persistencia

0 0,18 | 0 | 0,10

Servicio/Unidad de Reumatologia
Hospital Clinico Universitario Lozano Blesa



TITULO DEL PROTOCOLO:

Sal Ud DETECCION Y MANEJO DE LA
ARTRITIS PRECOZ O DE
e o idio aragonés RECIENTE COMIENZO

Cdbdigo: RPC - 65

Numero de revision: A

Periodo vigencia: Ene 2013
Pégina 22 de 39

Artritis persistente frente a autolimitada Artritis erosiva frente a no erosiva en
presencia de persistencia

Valor total Probabilidad de Valor total Probabilidad de
persistencia persistencia

1 0,15 0 0,16
2 0,23 2 0,25
3 0,34 3 0,38
4 0,46 4 0,52
5 0,59 5 0,66
6 0,71 6 0,78
7 0,80 7 0,86
8 0,87 8 0,92
9 0,92 9 0,95
10 0,95 B 1
11 0,97

12 0,98

13 0,99

Tabla 9. Van Der Helm-Van Mil et al propusieron este modelo para estimar la probabilidad de
desarrollo de artritis reumatoide en los pacientes con artritis indiferenciada de reciente

comienzo

Variable Puntuacion

1) ¢ Cual es la edad? (multiplicar por 0,02) 1 punto
2) Sexo femenino
3) Patrdon de afeccion articular
e Artritis simétrica 0,5 puntos
e Artritis de pequefias articulaciones de manos y de pies 0,5 puntos
« Afeccién de extremidades superiores 1 punto
« Afeccion de extremidades superiores e inferiores 1,5 puntos
4) Evaluacion de la rigidez articular matutina por el pacientes en una escala
visual analégica de 0 a 100 mm
e De26a90 mm 1 punto
e  >90 mm 2 puntos
5) NUmero de articulaciones dolorosas
« De4all 0,5 puntos
e 211 1 punto
6) Numero de articulaciones tumefactas
« Ded4all 0,5 puntos
e 211 1 punto
7) Valor de la PCR
e De5a50mg/l 0,5 puntos
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251 mgll 1 punto

8) FR positivo 1 punto

9) Anticuerpos anti-CCP positivos 2 puntos

*La puntuacion total puede oscilar entre 0 y 14 puntos. Anti-CCP : anticuerpos contra péptidos ciclicos
citrulinados; AR: artritis reumatoide; FR: factor reumatoide; PCR: proteina C reactiva

Tabla 10: Riesgo de progresion a AR en funcién de la puntuacién obtenida

<6 91 9
>6y <8 52 48
=8 16 84
211 0 100

Evaluaciones sucesivas

Se valorard la respuesta al tratamiento y la posibilidad de toxicidad farmacolégica por FAMEs y
biolégicos. El objetivo de la monitorizacién es la deteccidn precoz de posibles efectos adversos
cutaneos, renales, hepaticos, pulmonares, gastrointestinales o sintomas de mielosupresion.
Ademas se buscaran posibles complicaciones de la enfermedad.

1. Anamnesis
+ Efectos secundarios.
» Duracion de la rigidez matinal.
« EVAdolor.
» Comorbilidades relacionadas con la artritis reumatoide:
a. Amiloidosis.
b. Anemia cronica.
c. Cardiologicas: pericarditis y miocarditis.
d. Pulmonares: derrame pleural, nédulos reumatoides, fibrosis intersticial,
bronquiolitis obliterante con neumonia organizativa.
Sindrome de Felty.
Sindrome de Sjogren secundario.
g. Vasculitis reumatoide: puarpura palpable, poliarteritis nodosa, hemorragias
periungueales en astilla.

N0}

» Comorbilidades no relacionadas directamente con la artritis reumatoide:
a. Infecciones: respiratorias, tuberculosis, viriasis.
b. Cardiolégicas: cardiopatia isquémica e insuficiencia cardiaca, por la
arterioesclerosis acelerada.
c. Osteoporosis: por la persistencia de enfermedad inflamatoria,
farmacoldgica (especialmente por glucocorticoides), por otros factores de
riesgo de osteoporosis (tabla 9).
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Tabla 11. Factores de riesgo de osteoporosis.

Edad superior a 65 afios

Antecedentes de fractura “por fragilidad después de los 40 afios
Peso corporal inferior a los 58 kg

Fracturas por fragilidad familiares de primer grado

Consumo d etabaco

Menopausia precoz

Amenorrea prolongada

Hipogonadismo en el varén

Otras enfermedades que predisponen a la osteoporosis

Enfermedad activa

HAQ >1,25

d. Neoplasias: principalmente cancer de pulmon y linfoma, por encontrarse
su incidencia aumentada en los pacientes con artritis.

2. Exploracion fisica

e General: lesiones cutaneas, auscultacién cardiopulmonar, abdomen, bisqueda de
adenopatias, ufas.

e Aparato locomotor: exploracién de todas las articulaciones en busca de dolor,
tumefaccion o deformidades, con evaluacion del rango de movilidad.

3. Analitica de sangre y orina:

Previa a cada visita y segun la periodicidad que considere el reumatélogo segun las
caracteristicas de la enfermedad del paciente.

4. Radiografias de manos y pies:

Con una periodicidad anual durante los tres primeros afios de evolucion de la
enfermedad y posteriormente cada vez que se estime oportuno.

5. Monitorizacion: El indice de actividad DAS 28 y/o BASDAI se realizara en cada visita
para valorar la respuesta al tratamiento y la actividad de la enfermedad. Los indices
funcionales se realizaran con una periodicidad semestral segin se indica en el
apartado de monitorizacion.

6. Otras pruebas complementarias o analiticas segin las manifestaciones clinicas de la
enfermedad: exploracién funcional respiratoria, ecocardiograma, manometria
esofagica, capilaroscopia, crioglobulinas, ANCAs, etc.

Monitorizacion:

En la visita basal y posteriormente cada 6 meses se llevara a cabo una monitorizaciéon del
grado de actividad inflamatoria y de la capacidad funcional para detectar de una manera
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objetiva cambios en la actividad de la enfermedad asi como valorar el grado de afectacion de la
enfermedad en la vida diaria del paciente.

1. Valoracién del grado de actividad inflamatoria:

« Recuentos articulares: La evaluacién del nimero de articulaciones dolorosas y del
namero de articulaciones tumefactas se realizard mediante métodos validados basados
en el recuento de, como minimo, 28 articulaciones (5, D). La utilizaciéon de homunculos
en los que donde, ademas de sefialar las articulaciones dolorosas y tumefactas, se
pueden realizar otras anotaciones de interés clinico es muy recomendable.

« Evaluacién del dolor: el dolor debe ser evaluado por el propio enfermo, por medio de la
escala visual analégica (EVA) horizontal de 10 cm (5,D), que es sensible a los cambios
clinicamente relevantes.

Ningun dolor Maximo dolor
L '] '] '] 1 ] '] 1 ] ] ']

0 1 2 3 5 6 7 8 9 10

e Evaluacion global de la enfermedad. Se realizara una evaluacion global de la
enfermedad, tanto desde el punto de vista del médico como desde la perspectiva del
enfermo, mediante escala visual analdgica de 10 cm (5,D).2

La conveniencia de considerar la evaluacion global de la enfermedad desde el punto de
vista del médico y desde la perspectiva del paciente se debe a que ambas
evaluaciones son bastante diferentes. La evaluacién global es muy sensible a los
cambios clinicos. Ademas, la evaluacion global del médico es la Unica forma de
cuantificar su opinién a lo largo de la enfermedad.

Muy bien Muy mal
L L J

0 1 z 3 4 5 6 7 8 9 10

+ Reactantes de fase aguda: las pruebas de laboratorio incluiran los reactantes de fase
aguda (RFA) velocidad de sedimentacion globular (VSG) y proteina C reactiva (PCR).
El comportamiento de estos dos RFA tiene una estrecha relaciéon con la actividad
inflamatoria de la enfermedad (5, D).

La medicion de los RFA es de gran ayuda en el seguimiento de los procesos
inflamatorios en general y articulares en particular. Sus niveles estan asociados a la
intensidad de la inflamacion subyacente. Ambos parametros fueron incluidos en las
recomendaciones del ACR y han mostrado una utilidad parecida en la evaluacién de la
actividad inflamatoria. Se ha observado una relacion entre los niveles elevados de los
reactantes de fase aguda, especialmente de la PCR, de forma mantenida y el peor
prondstico de la enfermedad.

« indice de actividad compuesto DAS 28: la utilizacion de indices compuestos que
resumen la informacién de varios parametros en un solo indicador es un procedimiento
util y valido en la evaluacion de la actividad de la enfermedad. El Disease Activity Score
DAS28 es una indice util en la practica clinica (5,D) y recomendado por EULAR que
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precisa de la cuantificacion de la presencia o ausencia de dolor (niumero de
articulaciones dolorosas) y tumefaccion (nimero de articulaciones tumefactas), junto
con la evaluacion global por al paciente y una medicion de VSG (ver formula). En
funcién de la puntuacién obtenida se clasificara la actividad de la enfermedad en baja,
modera, alta o remisioén (tabla 9). Se ha descrito progresion radiolégica en pacientes en
remisién persistente lo que significa que este criterio no es capaz de detectar grados
leves de actividad que pueden pasar clinicamente desapercibidos.

Formula DAS28

DAS28=0.56(y/NAD28) +0.28 (/NAT28) + 0,70 (In VSG)+ 0.014(EGP)

Tabla 12. Puntos de corte para las categorias de actividad segun DAS 28.

Remision <2,6
Actividad baja <3,2
Actividad moderada 3,2<DAS28 <5,1
Actividad alta > 51

e Si el paciente tiene una espondiloartritis con afectacién periférica:

v' BASDAI (Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index): se trata de un
cuestionario autoaplicable que se basa en la valoracion subjetiva del grado y la
intensidad del dolor y la rigidez articular, medidas por escala visual analogica
(EVA), o por escala numérica (EVN) (de 0 a 10 cm). El BASDAI se ha
mostrado como el mejor instrumento para medir la actividad de la enfermedad
de los pacientes con espondiloartritis. Ademas, se ha comprobado su utilidad
en otras espondiloartritis, tanto en las formas axiales como periféricas.

v" Indice de entesitis en la espondilitis anquilosante de Maasstrich (MASES): es
un indice simplificado que evalGa 13 entesis y sélo tiene en cuenta la presencia
0 ausencia de dolor, siendo el méas practico en la evaluacion de las entesitis en
la espondilitis anquilosante.

2. Evaluacion de la discapacidad

e HAQ-DI (Health Assessment Questionnaire Discapacity Index). La discapacidad
funcional autopercibida atribuida a la enfermedad se debe evaluar mediante
cuestionarios especificos previamente validados. Se recomienda la utilizacion del HAQ
como instrumento de evaluacion de la discapacidad de forma estandarizada, por su
amplia difusion, aceptacion y caracteristicas métricas comprobadas. (5,D)

El HAQ es un cuestionario autoadministrado de 20 items que evalla la discapacidad
fisica autopercibida para realizar diversas actividades basicas de la vida diaria
agrupadas en ocho areas: vestirse y asearse, levantarse, comer, caminar y pasear,
higiene personal, alcanzar, prension y otras actividades. Existe una version validada
para Espafia. El MHAQ (Modified Health Assessment Questionnarie) es una version
reducida del HAQ, con sélo ocho items, cuya principal ventaja es su sencillez, lo que
permite su uso rutinario en el seguimiento de pacientes. La version espafiola del MHAQ
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puede ser autoadministrada en la mayoria de los pacientes con AR. Tiene una amplia
difusion, aceptacion y caracteristicas métricas comprobadas. Su puntuacién varia de 1
a3.

« Si el paciente tiene una espondiloartritis con afectacion periférica:

v' BASFI (Bath Ankylosing Spondylitis Functional Index): es un indice validado
para determinar el grado de limitacion funcional en pacientes con espondilitis
anquilosante, a través de 10 cuestiones que el paciente responde mediante
EVA o EVN.

v' BASMI (Bath Ankylosing Spondylitis Metrology Index): es un indice metrolégico
que consta de 5 mediciones y permite valorar los cambios en columna por la
espondiloartritis que provocan limitacion en la movilidad.

Algoritmo terapedutico

Tras la revisiébn de la literatura disponible, hemos evaluado un algoritmo orientativo de
actuacion terapeutica que incluye los modelos predictivos de Visser y Van Der Helm- Van Mil,
descritos previamente, que permiten evaluar el riego de desarrollar una artritis persistente o
erosiva y el riesgo de progresion a AR. (ver arriba algoritmo terapeutico).

11.
Nombre de la comision Institucién a la que pertenec e
Apellidos / Nombre Titulacion Servicio/Unidad

Esta guia se actualizara cada dos afios a partir de su aprobacion. La actualizacién la realizara el Grupo
de Calidad del Servicio de Reumatologia del Hospital Clinico Universitario Lozano Blesa. También se
afadiran los anexos que correspondan en caso de modificacion de los criterios de diagndstico,
monitorizacién o uso de los farmacos en el tratamiento, si estos afiadidos son considerados necesarios
por parte del Grupo de Calidad del Servicio de Reumatologia.
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INTERACCION CON ATENCION PRIMARIA/REUMATOLOGIA GENE RAL

Atencion Primaria

v

Paciente que cumple
criterios de derivacion

N

l

Interconsulta del
Médico de Atencidn
Primaria

Informe

reumatoldgico

AN

Reumatologia general*

Citacion en la
Unidad de Artritis
Precoz

/'

*El paciente sera remitido a la consulta de Reumatologia general si:
o Diagnostico de enfermedad que no forma parte del objetivo asistencial.
0 1 afio de seguimiento.
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ALGORITMO TERAPEUTICO

Artritis > 4 semanas

e

- No factores predictivos de actividad
persistente

- Puntuacion total en el modelo
predictivo de Van Der Helm- Van Mil <
6

- Puntuaciones bajas en el modelo de

N

- Presencia de factores predictivos de
actividad persistente

- Puntuacion total en el modelo
predictivo de Van Der Helm- Van Mil =
8

- Puntuaciones totales en el modelo de
Visser 27

Visser < 3

' |

- Metotrexato + corticoides y/o
- AINE y/o
- Analgésicos y/o
- Segun situacién clinica:
¢ Otros FAME
« Bioldgico: si mal pronéstico
0 Ccurso incapacitante

\ /

Seguimiento evolutivo
Cambios de tratamiento si enfermedad activa

!

Tratamiento a criterio del Reumatélogo,
segun caracteristicas clinicas y analiticas

!

Puntuaciones intermedias

- AINE y/o

- Analgésicos y/o

- Corticoides a dosis bajas y/o

- FAME: sulfasalazina, hidroxicloroquina
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En la actualidad resulta dificil separar el grupo de pacientes de artritis precoz del grupo de
reumatologia general para su citacién tanto cuando son atendidos por primera vez como en las
consultas sucesivas. Para ello se intentara buscar una solucién conjunta con el servicio de citaciones
planteando en la actualidad dejar media mafiana un dia a la semana cerrada para las citaciones
habituales y en la que se citen exclusivamente a los pacientes derivados por la Reumatéloga
responsable consignando expresamente “citar para consulta de artritis precoz o de reciente comienzo”.

También contemplamos que aunque en la consulta podamos atender a los pacientes precozmente es
posible que se retrase el diagnoéstico y el inicio de un tratamiento por la demora de ciertas pruebas
complementarias (ej. radiografias).

Existe la posibilidad de que se presente tanto un exceso como un defecto en la derivacion de los
pacientes desde Atencion Primaria para lo cual se intentara mantener un contacto estrecho con
Primaria y posibilidad de ampliar o disminuir consulta dependiendo de las necesidades.

Recursos humanos y materiales: se utilizaran los existentes en el propio servicio. Coste 0 euros.

Para evaluar el grado de adhesion del protocolo y su efectividad se calcularan los siguientes indicadores:

N° de pacientes gue cumplen criterios de derivacién X100
Numero total de pacientes derivados

N° de pacientes con respuesta HAQ X 100
N° total de pacientes atendidos y con criterios de derivacion

N° pacientes en que se consigue DAS < 3.2 X 100
N° total de pacientes atendidos y con criterios de derivacion

Ver anexo 2

Protocolo elaborado por iniciativa del propio servicio.
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* ACR: American College of Rheumatology

* Al Artritis Indiferenciada

« ANCA: Anticuerpos Anticitoplasma de Neutrofilo

e Anti-CCP: Anticuerpos contra Péptidos Ciclicos Citrulinados
e AR: Artritis Reumatoide

« BASDAI: Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index
e BASFI: Bath Ankylosing Spondylitis Functional Index

« BASMI: Bath Ankylosing Spondylitis Metrology Index

+ DAS: Disease Activity Score

« DMARD: Disease Modifying Antirheumatic Drug

« EULAR: European League Againts Rheumatism

e EVA: Escala Visual Analdgica

* EVN: Escala Visual Numérica

* FAME: Farmacos Modificadores de la Enfermedad

* FR: Factor Reumatoide

* GUIPCAR: Guia de Practica Clinica para el manejo de la Artritis Reumatoide
* HAQ-DI: Health Assesment Questionnarie Discapacity Index
« HLA: Human Leucocite Antigen

« MHAQ: Modified Health Assessment Questionnarie

* MASES: Maastricht AS Entesitis Score

« RM: Resonancia Magnética

« SER: Sociedad Espafiola de Reumatologia

e TSH: Thyroid Stimulating Hormone
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: Evidencia obtenida de una revisidn sistematica de todos los ensayos clinicos relevantes con
asignacion aleatoria.

: Evidencia obtenida de al menos un ensayo clinico con asignacion aleatoria bien disefiado.
: Evidencia obtenida de ensayos clinicos sin asignacion aleatoria bien disefiados.

: Evidencia obtenida de estudios cohortes, de casos y controles o de series temporales
interrumpidas con grupo de control.

: Evidencia obtenida de estudios comparativos con control histérico, dos 0 mas estudios con
grupo Unico, o de series temporales interrumpidas sin grupo control paralelo.

: Evidencia obtenida de estudios de series de casos, pre y post-test, o s6lo post-test. Consenso
del grupo.

CONFLICTOS DE INTERES:

Un conflicto de interés se produce en aquellas circunstancias en que el juicio profesional sobre un interés
primario, como la seguridad de los pacientes o la validez de la investigacién, puede estar influenciado en
exceso por otro interés secundario, sea este un beneficio financiero, de prestigio y promocién personal o
profesional.

Los conflictos de interés mas facilmente identificables son los econémicos pero puede existir de otro tipo
de circunstancias como relaciones personales, vinculaciones de familiares directos, implicaciones en
proyectos académicos que tienen que ver con el protocolo.

En las relaciones de los profesionales con la industria de la salud (farmacéutica, tecnologia sanitaria, etc)
se pueden considerar 6 tipos de interacciones financieras:

. Apoyo para acudir a reuniones y congresos (inscripciones, becas de viaje, etc.).
. Honorarios como ponente en una reunién organizada por la industria.

. Financiacion de programas educativos o actividades de formacion.

. Apoyo y financiacion de una investigacion.

. Empleo como consultante para una compafiia farmacéutica.

. Accionista o intereses econdmicos en una compafiia farmacéutica.

Tras haber leido la politica, sobre declaracion de conflictos, formulo la siguiente declaracion de conflictos
de interés en relacion a actividades con el tema objeto del protocolo durante los Gltimos tres afios.

Servicio/Unidad de Reumatologia
Hospital Clinico Universitario Lozano Blesa
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A) Formulario para el equipo elaborador

Apellidos y nombre 1 2 3 4 5 6 7 B
Delgado Beltran, X X

Concepcion

Bosque Peralta, Maria X X

Teresa

Peralta Ginés, Cilia X X

1.

w

Noo o s

Modo de cumplimentacion de la tabla:

Columnas de la 1 a la 7: Marque con una X la casilla de verificacion en caso afirmativo.

Financiacion para reuniones y congresos, asistencia a cursos (inscripciones, bolsas de viajes,
alojamiento...)

Honorarios como ponente (conferencias, cursos...)

Financiacion de programas educativos o cursos (contratacién de personal, alquiler de
instalaciones...)

Financiacion por participar en una investigacion

Consultoria para una compafiia farmacéutica/otras tecnologias

Accionista/intereses comerciales en una compainiia (patentes....)

Intereses econdmicos en una empresa privada relacionada con la salud (como propietario,
empleado, accionista, consulta privada...), que pueden ser significativo en relacion a la autoria de
la guia

Por favor para cada casilla, especificar el tipo de actividad, la institucion y la fecha de realizacion

Servicio/Unidad de Reumatologia
Hospital Clinico Universitario Lozano Blesa
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A) Formulario de declaracién de conflictos de inter

és para revisores externos

Apellidos y Nombre Concepcion Delgado Beltran
Institucion en la que
trabaja
Sl En caso afirmativo especificar: tipo de
actividad. Institucion y fecha de
realizacion

1 X Financiacién para reuniones y congresos, Congreso de la Sociedad Espafiola de
asistencia a cursos (inscripciones, bolsas de | Reumatologia.
viajes, alojamiento...) Congreso EULAR

2 Honorarios como ponente (conferencias,

Cursos...)

3 X Financiacion de programas educativos o Aportacion para Beca de contratacion de
cursos (contratacion de personal, alquiler de | personal. Donacion de ecografo.
instalaciones...) Financiacion a diversos cursos de

formacion de la SER.

4 Financiacion por participar en una
investigacion

Modo de cumplimentacion de la tabla:
Marque con una X la segunda columna en caso afirmativo.

Servicio/Unidad de Reumatologia
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