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Normas de publicacion

Normas de Publicaciéon
RevReumDia

Se invita a autores a enviar sus trabajos cientificos para que sean considerados en la publicacién de
la Revista Reumatologfa al Dfa, previa revision y clasificacion del comité editorial.

Los trabajos aceptados lo serdn bajo el entendimiento de que no han sido publicados previamente,
ni lo serdn, en otra revista sin el consentimiento escrito del Editor, y pasan a ser propiedad de la

Revista Reumatologia al Dia.

Si un autor viola este requisito, el Editor puede, ademds de rechazar el manuscrito, imponer una

restriccion en la aceptacién de nuevos manuscritos del autor.

Todos los articulos deben cumplir las siguientes normas de publicacién segtin el tipo de manuscrito.

Nomenclatura de la revista: RevReumDia

NORMAS GENERALES

Los manuscritos dirigidos a la editora de la Revista Reu-
matologia al Dia deben enviarse a través de nuestro sis-
tema de envio en linea, disponible en el sitio web:
www.reumatologiaaldia.com

PASOS PARA ENVIAR UN NUEVO MANUSCRITO

1. Inicie sesibn en www.reumatologiaaldia.com
con una cuenta existente. Si estd enviando por pri-
mera vez, cree una nueva cuenta.

2. Siga todas las instrucciones en linea.

3. Al finalizar las instrucciones, recibird un correo
electrénico confirmando el envio del manuscrito.
En caso de no recibir el correo, comuniquese con:
reumatologiaaldia@gmail.com

Los manuscritos que incumplan con los requisitos des-

critos en esta gufa para autores serin devueltos a los
autores para su revisién antes de que el editor los revise.
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ETICA

Los autores deben incluir una declaracién de que el
estudio se realizé con plena aprobacién de la junta de
ética de su institucién. Los manuscritos que involu-
cren personas y/o animales deben cumplir con los estin-
dares de ética de las juntas u organismos de ética locales,
nacionales o institucionales.

En el caso de utilizar datos del paciente, los autores deben
incluir una declaracion que indique que han obtenido el
consentimiento informado por escrito del paciente para
publicar el material, y los autores deben enviar dicha
declaracién al momento de enviar un manuscrito.

Todo material fotografico deberd anulard la identifica-
cién de los pacientes para su revisién por pares y publica-
cién, salvo que su identidad se considere necesaria para
la interpretacién de la investigacion.

En el caso en el que se requiera material visual que no
pueda ocultar la identificacién por completo del paciente,
se debe incluir su consentimiento.



Normas de Publicacién
RevReumDia

La Revista se reserva el derecho de rechazar trabajos si
los aspectos éticos estan en duda segin la opinién del
Comité Editorial.

PROCESO DE REVISION POR PARES

Los manuscritos que cumplan con los requisitos ini-
ciales, serin enviados a revisores académicos cientificos
especialistas en el tema, nacionales e internacionales que
evaluardn exhaustivamente los articulos.

El proceso de seleccién de revisores se realizard de manera
arbitraria y doble ciego para mantener la identidad de los
autores en anonimato. La lista de revisores se encuentra
en todos los ndmeros de la revista Reumatologia al Dia.

POLITICA DE RETIRO

Los articulos pueden ser retirados por los autores
mediante una solicitud de retiro indicando una razén
convincente. La carta debe estar firmada por todos los
autores y enviada a detallar correo de revista.

La revista tiene derecho a retirar el articulo si se deter-
mina que el articulo viola la ética de publicacion, como
publicacién duplicada, envios multiples, plagio, uso
fraudulento de datos o afirmaciones falsas de autorfa.

El proceso de retiro se considera completo solo con la
confirmacién del editor.

GUIAS PARA MANUSCRITOS
Se aceptardn para su publicacién editoriales, articulos
originales, inéditos, cartas al editor, articulos de revi-
sién, reportes de casos, imdgenes en reumatologia des-
pués de una revisioén exitosa y con la condicién de que se
envien Gnicamente a esta revista.

El tema puede estar relacionado con el amplio campo
de la reumatologia, la inmunologfa, las enfermedades
infecciosas, los temas ortopédicos o la educaciéon médica
relacionada con las enfermedades reumaticas.

TIPOS DE MANUSCRITOS

Editoriales
* Resumen: no requerido
* Recuento de palabras: maximo de 1500
* Tablas y fiiguras: méximo de 3, combinadas
*  Referencias: maximo de 20

Articulos Originales
* Resumen: maximo de 250 palabras
*  Estructura: Introduccion, Materiales y Métodos,
Resultados y Conclusiones
* Recuento de palabras: miximo de 3500
* Tablas y figuras: méximo de 6, combinadas
* Referencias: minimo de 30, méximo de 100

Cartas al Editor
*  Resumen: no requerido
* Recuento de palabras: miximo de 800
* Autores: maximo de 2
* Tablas y figuras: maximo de 2, combinadas
* Referencias: maximo de 10

Articulos de Revisién

* Resumen: maximo de 250 palabras

* Estructura: Introduccién, Metodologia, Resul-
tados y Conclusiones

« Autores: maximo de 4

* Recuento de palabras: miximo de 4000

* Tablas y figuras: méximo de 6, combinadas

* Referencias: minimo 50, maximo de 125

Imigenes en Reumatologia
*  Resumen: no requerido
* Recuento de palabras: méximo de 250
* Autores: maximo de 4
¢ Figuras: maximo 2
* Referencias: maximo de 5

Reportes de casos
* Resumen: maximo de 250 palabras
* Recuento de palabras: maximo de 1500
* Autores: maximo de 4
* Tablas y figuras: maximo de 3, combinadas
* Referencias: minimo de 10, méximo de 30
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PREPARACION DE MANUSCRITOS
Los manuscritos deben enviarse en archivo editable y
deben seguir las siguientes pautas de preparacion:

Carta de presentacién

Los manuscritos deben ir acompafiados de una carta
de presentacion que indique que el manuscrito final ha
sido visto y aprobado por todos los autores, que incluya
la declaracién de la originalidad del manuscrito y que
no ha sido remitido simultineamente para evaluacion
a ninguna otra revista. La carta de presentacioén debe
indicar el tipo de manuscrito enviado. Por ejemplo,
articulo original, articulo de revision, etc.

Formato y Estructura

Los manuscritos deben ser redactados con letra Arial,
espaciado simple y puntaje de 11, indicando en el texto
la ubicacion de las tablas, gréficos y fotografias.

Los manuscritos deben incluir las siguientes secciones™
- Titulo
- Autor(es)
- Resumen
- Introduccién
- Materiales y Métodos
- Resultados
- Conclusién
- Conflictos de Intereses
- Reconocimiento / Fuentes de financiamiento
- Bibliografia
- Tablas, graficos y fotografias
- Anexos

“No se requieren resiimenes para editoriales, cartas al editor
o imdgenes en reumatologia.

Titulo
- Los titulos estdn limitados a 20 palabras.

Autor(es)

- Lista de autores (Apellidos, Nombres) con infor-
macién de correspondencia de cada autor y
ORCID.

- Debe incluirse una sola afiliacién del autor con
nombre y direccién de la institucion, servicio o
facultad, departamento, ciudad y pais.

- Se debe determinar el autor de contacto prin-
cipal para correspondencia.
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RevReumDia

Resumen

- Resumen en espafiol e inglés.

- Palabras clave en espafiol e inglés, con un minimo
de 3 y un médximo de 6.

- Los articulos originales (250 palabras) y los articulos
de revisién (250 palabras) deben incluir un resumen
estructurado que describa brevemente el objetivo, los
materiales y métodos, los resultados y la conclusién.

- Los restimenes de articulos de revisién no estruc-
turados (250 palabras) deben proporcionarse en
formato de parrafo no estructurado.

Bibliografia

- Elformato ha incoporar para la bibliogratia debe
ser Vancouver.

- Numere las referencias consecutivamente en el
orden en que se mencionan en el texto, identi-
ficando las referencias en texto, tablas y leyendas
mediante nimeros ardbigos (entre paréntesis).

- Cada referencia debe incluir el hipervinculo

correspondiente al DOL

Los autores son responsables de la exactitud de las
referencias, que deben verificarse con las fuentes
originales en el manuscrito y en la prueba de pagina.
Cuando haya 7 o mds autores, se deben enlistar
solo 3 y agregar "et al". De lo contrario, liste
todos los autores.

Tablas, gréficos, fotografias y anexos

- Igual que los manuscritos, las tablas, grificos,
fotografias, suplementos de datos y los anexos
deben enviarse en archivos separados, editables.

Deben incluirse las leyendas de tablas, grificos y

fotografias al final del manuscrito, posterior a la

bibliografia.

- Unicamente para la revisién de pares, dichos
documentos deben ser enviados en baja resolu-
cién, en formato .jpg.

- Las tablas y grificos deben enviarse en blanco y
negro, a menos que el color sea necesario para una
interpretacién adecuada—a discrecién del Editor.

- Todos los datos de la tabla deben estar basados en
celdas y ser totalmente editables. Evite el uso de
formato especial dentro de las tablas, como tabu-
laciones, celdas fusionadas, etc.

- Para la publicacién final, las tablas, grificos
y fotografias en color deben guardarse como
CMYK (no RGB), en formato jpg, con resolu-
cién de 300 ppp.



Normas de Publicacién
RevReumDia

POST ACEPTACION DE MANUSCRITOS

Cesién de derechos de autor

El autor de contacto de cada manuscrito recibird un for-
mulario de Cesién de Derechos de Autor en el momento
de la aceptacion.

El formulario debe ser firmado por cada autor del manus-
crito y devuelto en un periodo miximo de 72 horas.

Articulos aceptados

Los articulos aceptados son documentos que han sido
aceptados para su publicacién luego de una revisién
completa por pares, pero antes de la edicién, revisién y
produccién.

Correccién de articulos
El revisor de cada manuscrito tendrd un plazo méximo
de 15 dias para su primera ronda de revision.

Posteriormente, el autor principal serd notificado para
que realice las correcciones necesarias, en un plazo no
mayor a 3 dias.

Los articulos aceptados se publican en linea entre 2-4
semanas después de que la Revista Reumatologia al Dia
haya iniciado la fase de produccién (correccién final de la
prueba), y todas las tablas, graficos, fotografias, y formu-
lario de cesién de derechos de autor hayan sido entregados.
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EDITORIAL

Editorial
Garcia Guevara G.

Anticuerpos Antinucleares en adultos mayores, ;mds falsos positivos?

Gabriela Garcia Guevara

Hospital José Carrasco Arteaga.
Cuenca, Ecuador

La medicién de anticuerpos es una herramienta importante, que los tltimos afios ha
cobrado mds importancia, se ha facilitado su uso y mejorado las técnicas de medicion, por
lo mismo ha hecho que se haya extendido mis alld del uso exclusivo de reumatdlogos e
inmunologos. Lo que ha hecho que tanto el valor predictivo positivo como el valor pre-
dictivo negativo de los estudios varien, dependiendo del enfoque que se dé al realizarlos,
incluso siendo variable dependiendo del especialista que los solicita, lo que ha provocado
muchos mds estudios con resultado positivo en ausencia de patologia, que a su vez de
manera indirecta ha hecho que sea mis evidente que existe un porcentaje de pacientes que
pueden llegar a tener anticuerpos positivos en ausencia de enfermedad.!

Los estudios al respecto son complejos de realizar, debido a las diferentes técnicas al
tiempo de seguimiento y que en gran proporcién se requieren pacientes asintomaticos
para realizarlos, inclusive los valores de corte para positividad al tomarse en cuenta varian
en diferentes estudios.

Minoru Saho y colaboradores, en su trabajo publicado en el 2013, estudiaron 4754
pacientes asintomiticos, describieron en su poblacién de estudio anticuerpos positivos en
un 13,8%, siendo mds frecuente en mujeres y el patron nuclear en un 84%, seguido del
patrén citopldsmico en un 21.8%. La especificidad més frecuente fue anti Ro.

En la conclusién de su estudio encontraron que la positividad en anticuerpos, fue mas
en mujeres, en afroamericanos y menos comun en pacientes con sobrepeso y obesidad.
Ademis, mencionan que al extrapolar los resultados se podria considerar que més de 32
millones de personas en Estados Unidos podrian tener la presencia de anticuerpos posi-
tivos sin relacionarse con patologia?

En si misma, la deteccién de anticuerpos antinucleares depende de muchos factores en las
distintas poblaciones que se estudian, también se ha visto variacién en sexo y edad. Siendo

Antinuclear antibodies in older adults, more false
positives?

CORRESPONDENCIA
gabrielajgarciaguevara@gmail.com
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Editorial
Anticuerpos Antinucleares en adultos mayores, i mas falsos
positivos?

mids prevalente la positividad en mujeres, documentados por varios estudios y aumen-
tando también en personas de mayor edad, aunque no se relaciona necesariamente con
mayor incidencia de las enfermedades autoinmunes.

Aungque los estudios en poblacion hispana son limitados, la tendencia de presencia de anti-
cuerpos positivos en personas aparentemente sanos se mantiene, Blas y colaboradores,
reportaron en su trabajo publicado en 2017, realizado en una poblacién de donadores apa-
rentemente sanos, se observ anticuerpos positivos en un 10% (IC 95%, 5.8-15.6%) igual
que lo reportado por otras poblaciones, se observé que la frecuencia es mayor en mujeres
que en hombres, en un 12.3% frente a un 9%, y el patrén mis prevalente encontrado por su
equipo fue moteado fino hasta un 31% seguido del moteado denso en un 25%.

Se ha observado que los estudios tienen variacién importante tanto en la frecuencia, como
en las caracteristicas de los anticuerpos que se reportan, y los resultados dependen sobre
todo del tipo de la poblacién estudiada.

Generalmente se usan muestras de bancos de sangre o de poblaciones grandes asintomd-
ticas como estudiantes o militares, en su mayoria adultos jévenes.

En este contexto, la probabilidad de que se realice la medicién en un grupo de adultos
mayores disminuye atin mds y las publicaciones son limitadas.

El grupo de estudio de Luis M y col, con el estudio titulado ANAS Testing in the (very)
elderly, publicado como poster en al congreso EULAR 2020, su trabajo report6 854
pacientes con edades entre 85- 92 afios, de los cuales 58.8% fueron mujeres.

Se observo prevalencia de ANAs positivos (1:160) en un 65%, en su mayoria con titulos
reportados 1/160 hasta en un 45%, en relacién a los patrones y muy similar a lo reportado
en poblaciones de otros grupos etarios, el patrén moteado fue el més frecuente, encon-
trandose en un 79%, en esta poblacién de estudio.

A un afio de seguimiento 10 pacientes, es decir un 3.4% fueron diagnosticados de enfer-
medad reumadticas.

En este trabajo se calcul6 una sensibilidad en el diagndstico de 90% y una especificidad de
39% para enfermedad reumitica. Con estos resultados los autores concluyen que la rea-
lizacién de ANAs en este grupo de pacientes ancianos con baja sospecha de enfermedad
reumdticas en baja para el diagnéstico.*

En otro estudio italiano realizado por Sacchl y colaboradores, se estudiaron a 1000
pacientes entre 75-97 afios, se observo hasta un 29% de positividad con titulos mayores
a 1:160. Los autores concluyen que por ahora no existe una dnica explicacién para el
aumento de positividad en su grupo de estudio, que en parte podria tratarse de otras pato-
logias pre existentes, uso mayor de firmacos crénicos, nuevos métodos de diagndstico?,
sin poder establecer causalidad?

Entonces podemos ver que se han realizado estudios en los que se demuestran que la positi-

vidad de los ANAs en personas ancianas tiene muchos factores que influyen, sean estos fac-
tores relacionados al tipo de medicion, a los niveles de corte que usen los investigadores etc.
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Sin embargo, en todos los estudios, se ha observado de manera general que los valores
de ANAs positivos se relacionan y aumentan en relacién a la edad. Asi podemos ver el
estudio de Pawel Krzemie y col, en donde documentaron que la positividad de ANAs en
un 2% por afio, en general, el 84% de los pacientes ANA positivos tenian mds de 40 afios
y el 64% eran mayores de 50 afios?

Considerando la mayoria de publicaciones y estudios al respecto, se conoce que el enveje-
cimiento estd asociado con el desarrollo de autoinmunidad y mayor prevalencia de ANAs,
no asi de la presencia de mayor prevalencia de estas enfermedades.

En parte puede explicarse por pérdida de tolerancia de las células B con la edad, el estudio
realizado por van der Geest y colaboradores report6 que las células B capaces de producir
TNF-a se mantuvieron aumentadas en poblacién de ancianos, mientras que las células B
capaces de producir IL-10 estaban disminuidas’

Durante el envejecimiento el sistema inmunitario atraviesa una serie de eventos que pro-
vocan reestructuracion, tanto del sistema de respuesta innato como el adaptativo. Este
proceso se denomina inmuno-senescencia e incluye 3 eventos: una reduccién en la res-
puesta inmune, un aumento de la inflamacién /oxidacién y una produccién y liberaciéon
aumentada de autoanticuerpos. Entre los ancianos, la inmunosenescencia también se ha
asociado con una mayor incidencia de neoplasias hematoldgicas debidos a inmunodefi-
ciencia y alteraciones en la vigilancia inmunoldgica®

Se trata de un proceso complejo que pesar que se demuestra la mayor existencia de
autoinmunidad en los ancianos, esto no necesariamente se traduce el aumento de
enfermedades inmunes.

Asi también se debe considerar que las enfermedades inmunes en los ancianos tienen pre-
sentaciones clinicas atipicas e insidiosas, ademas sueles ser menos graves en relacién a la
presentacién en otros grupos etarios.

En las enfermedades inmunes cada enfermedad tiene un grupo de edad de mayor
incidencia, por lo que los cambios en la estructura de las células relacionadas a la
inmunidad son distintas.

La cantidad importante de anticuerpos positivos en individuos sin enfermedad autoin-
mune hace necesario buscar qué caracteristicas intrinsecas del test como el tipo de patrén
y el titulo puedan distinguir los test positivos en pacientes con enfermedad autoinmune
de aquéllos observados en individuos sin enfermedad autoinmune.

Es de suma importancia considerar la probabilidad pre-test en el momento de realizar
estudios complementarios en los pacientes, en el caso de los adultos mayores la reali-
zacién de Anticuerpos antinucleares debido a la gran prevalencia de positividad de los
mismos que podrian provocar errores diagndsticos importantes, debe ser guiado por cri-
terio clinico de alta calidad.
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RESUMEN
Objetivo: Determinar los factores de riesgo asociados a hospitali-
zacién por COVID-19 en pacientes con enfermedades reumaticas.

Materiales y métodos: Estudio observacional, retrospectivo en
pacientes con diagndstico de enfermedades reumdticas infectados
por el virus SARS-CoV-2 atendidos en Hospital Teodoro Maldo-
nado Carbo y Hospital del Norte IESS Ceibos desde marzo de 2020
hasta diciembre de 2022.

Resultados: De los 130 individuos, 108 (83%) eran mujeres, con
una media de edad de 49.58 + 14.24 afios. Edad, Lupus sistémico
eritematoso (LES) y Esclerosis sistémica mostraron asociacién posi-
tiva significativa para hospitalizacién (r=0,229; p=0.009), (r=0,308;
p<0.001), (r=0,183; p=0.038), respectivamente. Entre las comorbi-
lidades, cirrosis hepatica (r=0,190; p<0.031), enfermedad renal cr6-
nica con filtrado glomerular <30mL/min (r=0,315; p<0.001), insufi-
ciencia cardiaca congestiva (r=0.221; p=0.012) mostraron asociacidon
positiva bilateral para hospitalizacién. En cuanto a internacién en
UCI, edad (r=0,230; p=0.008), sexo masculino (r=0,230; p=0.008),
cirrosis hepdtica (r=0.244; p=0.005), enfermedad renal crénica con
filtrado glomerular <30mL/min (r=0.441; p<0.001), HTA (r=0,206;
p=0.019), DM2 (r=0.208; p=0.018), insuficiencia cardiaca conges-
tiva (r=0.303; p<0.001) mostraron asociacién positiva significativa
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bilateral. Los factores relacionados a muerte fueron edad
(r=0,235; p=0.007) y LES (r=0,287; p=0.001). Pacientes
vacunados mostraron asociacién negativa significativa
bilateral (r=-0.207; p=0.023).

Conclusiéon: Los pacientes con enfermedades reu-
miticas vacunados presentan menor probabilidad
de hospitalizacion.

ABSTRACT

Objective: To determine the risk factors associated
with hospitalization for COVID-19 in patients with
rheumatic diseases.

Materials and methods: Observational, retrospective
study in patients diagnosed with rheumatic diseases
infected by the SARS-CoV-2 virus treated at the
IRHED Medical Specialties Center, Luis Vernaza de
Guayaquil Hospital, Teodoro Maldonado Carbo Hos-
pital and IESS Ceibos North Hospital from March 2020
to December 2022.

Results: Of the 130 individuals, 108 (83%) were
women, with a mean age of 49.58 + 14.24 years. Age,
systemic lupus erythematosus (SLE) and systemic scle-
rosis showed a significant positive association for hos-
pitalization (r=0.229; p=0.009), (r=0.308; p<0.001),
(r=0.183; p=0.038), respectively. Among the comorbi-
dities, liver cirrhosis (r=0.190; p<0.031), chronic kidney
disease with glomerular filtration rate <30mL/min
(r=0.315; p<0.001), congestive heart failure (r=0.221;
p=0.012) showed positive bilateral association for hos-
pitalization. Regarding ICU admission, age (r=0.230;
p=0.008), male sex (r=0.230; p=0.008), liver cirrhosis
(r=0.244; p=0.005), chronic kidney disease with glo-
merular filtration <30mL /min (r=0.441; p<0.001), HBP
(r=0.206; p=0.019), DM2 (r=0.208; p=0.018), conges-
tive heart failure (r=0.303; p<0.001) showed a signifi-
cant positive association bilateral. The factors related to
death were age (r=0.235; p=0.007) and SLE (r=0.287;
p=0.001). Vaccinated patients showed significant bila-
teral negative association (r=-0.207; p=0.023).

Conclusion: Vaccinated patients with rheumatic
diseases have a lower probability of hospitalization.

INTRODUCCION

La infeccién por COVID-19 en pacientes con enfer-
medades reumiticas representd un gran desafio para
la comunidad médica a nivel mundial, tanto a nivel de
diagnéstico, asi como de tratamiento. Actualmente, es
ampliamente demostrado que aquellas personas con
enfermedades crénicas, entre las cuales figuran las
enfermedades reumiticas, presentan aumento el riesgo
de infeccién para el sindrome respiratorio agudo severo
coronavirus 2 (SARS-CoV-2) y complicaciones deri-
vadas de la COVID-19! Los individuos con enferme-
dades reumiticas presentan asociacién con aumento de
riesgo de contraer infeccion, desarrollar complicaciones
derivadas de la infeccion por SARS-CoV-2 mayores que
la poblacién sana del mismo sexo y edad, no obstante,
estos resultados adversos son ampliamente derivados
por edad mayor de 65 afios, comorbilidades como obe-
sidad y enfermedades cardiovasculares, el nivel de con-
trol de la enfermedad del paciente en el momento de
la infeccién, también el uso de medicacién al momento
del diagnéstico como son los corticoesteriodes en altas
dosis, Rituximab e inhibidores de Janus Kinasa.? Los
pacientes reumdticos, al igual que la poblacién general,
se ven afectados negativamente debido a la disparidad
socio-econdmica, lo cual se traduce a menos acceso a
salud entre las que se describen, los afroamericanos,
latinos no afros, asiitico americanos u otras minorias
raciales/étnicas, estos datos son comunes en paises en
vias de desarrollo, ocasionando que los pacientes con
enfermedad reumiticas.’ Los pacientes con enfermedad
autoinmune de comunidades marginadas, tuvieron
mayor probabilidad de hospitalizacién en comparaciéon
con poblaciones urbanas de mayores ingresos econ6-
micos.*> En algunas cohortes se evidencian tasas mis
altas de hospitalizacién por COVID-19 entre latinos,
asidticos y otras razas, y una mayor mortalidad entre
los pacientes asidticos diagnosticados con COVID-19
en comparacién con los pacientes blancos.c* Asi, la
tasa de mortalidad se encuentra entre el 0,5 y el 15%,
y las de hospitalizacién algunas bordean el 55%, cada
una de estas diferencias estdn influenciadas por la pre-
sencia de factores de riesgo inherentes a las enferme-
dades reumiticas, asi como comorbilidades, ademis
de otros aspectos socio-econdmicos.”'! En pacientes
ecuatorianos con enfermedades reumiticas, las inves-
tigaciones han demostrado aumento de riesgo de hos-
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pitalizacién en pacientes mayores de 50 afios, y en aque-
llos con Lupus sistémico eritematoso (LES), en especial
aquellos con enfermedad renal crénico estadio terminal.
Con respecto a la vacunacién contra el SARS-CoV-2
en personas con enfermedades reumdticas, los estudios
han demostrado niveles similares de proteccion, al igual
que un perfil de eventos adversos a la par de la pobla-
cién general, esto dato también esta evidenciado en
pacientes ecuatorianos con enfermedad reumiticas.!>"3
Es de caricter imperativo mencionar el importante
aporte que realiz6 la Alianza Global de Reumatologia
(GRA, por sus siglas en inglés) para la investigacion de
los efectos provocados por la infeccién por COVID-19
en pacientes con enfermedades reumiticas, contribu-
yendo también a la investigacién inicial de pacientes con
enfermedades reumaiticas e infeccién por COVID-19
realizada en Ecuador.'*"” El presente estudio tiene como
propésito determinar los factores de riesgos asociados a
hospitalizacién por COVID-19 en pacientes con enfer-
medades reumaticas.

MATERIALES Y METODOS

El presente trabajo constituye la continuacién del
registro de infeccién por COVID-19 en pacientes con
enfermedades reumiticas en Ecuador, continuando
con la metodologia usada por la GRA en la cual se basé
nuestra primera entrega del registro,'? en esta entrega, se
afiadieron a los hospitales: Hospital Teodoro Maldonado
Carbo y Hospital del Norte IESS Ceibos.

Poblacién

En la presente entrega se incluyeron 130 pacientes
> 18 afios con diagndstico de enfermedad reumaitica
atendidos de manera presencial en los consultorios de
Reumatologia del Centro de Especialidades Médicas
IRHED ubicado en el Cantén Samborondén, y los ser-
vicios de Reumatologia del Hospital Luis Vernaza de
Guayaquil, Hospital de Especialidades Teodoro Mal-
donado Carbo, Hospital del Norte IESS Ceibos con
infeccién documentada por el virus SARS-CoV-2 en
las historias clinicas de dichas instituciones durante el
periodo de marzo de 2020 hasta diciembre de 2022. Se
determiné infeccién por COVID-19 de acuerdo a los
siguientes métodos diagndsticos: Hisopado PCR (Reac-
ci6n en cadena de la Polimerasa), Hisopado de Antigeno,
Tomografia Computarizada de Térax con datos com-
patibles de infeccién por SARS-CoV-2, Anticuerpos
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serolc')gicos por quimioluminiscencia o ELISA, o sin-
tomatologia compatible para infeccién por COVID-19
realizada por un profesional médico. Todas las variables
del estudio fueron tomadas de las historias clinicas de los
centros antes mencionados.

En el presente estudio no se evalud prevalencia, inci-
dencia, distribucién geogrifica, dias de estancia hos-
pitalaria, ventilacién asistida (cdnula, mascarilla, ven-
tilacién mecanica), complicaciones derivadas de la
infeccion, factores prondsticos, medicacién antirreuma-
tica durante la infeccién por COVID-19, reinfeccion,
embarazo o puerperio.

Anilisis Estadistico

En el estudio se llevaron a cabo los estadisticos des-
criptivos de cada una de las caracteristicas de los indi-
viduos. Las frecuencias de las variables fueron medidas
como medias + desviacién estdndar (DS) para varia-
bles con distribuciones normales y mediana (Me) con
rango intercuartilo para distribuciones no normales; las
variables categoricas se expresaron como frecuencias y
porcentajes. Se realizé un andlisis de regresién logis-
tica univariado para estimar las caracteristicas asociadas
a hospitalizacién, internacién en Unidad de Cuidados
Intensivos (UCI) y muerte.

El programa estadistico utilizado fue SPSS “Statistics for
Windows, Versién 25.0 (2015; IBM)”. Y el nivel de sig-
nificancia adoptado fue el 5%.

Declaracién Etica

El presente estudio fue evaluado y aprobado por el
comité de ética en investigacién en seres humanos del
Hospital Luis Vernaza, de igual forma, fue autorizado
por la Comisién Cientifica del IRHED, y por el depar-
tamento de docencia e investigacién Hospital Teodoro
Maldonado Carbo, Hospital del Norte IESS del Hos-
pital, y Luis Vernaza para su ejecucién en dichos centros.
El presente trabajo cientifico fue categorizado como de
minimo riesgo. En ningtin momento de la investiga-
ci6n se utilizaron datos sensibles que conlleven a violar
la confidencialidad de los participantes.

RESULTADOS

Las caracteristicas demograficas y clinicas de los 130
individuos se muestran en la tabla 1. De los 130 indivi-
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duos, 108 (83;10%) eran muijeres, con una media de edad
de 49.58 + 14.24 afios. La Hipertension arterial esencial
36/129 (27.90%), y Obesidad 27/124 (21.80%), junto
con Enfermedad renal crénica 13/129 (10.10%) fueron
las comorbilidades mas frecuentes. El método diagnds-
tico més utilizado fue PCR (reaccién en cadena de la
polimerasa, por sus siglas en inglés) (89; 68.50%). Los
sintomas mas frecuentes fueron tos 75 (58.11%), fiebre
67 (51.90%). La mediana de duracién de sintomas entre
aquellos con infeccién sintomitica fue de 7 dias (IQ 4 a
14 dias). Los tratamientos més utilizados para infeccién
por COVID-19 fueron los glucocorticoides 36 (27.70%),
azitromicina 16 (12.30%y), hidroxicloroquina 10 (7.80%).

Los pacientes hospitalizados fueron 24/130 (18.50%), de
los cuales 16 (66.70%) estuvieron en Unidad de Cui-
dados Intensivos (UCI), y 7 (29.20%) de estos falle-
cieron. 71/121 pacientes con enfermedades reumaticas
estaba vacunados.

Se realizé un anilisis factorial univariado de las carac-
teristicas asociadas significativamente a hospitalizacién,
UCI, y muerte por COVID-19, las caracteristicas que
mostraron correlacién signiﬁcativa se encuentran en la
tabla #2. Se encontré asociacién para sexo masculino
mostr asociaciéon para UCI (OR 3.67; IC 1.17 - 11.51;
p=0.019). Entre las enfermedades reumdticas, lupus sis-
témico eritematoso mostrd asociaciéon positiva signiﬁ—

cativa para hospitalizacién (OR 5.76; IC 2.01 — 16.49;
p<0.001), UCI (OR 9.36; IC 2.93 — 29.88; p<0.001),
muerte (OR 9.6; IC 1.95 — 47.14; p=0.001).

En cuanto a las comorbilidades, se encontrdé aso-
ciacién signiﬁcativa en hospitalizacién para: enfer-
medad renal crénica con filtrado glomerular <30mL/
min (OR 7.29; IC 2.17 — 24.48; p<0.001), insufi-
ciencia cardiaca congestiva (OR 7.80; 1C 1.22 - 49.71;
p=0.012). Aquellas comorbilidades con asociacién
significativa para internacién en UCI fueron: enfer-
medad renal crénica con filtrado glomerular <30mL/
min (OR 15.75; IC 4.26 — 58.12; p<0.001), HTA (OR
3.51; IC 1.16 — 10-54; p=0.019), DM2 (OR 5.45; IC
1.15 - 25.69; p=0.018), insuficiencia cardiaca con-
gestiva (OR 14; IC 2.12 - 92.26; p<0.001). No se
encontrd riesgo de muerte para comorbilidades.

También se analizé el efecto de la vacunacién, se
encontr asociacién negativa signiﬁcativa para hospita—
lizacién en aquellos pacientes vacunados (OR 0.30; IC
0.10 - 0.88; p=0.023).

Se calcul6 la probabilidad de riesgo para hospitaliza-
cién, presentando la edad igual o mayor a 50 afios OR
5,57 (IC 1.93 — 16.05; p<0.001), para UCI (OR 5.74; IC
1.55 — 21.28; p=0.009).

Tabla 1. Caracteristicas demograficas y clinicas de pacientes con enfermedad reumatica y COVID-19 (n=130).

CARACTERISTICA N=130 (100%)*

Mujeres 108 (83.10)
Enfermedad reumatica:

Artritis Psoriasica (AP) 42 (32.30)
Artritis Reumatoide (AR) 33 (25.40)
Lupus Eritematoso Sistémico (LES) 19 (14.60)
Espondiloartritis axial (incluida Espondilitis Anquilosante) 14 (10.80)
Sindrome de Sjogren (primario o secundario) 12 (9.20)
Esclerosis Sistémica (ES) 9 (6.90)
Artritis Gotosa 3(2.30)
Enfermedad Mixta del Tejido Conectivo (se incluyen Otras enfermedades del tejido conjuntivo) 2 (210)
Sarcoidosis 2 (210)
Enfermedad de Behget 2 (210)
Granulomatosis de Wegener 1(1.05)

Comorbilidades:
Hipertension arterial esencial (HTA)
Obesidad

Diabetes Mellitus (DM)

Psoriasis

Insuficiencia Cardiaca Congestiva (ICC)
Cancer

Enfermedad Pulmonar Obstructiva Crénica
Cirrosis hepatica

Enfermedad renal créonica (ERC) con tasa de filtracion glomerular <30
Enfermedad Pulmonar Intersticial Difusa secundaria conectivopatia

36/129 (27.90)
27/124 (21.80)
13/129 (10.10)
8/129 (6.20)
8/129 (6.20)

5 (3.90)

5 (3.90)

2 (1.54)
1(0.77)
1(0.77)
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Enfermedad Mixta del Tejido Conectivo (se incluyen Otras enfermedades del tejido conjuntivo) 2(210)
Sarcoidosis 2 (210)
Enfermedad de Behget 2(210)
Granulomatosis de Wegener 1(1.05)
Comorbilidades:
Hipertension arterial esencial (HTA) 36/129 (27.90)
Obesidad 27/124 (21.80)
Enfermedad renal créonica (ERC) con tasa de filtracion glomerular <30¥ 13/129 (10.10)
Enfermedad Pulmonar Intersticial Difusa secundaria conectivopatia 8/129 (6.20)
Diabetes Mellitus (DM) 8/129 (6.20)
Psoriasis 5(3.90)
Insuficiencia Cardiaca Congestiva (ICC) 5(3.90)
Cancer 2 (1.54)
Enfermedad Pulmonar Obstructiva Crénica 1(0.77)
Cirrosis hepatica 1(0.77)
Virus de inmunodeficiencia humana (VIH) 1(0.77)
Enfermedad Inflamatoria Intestinal 1(0.77)
Tabaquismo:
Fumador o Ex fumador 17/112 (15.20)
Actividad de la enfermedad:
Remision 6/126 (4.76)
Leve actividad de la enfermedad (LAE) 52 (40.00)
Moderada actividad de la enfermedad (MAE) 53 (40.80)
Alta actividad de la enfermedad (AAE) 9 (6.90)
Estatus
Hospitalizados 24 (18.50)
- Unidad de Cuidados Intensivos 16 (66.70)
o Fallecidos 7 (29.20)
Método diagnéstico:
Reaccién en cadena de polimerasa (PCR) 89 (68.59)
Tomografia de térax 30 (23.10)
Anticuerpos seroldgicos 23 (17.70)
Hisopado de Antigenos 23 (17.70)
Sintomatologia 12 (9.20)
Sintomatologia:
Sintomatico 117 (90.70)
Asintomatico 13 (9.30)
Sintomas:
Tos 75 (58.11)
Fiebre 67 (51.90)
Dolor de garganta 59 (45.70)
Congestion nasal 56 (43.80)
Cefalea 54 (41.90)
Disnea 42 (32.60)
Mialgias 39 (30.20)
Anosmia 39 (31.58)
Artralgias 33(28.70)
Disgeusia 31 (24.00)
Nausea, vomito, diarrea. 27 (20.90)
Dolor toracico 20 (15.50)
Lumbalgia 15 (11.60)
Ardor ocular 10 (7.80)
Dolor abdominal 10 (7.80)
Tratamiento para COVID-19:
Glucocorticoides 36 (27.70)
Azitromicina 16 (12.40)
Hidroxicloroguina 10 (7.80)
Colchicina 7 (5.40)
Tocilizumab 3(2.40)
Plasma de individuos recuperados de COVID-19 3(2.40)
Gammaglobulina intravenosa (GGIV) 1(0.77)
Estatus de vacunacion:
Vacunados 71121 (58.67)
- 1dosis 4 (3.30)
- Pauta completa 33 (25.38)
- Primera refuerzo 27 (20.77)
- Segundo refuerzo 8 (6.15)

*Se expresa la N, con su correspondiente porcentaje dentro de los ().

YCalculada por la ecuacion MDRD-GFR
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Tabla 2.* Analisis de los factores demograficos y clinicos de los pacientes con enfermedad reumatica e infeccién por COVID-19%.

Variable (N) No Hospitalizados Hospitalizados Valor de P¥
Mujeres (N=108) 91 (85.80) 17 (70.80) 0.078
Enfermedad reumatica:

AP (N=42) 41 (38.70) 1(4.20) 0.001
AR (N=33) 24 (22.60) 9 (37.50) 0133
LES (N=11) 10 (9.40) 9 (37.50) <0.001
Espondiloartritis axial (N=14) 14 (13.20) 0 (0.0) 0.060
Sindrome de Sjogren [primario o secundario] (N=12) 1 (10.40) 1(4.20) 0.346
ES (N=9) 5(4.70) 4 (16.70) 0.038
Artritis Gotosa (N=3) 2 (1.90) 1(4.20) 0.506
Enfermedad Mixta del Tejido Conectivo [se incluyen 2 (1.90) 0 (00.00) 0.501
Otras enfermedades del tejido conjuntivo] (N=2)

Sarcoidosis (N=2) 2 (1.90) 0 (00.00) 0.501
Enfermedad de Behget (N=2) 2 (1.90) 0 (00.00) 0.501
Granulomatosis de Wegener (N=1) 1(0.90) 0 (00.00) 0.636
Comorbilidades:

HTA (N=36) 27 (25.50) 9 (39.10) 0.188
Obesidad (N=27) 24 (22.90) 3(15.80) 0.496
ERC (N=13) 6 (5.70) 7 (30.40) <0.001
Enfermedad Pulmonar Intersticial Difusa secundaria 7 (6.60) 1(4.30) 0.687
conectivopatia (N=8)

DM (N=8) 5(4.70) 3(13.00) 0.035
Psoriasis (N=5) 5(4.70) 0 (0.0) 0.292
ICC (N=5) 2 (1.90) 3 (13.00) 0.012
Cancer (N=2) 1(0.90) 1(4.30) 0.234
Enfermedad Pulmonar Obstructiva Crénica (N=1) 1(0.90) 0 (0.0) 0.643
Cirrosis hepatica 0 (0.00) 1(4.30) 0.031
VIH 0 (0.00) 1(4.30) 0.035
Fumador o Ex fumador (N=17) 15 (15.00) 2 (8.60) 0.880
Estatus de vacunacion:

Vacunados (N=71) 67 (64.00) 6 (35.30) -0.023

*Andlisis univariado expresado en N (%), los porcentajes son basados en el grupo de hospitalizados.

¥Relacion estadistica fue calculada por el estadistico Rho de Spearman.

Siglas AP (artritis psoridsica), AR (artritis reumatoide), LES (lupus eritematoso sistémico), ES (Esclerosis sistémica), ANCA (anticuerpos anti citoplasma
de neutrdfilo, por sus siglas en inglés), HTA (hipertension arterial), ERC (enfermedad renal crénica), DM (diabetes mellitus), ICC (insuficiencia cardiaca
congestiva), VIH (Virus de inmunodeficiencia humana).

En negrita se marcan las P significativas.

DISCUSION En las enfermedades, LES, y ES quienes mostraron aso-

— ciacién significativa para ingreso hospitalario, siendo la
Este trabajo constituye la segunda entrega de pacientes primera también asociadas a ingreso en UCI, y muerte
con enfermedades reumiticas e infeccién por COVID- por COVID-19." Las comorbilidades como cirrosis
19, realizado en pacientes ecuatorianos, dicho trabajo hepitica, enfermedad renal crénica con filtrado glo-
contd con el auspicio de la GRA, y la Sociedad Ecua- merular <30mL/min, insuficiencia cardiaca congestiva,
toriana de Reumatologia. En esta continuacién de la HTA, DM2. Estos datos concuerdas con los estudios de
corte de pacientes realizada previamente por los autores, grandes cohortes en donde los pacientes con enferme-
se determinaron los factores asociacién a mayor proba- dades reumiticas mayores de 50 afios, de sexo mascu-
bilidad de hospitalizacién, internacién a UCI y muerte lino, y con comorbilidades (en especial cardiovasculares),
causada por infeccién por COVID-19. En esta edicién, presentan mayores tasas y probabilidades de riesgo para
se mantiene la tendencia de la versién previa, la cual, hospitalizacion, ventilacién mecanica y muerte asociada
estaba en concordancia con otros estudios, resaltando a infeccion por COVID-19,

nuevamente: edad mayor de 50 afios, y sexo masculino.
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El porcentaje de pacientes que requirieron hospita-
lizacién es esta nueva edicién, se corresponde a aque-
llas notificadas en los primeros estudios realizados por
cohortes internacionales, estando aun, muy por debajo
de los paises de la region, en nuestro estudio fue del
18.50%,> 111018 contando la presente entrega con un
niimero mayor de pacientes que recibieron vacunacion,
esta tltima mostré correlacién negativa para ingreso
hospitalario, sin efectos significativo en cuanto a:
ingreso a UCI, muerte, e infeccién sintomatica. Aunque
el nimero de centros participantes ha aumentado, el
niimero de sujetos dentro del estudio no ha registrado
un aumento sustancial, estando afectado en sumo grado
por el pobre contenido, y precisién en el llenado de las
historias clinicas, esto sumado a la falta de seguimiento
durante la pandemia, ocasionando no se tenga registro
de la medicacién antirreumitica, y la actividad de la
enfermedad de los pacientes.

Contintia siendo el ntimero relativamente escaso de
infecciones notificadas o reportadas, asi como la falta de
equipos y medios para el testeo masivo en los primeros
meses de la pandemia, en este periodo se encuentran
pacientes con atenciones en centro de salud diferente
a su institucién de salud habitual, y en los casos pobre
condiciones de salud al ingreso, sumado al colapso en el
sistema de salud, no se reporté los antecedentes patols-
gicos de los pacientes. Se espera atenuar las dificultades
anteriormente mencionadas a través del aumento en el
registro de casos.

CONCLUSION
Los pacientes con enfermedades reumaiticas vacunados
presentan menor probabilidad de hospitalizacién.
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RESUMEN

Introduccién: La osteoartritis (OA) es la patologfa reumatolégica
mds prevalente a nivel mundial, que produce intenso dolor crénico
especialmente en las articulaciones de soporte, como es la rodilla.
Dentro de las nuevas dianas terapéuticas para la OA de rodilla, se
encuentra el bloqueo nervioso junto a sus diversos tipos y técnicas,
que ayudan a mejorar significativamente dolor y funcionalidad
integral del paciente.

Objetivo: Revisar la evidencia actual sobre los tipos y técnicas del
bloqueo nervioso en la osteoartritis de rodilla.

Métodos: Se realizé una revision sistemitica siguiendo las direc-
trices PRISMA, de distintos estudios segtin los criterios de inclu-
sién, en la base de datos de: PubMed, MedScape, ScienceDirect,
Scopus y ProQuest, desde enero del 2018 a enero del 2023.

Resultados: En la busqueda sistemitica se obtuvieron 9034 arti-
culos, tras eliminar duplicados y conforme los criterios de inclu-
sién y exclusion se fhltraron un total de 19 articulos, entre ellos 10
eran ensayos aleatorios controlados y 9 estudios observaciones, que
cumplian todos los criterios de elegibilidad.

Conclusién: De acuerdo a los resultados de los estudios, existe evi-
dencia de la eficacia y seguridad del bloqueo genicular en el alivio
del dolor crénico en la OA de rodilla, siendo una opcion recomen-
dable como complemento en el abordaje terapeutico de esta pato-
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logia. La tecnica que se aplique depende del contexto
clinico del paciente y del profesional que realizard el
procedimiento, los resultados a largo plazo no tienen
diferencia significativa.

ABSTRACT

Introduction: Osteoarthritis (OA) is the most prevalent
rheumatic pathology worldwide, which causes intense
chronic pain, especially in supporting joints, such as the
knee. Among the new therapeutic targets for OA of the
knee, there is the nerve block along with its various types
and techniques, which help to significantly improve pain
and overall functionality of the patient.

Objective: To analyze the current evidence on the types
and techniques of nerve blocks in knee osteoarthritis.

Methods: A systematic review was performed following
PRISMA guidelines, of different studies according to the
inclusion criteria, in the database of: PubMed, MedScape,
ScienceDirect, Scopus and ProQuest, from January 2018
to January 2023.

Results: In the systematic search, 9034 articles were
obtained, after eliminating duplicates and according to
the inclusion and exclusion criteria, a total of 19 articles
were filtered, among them 10 were randomized controlled
trials and 9 were observational studies, which met all the
eligibility criteria.

Conclusion: According to the results of the studies, there
is evidence of the efficacy and safety of genicular bloc-
kade in the relief of chronic pain in knee OA, being a
recommendable option as a complement in the thera-
peutic approach of this pathology. The technique to be
applied depends on the clinical context of the patient
and the professional who will perform the procedure, the
long-term results have no significant difference.

INTRODUCCION

La osteoartritis (OA) es la enfermedad articular cronica
y degenerativa mas predominante en el mundo, se estima
que afecta al 3.6% de la poblacion global, causando disca-
pacidad en 43 millones de personas."? Diversos factores
etiologicos predisponen a su aparicion, entre los cuales
destacan edad, sexo, obesidad y lesiones articulares.’ La
OA afecta a las articulaciones que cumplen la funcion de

soporte, entre ellas la mas comtn es la osteoartritis de
rodilla (OAR). El dolor es el sintoma predominante en
pacientes con OAR siendo causa de la limitacion fun-
cional y discapacidad de acuerdo a la intensidad con la
que se manifiesta.*’

El tratamiento de la OAR consiste en terapias farmacolo-
gicas y no farmacoldgicas, entre estas terapias se ha des-
crito al bloqueo nervioso como un tratamiento alternativo
para este tipo especifico de OA, obteniendo buenos resul-
tados y un menor indice de complicaciones.®’ El meca-
nismo de accion del bloqueo nervioso es la interrupcion
de una sefial nociceptiva focalizada en los extremos termi-
nales de los nervios periféricos que proveen inervacion a
la capsula articular y a todos los ligamentos de la rodilla.®’

Los nervios geniculados, término introducido por Choi
W1 et al'® para referirse a los nervios sensoriales de la
rodilla son las dianas terapéuticas de este bloqueo, y
aunque su localizacion es dificil, se han identificado
cinco ramas principales constituidas por los ramos articu-
lares del nervio femoral, que son los ramos de los vastos,
nervio tibial o nervio popliteo interno y nervio peroneo
comun o nervio popliteo externo. Ademas, el nervio obtu-
rador y el nervio safeno también contribuyen con ramos
articulares a la cara medial.!""' (Figura 1)

Independientemente de la técnica utilizada, existen dife-
rentes métodos de aplicacion acompaiiados de anestésicos
locales, corticosteroides y una guia visual.'® Sin embargo,
a pesar de haber estudios con resultados prometedores, no
se ha hecho una revisién midiendo su eficacia y seguridad
segln su técnica en pacientes con OAR."7 En este con-
texto, el objetivo de nuestra investigacion ha sido revisar
de forma sistematica los estudios publicados sobre los tipos
y técnicas de bloqueo nervioso en la osteoartritis de rodilla.

METODOLOGIA

Estrategia de biisqueda

Se realizd una revision sistematica siguiendo la exten-
sion de las pautas PRISMA (Preferred Reporting Items
for Systematic Reviews and Meta-Analyses). Se llevo a
cabo una busqueda en las bases de datos PubMed, Scien-
ceDirect , Scopus, ProQuest y Medscape, para identificar
los articulos significativos para la revision, publicados
desde enero del 2018 hasta enero del 2023. La busqueda
se evidencia en el siguiente flujograma. (Figura 2) Los
términos de busqueda MeSH fueron: nerve AND (abla-
tion OR block) AND (joints OR osteoarthritis) AND knee.
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Figura 1. Tipos de bloqueo nervioso.

Figura 2. Diagrama de Flujo PRISMA.
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Criterios de seleccién

Los articulos incluidos cumplieron los siguientes crite-
rios: articulos en inglés; articulos originales; poblacion
diagnosticada con osteoartritis de rodilla; estudios sobre
tratamiento de osteoartritis de rodilla mediante bloqueo
o0 ablacion nerviosa genicular. Los criterios de exclusion
fueron: idioma distinto al inglés; articulos de revision o
metaanalisis; editoriales, comentarios, notas o cartas sin
datos originales; estudios cuya poblaciéon diana no pre-
senta osteoartritis de rodilla.

Extraccién de datos

Los resimenes de los articulos fueron revisados de
manera independiente por cinco autores para seleccionar
los que cumplian los criterios de relevancia de cada base
de datos; posterior a ello, hubo dos revisiones mas con
tres autores donde se constatd su importancia.

RESULTADOS

En la busqueda sistematica se identificaron 9046 articulos,
el total de registros tras eliminar los duplicados fueron
9035. La revision de los titulos y resimenes result6 en la
eliminacion de 9001 registros, en conjunto con la aplica-
cion de los criterios de inclusion y exclusion. Se reviso el
texto completo de los 34 articulos restantes, lo que llevé a
la exclusion de 15 articulos. El ntimero final de articulos
incluidos fue de 19, cuya sintesis se encuentra en la tabla.

Shanahan EM et al.,'8 establecieron con su estudio sobre la
eficacia del bloqueo genicular guiado por ultrasonido (US)
la posibilidad de un tratamiento efectivo para la OA de
rodilla, con la capacidad para el manejo del dolor en estos
pacientes. El cual se replico en los estudios que aborda-
remos a continuacion, con diferentes técnicas y métodos.

Tabla 1. Articulos incluidos en |a revision.

Instrumento
Aho Muestra Pais de evaluacién Metodologia Seguimiento Resultados Comentario
Risso RC,etal. 2021 43 Canada NRS, Estudio 6 meses Mejora del 62% segin WOMAC Pérdida de
(25) WOMAC prospectivo en los 6 meses comparado al seguimiento alta
valor inicial. y fue un estudio
abierto
Jadon A,etal. 2018 30 India OKS. Estudio 6 meses. Mejoré el Oxford posterior a la Tamano de
(21) prospectivo intervencion, pero no en relaciéon  muestra
aleatorizado con el grupo control. pequefio, falta de
seguimiento a
largo plazo,
ausencia de
cegado
Ghai B, etal.(12) 2022 32 India WOMAC, Estudio 3 meses Las tres técnicas lograron reducir Falta de
VNRS aleatorizado, el dolor de forma comparable, seguimiento a
controlado y pero la PRF requiere mayor largo plazoy
doble ciego. tiempo en la intervenciéon y tamafo de
equipo. muestra pequefo
Chen AF, etal. 2020 177 Estados WOMACy Ensayo clinico 6 meses CRFA > HA en alivio del dolory la  Estudio abiertoy
(23) Unidos NRS aleatorizado funcién en general. falta de
multicéntrico cegamiento del
sujetoy del
proveedor.
Elawamy A, et 2021 200 Egipto VAS Ensayo clinico 1afo La escala EVA del dolor mostré No hubo grupo
al. (22) intervencionista diferencia significativa entre los  de control
aleatorizado 2 grupos a los 6y 12 meses. PRF
simple ciego. 1 entodo el afo, PRP vt hasta
los 6 meses solamente.
Chang YW, et al. 2022 30 Taiwan NRS, KLy Estudio 2 WOMAC i alas2yl2semanas  Tamafio de
(29) WOMAC observacional semanas posteriores al tratamiento en muestra
prospectivo comparacion con las basales. pequefio,
seguimiento
limitado y
ausencia de
grupo control con
placebo.
Konya ZY, etal. 2020 48 Turquia KL, EVAY Estudio 6 meses EVA st enl, 3y 6 mesesen Ausencia de
(27) WOMAC retrospectivo comparacion con los valores grupo control
longitudinal preoperatorios. Se observo v
significativa en WOMAC en
comparacion con los valores
preoperatorios.
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Wong PK, etal. 2021 50 Estados KOOS, Estudio 6 meses .Cuat.ro agujas tt puntaje en Ausencia de
(20) Unidos WOMAC Yy retrospectivo KOOS, WOMAC y VAS que la cegamiento
VAS. longitudinal técnica de tres agujas.

Cuatro agujas + la reduccién en
el nimero de medicamentos

opiaceos.
Elashmawy M, 2022 46 Egipto EVA,NRSy  Estudio 6 meses VAS, NRSy WOMAC +rally 6 No hubo
et al. (26) WOMAC . observacional meses post inyeccion, en el limitaciones
prospectivo grupo con GNA guiada por importantes

ecografia vs con GNB. Hubo
mejoria después del ler mes en
ambos grupos, pero después de
6 meses solo en el grupo 2.

GulerT, etal.(9) 2022 102 Turquia EVA, Estudio 2 Mejoria en ambos grupos alas2  Ausencia de
WOMAC Yy aleatorizado semanas Yy 12 semanas, no hubo grupo control y
6MWT controlado diferencias significativas. GMWT  periodo de
fue mayor en grupo BGN a la seguimiento
semana 12 corto
Yilmaz V,etal. 2019 40 Turquia  VAS, LANSS, Estudio 3 meses Grupo IACSI+GNB fue mejor a No hubo
(10) WOMAC, aleatorizado IACSI en todos los pardmetros de limitaciones
NHP controlado evaluacion excepto en QMAy importantes
NHP en el mes 1.
Shanahan EM, 2023 64 Australia VAS, Estudio 12 Mejoré el VAS y WOMAC a las 2,4, Ausencia de
etal (8) WOMAC,y  aleatorizado semanas 6,8y 12 semanas frente a cegamiento del
ICOAP controlado placebo intervencionista
LebleuJ,etal. 2020 14 Camerdn PROM, NRS, Estudio Thora Mejora en PROM de la cadera Tamano de
(16) KOOS, observacional durante matcha y cadencia al muestra pequefio
prospectivo subir escaleras luego del GNB en
pacientes con KOA
Kim DH, et al. 2018 48 Korea VAS Estudio 8 En dolor y OKS Lidocaina + TA No se evalud
m aleatorizado, semanas fue mejorsoloalas2y 4 cortisol post
doble ciego. semanas. MQS mejoré en los 2 intervenciény
grupos a las 2 semanas. hubo ausencia de
grupo placebo
Ki-Yong Kim, et 2022 3] Korea NRS, Estudio Tmes ACB fue eficaz para reducir el Tamano de
al. (14) WOMAC aleatorizado dolor genicular medial en muestra pequefa
simple ciego pacientes con KOA ya que NRSy y periodo de
controlado con WOMAC fue mejor que placebo  seguimiento
placebo corto
Salihovic M, et 2022 75 Eslovenia KOOS, AVD, Estudio Tmes ACB guiado por ultrasonido se Ausencia de
al. (15) Cdv Observacional asocian con mejor funcionalidad grupo controly
Longitudinal y resultados de dolor en de comparacion.
Prospectivo pacientes con KOA
Hunter C,etal. 2020 33 Estados OKS, GPE, Estudio 24 Se demostro alivio del dolor 250 Tamano de
(19) Unidos NRS aleatorizado meses %, mejord funcién y hubo un muestra pequefio
multicéntrico efecto favorable durante 24
prospectivo meses en pacientes con KOA
El-Hakeim EH, 2018 60 Egipto VAS, Ensayo 6 meses Mejora en VASy WOMAC alos6 No hubo
etal. (28) WOMAC controlado meses. Cambios al comparar limitaciones
aleatorizado pretratamiento con el periodo de importantes
simple ciego seguimiento en ambos grupos
Lee DH, et al. 2017 92 Republica  WOMAC, Estudio 3 meses Mejora en VASy en WOMAC en  La asignacién de
(13) de Corea  VAS, TUG, comparativo el mes 1. Consumo de opioides grupos no fue
retrospectivo por dia en los meses 1y 2. aleatoria.

Escala Numérica del Dolor (NRS), Oxford Knee Scale (OKS), Western Ontario and McMaster Universities Osteoarthritis Index (OMAC), Verbal Numerical Rating
Scale (vNRS), Escala Visual Analdgica (VAS - EVA), Kellgren-Lawrence (KL), Knee Injury and Osteoarthritis Outcome Score (KOOS), Six-Minute Walk Test
(6MWT), Leeds Assessment of Neuropathic Symptoms and Signs (LANSS), Nottingham Health Profile (NHP), Indice de Evaluacion del Dolor, la Rigidez y la
Funcion en la Osteoartritis de Cadera y Rodilla (ICOAP), Patient Reported Outcome Measures (PROM), Actividades De La Vida Diaria (AVD), Actividades
Instrumentales De La Vida Diaria (CdV). Global Perceived Effect (GPE), ABLACION POR RADIOFRECUENCIA ENFRIADA (CRFA), Acido Hialurdnico (HA), Plasma
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Esta investigacion se llevd a cabo con 59 pacientes, eva-
luados con los indices EVA (Escala visual analogica del
dolor), WOMAC (Western Ontario and McMasters Uni-
versities Osteoarthritis Index) y ICOAP (Intermittent and
Constant Osteoarthritis Pain), la cual demostré la dismi-
nucion del dolor hasta 12 semanas después del procedi-
miento, comprobando su efectividad para la supresion de
dolor a corto plazo en pacientes con OA de rodilla. Otro
estudio como el de Giiler T et al.,'” demostré6 con maés
evidencia la efectividad del bloqueo del nervio genicular
guiado por ultrasonido, comparandolo con fisioterapia en
pacientes con osteoartritis crénica de rodilla, en donde
se implement6 un protocolo que consistia en la adminis-
tracion de tratamientos térmicos, ultrasonido terapéutico,
estimulacion eléctrica y terapia con laser, que se sabe que
modulan la inflamacion, donde se reclut6 a 102 pacientes
en pruebas de dolor y funcion como EVA, WOMAC,
6MWT(six-minute walk test) la cual es una prueba que
mide la maxima distancia recorrida durante 6 minutos a
la velocidad deseada por el paciente en un corredor de 30
metros. Se pudo demostrar en este estudio que a partir
de la semana 2 hubo un 40 % de disminucion en la pun-
tuacion VAS. El estudio realizado durante 12 semanas
resulté en la disminucion del dolor y la mejora funcional
con ambos tratamientos, no obstante, la capacidad fisica
fue mayor con bloqueo genicular guiado por ultrasonido
en comparacion con la fisioterapia.

Yilmaz V et al.?® también evalua la eficacia del bloqueo
nervioso genicular, pero en este caso se incluye corticos-
teroides al procedimiento mencionado, comparando una
inyeccion de esteroides intraarticulares versus la com-
binacioén de un bloqueo genicular mas una inyeccion de
esteroides intraarticulares en un total de 40 pacientes con
osteoartritis de rodilla. Para esto se utilizaron los indices
WOMAC y NHP (Nottingham Health Profile). El resul-
tado fue que la combinaciéon de bloqueo genicular mas
corticoesteroides tiene mayor efecto anelgésico con
mejora de la funcion articular comparado con el uso ais-
lado de corticoesteroides. Kim DH et al.?! también estu-
diaron cémo actian los corticosteroides en el bloqueo
nervioso genicular pero en este caso, los compararon con
anestésicos locales, evaluando la eficacia de un anesté-
sico local mas un corticosteroide versus un anestésico
local solo durante el bloqueo nervioso genicular guiado
por ultrasonido. Fueron 48 los pacientes que cumplieron
con los criterios de seleccion, asimismo se los dividid en
dos grupos de tratamiento donde cada grupo iba a ser eva-
luado por las escalas EVA, MQS (Medication Quantifi-
cation Scale) y OKS (Oxford Knee Score). Se demostrd
que la adicion de corticosteroides a la lidocaina durante
el bloqueo del nervio genicular alivié el dolor de rodilla 'y

mejord OKS solo durante 4 semanas después del procedi-
miento, y en MQS mejoro solo 2 semanas tras el procedi-
miento, luego de este tiempo todas las escalas volvieron
a su linea base.

Asimismo, Ghai B, et al.> compararon la efectividad de
la anestesia local con corticosteroides en pacientes con
OA de rodilla pero en este caso lo aplicaron en un bloqueo
genicular por radiofrecuencia pulsada (PRF) dirigida por
ultrasonido, para esto se analiz6 los datos de 30 pacientes
aleatorios divididos en 2 grupos de 15 donde se realizd
radiofrecuencia pulsada, y a los otros bloqueo nervioso
con bupivacaina y acetato de metilprednisolona, obte-
niendo puntuaciones en la escala VNRS (verbal numerical
rating scale) y WOMAC. Tanto las escalas de VNRS como
WOMAC mejoraron a las 12 semanas en ambos grupos,
pero no hubo diferencia de puntuaciones entre los grupos.

Se encontré adicionalmente que existe otro acceso ana-
tomico donde se puede administrar un bloqueo guiado
por ecografia, que es en el canal de aductores, del cual
Lee DH et al.” indagaron su eficacia como opcion tera-
péutica para el dolor anteromedial de rodilla en pacientes
con osteoartritis de rodilla. Para esto se estudi6 200
pacientes con osteoartritis de rodilla refractario, a los
cuales se les permitié escoger entre Bloqueo del canal
aductor (BCA) y tratamiento conservador (analgésicos
y ejercicio), 86 pacientes participaron en el grupo BCA
y 108 en el tratamiento conservador. Se us6 los indices
WOMAC y VAS. En el mes 1 y 2 de seguimiento el
grupo ACB revel6 una mejora en VAS, WOMAC y en el
consumo de opioides por dia.

Posteriormente a esto hubo dos estudios que también eva-
luaron la efectividad del bloqueo del canal de los aduc-
tores (BCA) guiado por US. Primero Kim KY et al.*
compararon con placebo usando la NRS, el WOMAC y
la prueba TUG (Timed Up and Go). Se analiz6 los datos
de 31 participantes donde 16 pertenecieron al grupo
BCA y el resto placebo, el estudio demostré una mejora
en las escalas de dolor a las 4 semanas de seguimiento,
pero no mejord la funcion fisica ni disminuyo el con-
sumo de analgésicos y opioides. Consecuentemente Sali-
hovic M et al. investigaron los efectos del bloqueo del
canal de los aductores con un anestésico local (levobu-
pivacaina) y un agonista central alfa 2 adrenérgico (clo-
nidina) sobre el dolor y funcionamiento de la rodilla en
pacientes con osteoartritis cronica. Para esto se evalud a
75 participantes mediante pruebas de rendimiento y fun-
cion como TUG, ROMext (range of motion in extension),
ROMflex (range of motion in flexion), QS (Quadriceps
strenght) y 30CST (30-Second Chair Stand Test), tam-
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bién con pruebas de dolor como KOOS (Knee Injury and
Osteoarthritis Outcome Score) y NRS. Después de 1 mes
de seguimiento tanto las escalas de dolor como funciona-
lidad mejoraron.

Existen otras técnicas descritas por diferentes autores,
tales como la que plantea Lebleu J et al.? donde eva-
luaron la mejora cuantitativa de la locomocion tras un blo-
queo nervioso genicular utilizando sensores inerciales en
26 adultos, donde 14 pacientes con OA de rodilla iban a
ser intervenidos y 12 sanos iban a recibir una evaluacion
de confiabilidad. Demostr6 mediante la NRS y KOOS
una mejoria subjetiva en el dolor y realizacion de tareas
asi como la cinematica de la marcha, aunque el trata-
miento se centrod en rodilla, el resultado mas destacable es
el aumento de ROM de cadera durante la marcha.

Una vez ya descritos los estudios referente al bloqueo
nervioso guiado por ultrasonido, se revisara de manera
similar a la ablacion nerviosa como método terapéutico
para reducir el dolor asociado a osteoartritis de rodilla, el
objetivo de esta técnica es denervar parcial o totalmente
la capsula anterior de la rodilla.?’

Hunter C et al.?® evaluaron los resultados a largo plazo de
la ablacion por radiofrecuencia enfriada (CRFA) dando
seguimiento a 33 pacientes que fueron parte de un estudio
previo en el que se tratd a 42 pacientes con CRFA y 41 con
inyeccion intraarticular de esteroides. 25 pacientes fueron
evaluados mediante NRS, OKS y GPE a los 18 meses y
18 pacientes a los 24 meses con las mismas herramientas.
Los resultados obtenidos demostraron una mejora signifi-
cativa en la funcion y al menos una mejoria cerca del 50
% en dolor en el transcurso de los 24 meses.

Por lo que se refiere al procedimiento en si de la CRFA se
recolectd dos estudios que profundizaron en este campo,
por un lado Wong PK et al.* compararon la seguridad y
la eficacia de las técnicas de ablacion por radiofrecuencia
enfriada con tres agujas versus cuatro agujas. Se evaluo la
intensidad del dolor y el estado funcional de los pacientes
mediante NRS y WOMAC. Los resultados no mostraron
diferencias significativas. Analogamente Jadon A et al.*°
evaluaron la eficacia y dolor del procedimiento de abla-
cion por radiofrecuencia bipolar (BRFA) y lo compard
con la técnica convencional ablacion por radiofrecuencia
monopolar (MRFA), para esto se seleccion6 a 30 pacientes
aleatorios con OA de rodilla, a 15 se les otorgd MRFA y
a 15 BRFA. Las pruebas usadas fueron NRS y OKS al
inicio del estudio, 1 semana, 1 mes, 3 meses y 6 meses des-
pués del procedimiento. Se obtuvo un menor dolor durante
el procedimiento con MRFA, sin embargo, no se encon-
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traron diferencias significativas de alivio del dolor ni en la
duracion del procedimiento en los dos grupos.

En cuanto a la comparacion con otros tratamientos,
Elawamy A et al.*' lo hicieron midiendo la eficacia de
la ablacion por radiofrecuencia del nervio genicular
(GNRFA) con la inyeccion intraarticular de plasma rico
en plaquetas (PRP). Se distribuyeron 200 pacientes alea-
toriamente en 2 grupos, para esto se utilizo las escalas
VAS y ISK. Se encontré que GNRFA es significativa-
mente mas efectivo que PRP para reducir el dolor y
mejorar la funcion en ambos puntos de tiempo. Por otro
lado, Chen AF et al.*? intentaron probar la seguridad y efi-
cacia de ablacion por radiofrecuencia enfriada (CRFA) en
comparacion con acido hialurénico (HA) , en pacientes
con OA de rodilla que sufren dolor de rodilla. Para esto
se evaluaron a 177 sujetos (89 con CRFA y 88 con HA)
midiendo resultados con escalas NRS, WOMAC y EQ-
SD-5L. CRFA demostr6 una eficacia significativa en
dolor, funcién y calidad de vida en comparacion con una
sola inyeccion de HA durante un seguimiento de 6 meses.

Risso RC, et al.3? evaluaron los efectos analgésicos de la
ablacion quimica con fenol de los nervios geniculares en
pacientes con OA de rodilla, secundariamente se examind
la funcién y seguridad de la técnica. Con las escalas NRS
y WOMAC, 68 pacientes fueron reclutados dando como
resultado una reduccién significativa del dolor en todos
los evaluados y mejora de mas del 50% de los evaluados
en funcionalidad, todo esto a los 6 meses de seguimiento
sin presentar efectos adversos mayores.

Hubo un estudio que compard el bloqueo nervioso geni-
cular guiado por ultrasonido en asociacion con corticoste-
roides, tema ya abordado anteriormente, versus ablacion
quimica del nervio genicular con alcohol también guiado
con ecografia, para esto Elashmawy M et al.3 reclut6 a 46
pacientes, los cuales fueron evaluados mediante EVA, NRS
y WOMALC. Este estudio dur6 6 meses, y demostré que la
ablacion con alcohol es una forma segura para pacientes
con OA de rodilla avanzada, reduciendo el dolor y evitando
efectos adversos inherentes a los corticosteroides.

Encontramos tres estudios que evaluaron prospectiva-
mente a la ablacion por radiofrecuencia como tratamiento
prometedor para el control del dolor y funcién de las rodi-
llas del paciente asi como mejorar su calidad de vida. En
este estudio realizado por Konya ZY et al.>* evaluaron el
efecto de la aplicacion de la ablacion por radiofrecuencia
en nervios geniculares para controlar el dolor, funciona-
lidad y satisfaccion del paciente. Se examin la intensidad
del dolor y la calidad de vida de los pacientes mediante
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(VAS) y (EQ-5D). Los resultados mostraron una mejora
significativa en la intensidad del dolor y las puntuaciones
de calidad de vida a los 3 y 6 meses demostrando un pro-
greso a mediano-largo plazo.

Asimismo El-Hakeim EH et al.*® investigaron la eficacia
de la neurotomia por radiofrecuencia de los nervios geni-
culares, pero en este caso guiada por fluoroscopia, para
el alivio del dolor cronico y la mejora de la funcion
en pacientes con osteoartritis de rodilla. 60 fueron los
pacientes incluidos de los cuales 30 recibieron terapia
analgésica convencional (Grupo C) y los otros 30 reci-
bieron radiofrecuencia de nervios geniculares (Grupo
A). Se us6 los indices VAS, WOMAC vy la escala Likert.
Como resultados obtuvieron una disminucion del indice
WOMAC mucho menor en el grupo A que en el grupo C
y una mayor satisfaccion en la escala Likert.

Finalmente, Chang YW et al.’” indagaron los efectos de la
ablacion por radiofrecuencia del nervio genicular guiada
por ultrasonido sobre los resultados funcionales y el ren-
dimiento fisico en pacientes con osteoartritis de rodilla.
Los resultados funcionales y el rendimiento fisico de los
pacientes se evaluaron mediante NRS, WOMAC, SF-36,
prueba de paso y prueba de postura de una sola pierna, se
realizaron antes del procedimiento, al mes, 3 y 6 meses
después del procedimiento. Los investigadores también
encontraron que las mejoras en los resultados funcionales
y el rendimiento fisico se mantuvieron 6 meses después
del procedimiento. (Figura 3)

Figura 3. Algoritmo de indicaciones del bloqueo nervioso
en OA de rodilla.

DISCUSION

Esta revision sistematica analiza la evidencia sobre los
tipos y técnicas del bloqueo nervioso en la OA de rodilla,
una enfermedad de gran prevalencia, que acarrea un dolor
cronico y debilitante. De manera general, se encontrd
ciertos limitantes al momento de evaluar los estudios,
uno de ellos es el pequefio nimero de participantes que
reclutaron los investigadores, entre ellos, so6lo tres estu-
dios, tenian mas de 100 pacientes.'**'3? Al unisono, se
evidencié que el tiempo de seguimiento era otro factor
limitante, por lo que sélo dos estudios tuvieron el segui-
miento de mas de un afio.?**

Sin embargo, a pesar de las limitantes expuestas, exis-
tieron puntos a favor que se deben destacar, como el que
todos los estudios utilizaron como instrumento de eva-

luacion, escalas validadas y que garantizan la reprodu-
cibilidad del mismo. Ademas, los participantes fueron
elegidos conforme a razonables criterios de inclusion,
descritos en cada apartado metodolégico.

Respecto a las caracteristicas clinicas de los pacientes
incluidos en los estudios analizados, cabe resaltar dis-
tintos aspectos. Todos fueron pacientes diagnosticados
segun la escala de Kellgren y Lawrence con grado 2,3y 4
de osteoartritis de rodilla con la finalidad de comparar la
efectividad del tratamiento para mitigar el dolor y mejorar
la funcionalidad de la misma. En un principio Shanahan
EM et al.® y Giiler T et al.'” proponen al bloqueo geni-
cular guiado por ultrasonido (US) como una gran opcion
terapéutica para la osteoartritis de rodilla debido a su efec-
tividad para suprimir el dolor, ya que incluso este Gltimo
autor compara la técnica de bloqueo con fisioterapia con-
vencional y la supera. Este tratamiento no solo reporta
mejora en dolor y funcionamiento a la rodilla, pero para
otros problemas articulares, esto lo demuestra Lebleu J
et al que evaluo la mejora cuantitativa de la locomocion
de toda la extremidad inferior tras someterse a un blo-
queo nervioso genicular, donde a parte de mejorar tanto
el dolor y funcionamiento de la rodilla, el resultado mas
significativo fue el aumento de rango de movimiento de
cadera, esto nos hace pensar que los problemas con una
articulacion estan biomecanicamente relacionado con los
problemas en las otras.

Otros autores proponen la adicion de agentes farmaco-
logicos al procedimiento de bloqueo nervioso genicular
para potenciar el efecto analgésico y mejorar funciones
cinéticas, Yilmaz V et al.® y Kim DH et al.?! coinciden
en la efectividad del bloqueo genicular nervioso en aso-
ciacion con corticosteroides pero a diferencia del primero,
Kim DH et al.?! fue mas alla en su estudio al evaluar la
adicion de un anestésico local al corticosteroide en el
BNG para controlar el dolor, recomendando no asociar
ambos tratamientos dado los efectos adversos potenciales
de los corticosteroides.

Lee DH et al.? y Kim KY et al.* presentaron una nueva
propuesta que consistia en el bloqueo del canal de los
aductores guiado por ultrasonido, donde ambos coinci-
dieron con resultados significativos para pacientes que
no responden a analgésicos o tienen dificultad para tra-
tamiento quirirgicos, no obstante, este Ultimo autor
no demostr6 mejoras en indicadores de funcion fisica
basadas en prueba TUG o en la subescala de funcién
fisica de WOMAC ni en consumo de opioides, dicho esto
hubo autores como Salihovic M et al.'® que estudiaron
la adicion de anestésicos locales al bloqueo del canal
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de los aductores, donde si hubo mejora tanto del dolor
como de la funcidn fisica basada en prueba TUG la cual
se define como puntuacion baja en el indice de las Uni-
versidades de Western Ontario y McMaster (WOMAC)
ya que entre las 3 escalas que comprende, la funcion es
una de ellas, a diferencia del segundo autor mencionado
donde esta prueba fisica no prosperd. Esto nos hace con-
cluir que el bloqueo del canal de los aductores es una muy
buena alternativa a las terapias conservadoras conven-
cionales para controlar el dolor, pero esto no te asegura
una mejoria de la funcidn fisica por lo que se recomienda
asociarlos con anestésicos locales. Aun asi se necesitan
mas estudios que evaliien esta técnica en el contexto de
consumo de opioides, dosis, seguridad, y especialmente
a largo plazo debido a que el tiempo de seguimiento de
estas ultimas investigaciones no fue mayor a dos meses.

Por otra parte, varios investigadores plantean a la abla-
cion por radiofrecuencia como una alternativa mas efec-
tiva para el control del dolor en osteoartritis de rodilla.
Konya et al.** Chang YW et al.*” y El-Hakeim EH et al.’¢
coincidieron que es una opcidon de tratamiento seguro,
eficaz y que ademas de aliviar el dolor, mejora la funcio-
nalidad de los pacientes. La conclusion de Chang et al,
se basd en los examenes, escalas y cuestionarios como el
SF-35, que aplicaron, para evaluar objetivamente la fun-
cion fisica del paciente posterior al procedimiento. Este
cuestionario valora el dominio de la salud mental, el equi-
librio dinamico que se evalua con la prueba de paso y el
equilibrio estatico que se valora mediante la prueba de
postura en una sola pierna. Dicho esto Ghai B et al.2
encontr6 en esta terapia la misma efectividad que el blo-
queo genicular con corticoides y anestésicos, por lo que
no recomienda un tratamiento sobre otro, a su vez remar-
cando que el bloqueo por radiofrecuencia pulsada es un
procedimiento mas demorado.

La ablacion por radiofrecuencia enfriada (CRFA), es un
tipo de ablacion nerviosa que usa la degradacion térmica
por medio de sondas de radiofrecuencia refrigeradas diri-
gida a los nervios sensoriales con la intencion de aliviar el
dolor.?® Hunter C et al.® mostr6 resultados prometedores
de este tratamiento en parametros de funcion y dolor a
largo plazo, dato que hace atin mas fidedigna esta investi-
gacion. La técnica con la que se hace este procedimiento
se basa en la preferencia del operador y la anatomia del
paciente segun los resultados de Wong PK et al.’ y Jadon
A et al.*® puesto que ninguna técnica mostro diferencias
significativas sobre otra. No solo se evalud prospectiva-
mente la tasa de éxito del tratamiento, sino también se lo
comparé con otros tratamientos, donde Elawamy A et al.’!
y Chen AF et al.’? lo hacen versus una inyeccion intraar-
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ticular de plasma rico en plaquetas (PRP) y 4cido hialu-
ronico (HA) respectivamente, siendo GNRFA significati-
vamente superior a ambos, vale destacar el gran nimero
de pacientes en estos estudios, eso nos da evidencia sufi-
ciente para respaldar el uso de la ablacion por radiofre-
cuencia del nervio genicular.

Otra tipo de ablacion a mencionar es la quimica, cuyo
objetivo terapéutico es la denervacion temporal en un
punto especifico mediante la infiltracion dirigida de pro-
ductos quimicos.* Los resultados prometedores en con-
trol de dolor de Risso RC et al.** y Elashmawy M et al.** la
ubican a esta técnica como una gran opcion para pacientes
con OA de rodilla ya que actia a largo plazo, el tiempo
de procedimiento es mas corto y menos costoso que otros
tipos de ablacion nerviosa.

En el tratamiento de la OA de rodilla, ademas del bloqueo
nervioso, existen otras modalidades terapéuticas alterna-
tivas para la reduccion del dolor cronico. Una de ellas es
la proloterapia, que es usada en asociacion a la dextrosa
para tratar el dolor musculoesquelético.***! Como coad-
yuvante para la osteoartritis de rodilla brinda beneficios
dosis dependiente para la reduccion del dolor, y la funcion
articular, siendo un tratamiento seguro y una alternativa a
terapias invasivas para los pacientes con opciones limi-
tadas, esta demuestra eficacia a pesar de su poco uso.*'*

Otra de las opciones es la terapia neural y perineural,
aunque cuentan con poca evidencia para el uso en OA
de rodilla muestra gran eficiencia para mitigar el dolor
en pacientes postoperatorios y analgesia multimodal
tras una artroplastia de rodilla.**** En cuanto a la terapia
neural existen pocos reportes, los cuales refieren dismi-
nucion del dolor y mejoras en la funcion articular, no
obstante, se necesitan mas estudios y ensayos para com-
probar su eficacia.®

A su vez, el tratamiento de ondas de choque extracorpo-
reas ha demostrado beneficios no solo paliativos, sino
sobre la estructura articular; el cartilago, el hueso sub-
condral y los tejidos circundantes al activar los condro-
citos y disminuir el nlimero de osteofitos. Ademas mostro
una notable mejoria en el alivio del dolor cronico al dis-
minuir la actividad inflamatoria, lo cual lo convierte en
un tratamiento a tener en consideracion.*® Modalidades
emergentes que estan en investigacion como las terapias
celulares, comprueban la efectividad de la induccion de
las células madre pluripotenciales para la osteoartritis, asi
como las células madre mesenquimales y modalidades
con terapia genética. No obstante, no se tiene suficiente
evidencia de esto.*’
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Debemos mencionar que este trabajo no estd exento de
limitaciones que pueden mejorarse. Al tratarse de una
revision sistematica del bloqueo nervioso en OA de
rodilla, se debid establecer como criterio de inclusion
estudios que posean un mismo enfoque en cuanto a la téc-
nica y los resultados clinicos posteriores al procedimiento.

En cambio, se incluyeron todos los articulos relacio-
nados al bloqueo nervioso, teniendo resultados hete-
rogéneos con distintos objetivos terapéuticos de cada
estudio, todos se centraron en tratamientos que mejoran
el dolor de rodilla en pacientes con osteoartritis de
rodilla, pero no todos tuvieron el mismo enfoque, pues
encontramos que dos estudios, Wong PK et al.* y Jadon
A et al.,*® compararon diferentes técnicas de un mismo
tratamiento, siete estudios compararon la eficacia y tasa
de éxito entre dos diferentes tratamientos'*-?23'3234 y diez
estudios evaluaron prospectivamente la eficacia de un
mismo tratamiento, '8:23-2628.33.35-37

Es imprescindible evaluar los efectos secundarios del blo-
queo y la ablacion, que son en su mayoria leves y transi-
torios. Algunos de los mas comunes incluyen; dolor local,
hipoestesia, hinchazon y hematomas, que suelen resol-
verse espontaneamente.’* Afortunadamente, estos efectos
no suelen limitar la aplicacion de la técnica, ya que no se
ha evidenciado otros eventos que puedan interferir con el
objetivo final del tratamiento. %2223

CONCLUSIONES

Acorde con esta revision sistematica, el bloqueo nervioso
en la OA de rodilla es un opcion eficaz y segura dentro
del abordaje terapeutico de estos pacientes, en el manejo
del dolor cronico y restauracion a corto y largo plazo de
su funcionalidad. Esto en comparaciéon a placebo, tera-
pias convencionales y de los agentes viscosos. El bloqueo
de los nervios geniculares con anestésicos locales es el
método a eleccion segun los estudios, por su efectividad y
seguridad frente a otros tipos de medicamentos. Ademas,
se suma la ablacion por radiofrecuencia que equipara los
efectos del bloqueo farmacologico, obteniendo una recu-
peracion pronta y alivio del dolor. La eleccion del tipo de
bloqueo se realiza en base a las condiciones del paciente y
decision del profesional de salud, la evidencia demuestra
que se debe tomar en cuenta el contexto clinico para
implementar el procedimiento apropiado.
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RESUMEN

Los sindromes paraneopldsicos se definen como las alteraciones
hormonales, bioquimicas o clinicas asociadas con una neoplasia
maligna, pero no relacionadas directamente ni con la invasién de
un cincer ni de sus metastasis. En el caso de los sindromes reuma-
toldgicos, parecen asociarse a las neoplasias malignas de diversas
formas y en muchas ocasiones es dificil definir claramente la causa
y efecto. Los sindromes paraneopldsicos reumatolégicos (SPR)
pueden presentarse antes, concurrente o después del diagndstico
de neoplasia maligna. Es una expresion clinica de cdncer oculto
y se manifiesta con sintomas reumatoldgicos articulares, mus-
culares, cutineos, vasculares o misceldneos. Cada caso es dificil
de diagnosticar porque el cincer puede presentarse con sintomas
similares a los de una enfermedad reumitica. Es de destacar que
la mayoria de los casos tienen una respuesta minima o ninguna
respuesta al tratamiento reumatolégico estandar. Describimos dos
casos con SPR, uno de ellos con eritromelalgia como manifesta-
cién vascular y con diagnéstico de linfoma, y otro con poliartritis
seronegativa con mala respuesta al tratamiento y con diagndstico
de céncer de pulmoén.

ABSTRACT

Paraneoplastic syndromes are defined as hormonal, biochemical
or clinical alterations associated with a malignant neoplasm, but
not directly related to the invasion of cancer or its metastases. In
the case of rheumatological syndromes, they seem to be associated
with malignant neoplasms in various ways and in many cases, it
is difhcult to clearly define cause and effect. Paraneoplastic rheu-
matologic syndrome (PRS) can occur before, concurrently, or
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after the diagnosis of malignant neoplasm. They are
a clinical expression of occult cancer and manifest as
rheumatological symptoms such as joint, muscle, skin,
vascular or miscellaneous. Each case is difficult to diag-
nose because the cancer can present with symptoms
similar to those of a rheumatic disease. Of note, most
cases have minimal or no response to standard rheu-
matologic treatment. We describe two cases with PRS,
one presented erythromelalgia as a vascular manifesta-
tion and was diagnosed with lymphoma, and another
presented seronegative polyarthritis with poor response
to treatment and was diagnosed with lung cancer.

INTRODUCCION

Los Sindromes Paraneoplésicos reumatologicos (SPR)
son la expresion de un cancer subyacente, frecuentemente
oculto, y pueden ser causados por una amplia variedad
de efectos tumorales remotos no relacionados con el
impacto mecanico de la masa tumoral o metastasis a dis-
tancia. Implican sintomas mediados por hormonas, pép-
tidos, citocinas, anticuerpos de un tumor o son conse-
cuencia de mecanismos inmunes humorales o celulares
dirigidos contra las células tumorales. Estos trastornos
pueden coincidir o seguir al diagnodstico de tumor pri-
mario, pero pueden preceder al inicio del cancer hasta en
dos afios. Los SRP son dificiles de distinguir de los tras-
tornos reumaticos idiopaticos; por lo tanto, la aparicion
de cancer puede constituir un gran desafio diagnostico.
La deteccion temprana y la terapia pueden ser de suma
importancia clinica.'?

Describimos dos casos clinicos de SPR, el primero
de manifestacion vascular asociada a linfoma y el
segundo de poliartritis seronegativa asociada a cancer
de pulmoén. Realizamos una revision de los SPR, prin-
cipalmente enfocados en los vasculares, articulares,
musculares y cutaneos.

Esta revision de casos tiene como objetivo informar a los
médicos sobre la presentacion atipica de la SPR y resaltar
la necesidad de un manejo interdisciplinario entre reuma-
télogos, oncologos y médicos internistas.

CASO 1

Paciente masculino de 77 afios, con antecedentes perso-
nales de COVID-19 moderado en 2021 que estuvo hos-
pitalizado por 7 dias con necesidad de oxigeno intermi-

36 | Reumatologiaal Dia | Volumen17 | Numero1 | Marzo 2023

Articulo de Revision
Carranco-Medina T., Mestanza M., Ventura R., Alimeida V.

tente, sin antecedentes quirrgicos y fumador con indice
paquetes afio (IPA) de 25. Acudi6 a urgencias refiriendo
tumefaccion bilateral de manos, cambio de coloracion eri-
temato-violacea de las mismas y parestesias de 4 semanas
de evolucion. Fue valorado de forma ambulatoria, reci-
biendo hidrocortisona intravenosa, sin precisar dosis, con
mejoria parcial de la sintomatologia. Ademas, refirié un
sindrome constitucional en los Gltimos tres meses. Fue
ingresado al hospital para estudio. Al examen fisico des-
tacaba manos eritemato-violaceas, calientes, tumefactas,
compatible con eritromelalgia. (Imagen 1 e Imagen 2).

Figura 1. Cara dorsal de manos de paciente donde se evidencia
eritromelalgia bilateral.

Figura 2. Cara palmar de manos de paciente donde se evidencia
eritromelalgia bilateral.

El paciente fue valorado por Geriatria y Reumatologia
quienes solicitaron estudios para descartar proceso infec-
cioso o sindrome paraneoplasico. Se descarto proceso
infeccioso y en la tomografia corporal se evidencié nédulo
prostatico en lobulo izquierdo (PIRADS 4), adenomega-
lias a nivel supraclavicular, tronco celiaco y base pul-
monar izquierda. En endoscopia digestiva alta se observo
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lesion tumoral infiltrativa difusa de estdbmago tipo Bor-
mann IV y el estudio histopatologico de la lesion de
mucosa gastrica describio linfoma de células del manto,
subtipo pleomorfico.

CASO 2

Paciente masculino de 68 afios, fumador con IPA de 15.
Refirié un cuadro clinico de 3 meses de evolucion de
dolor de rodillas posterior a caida de su propia altura
sobre ambas rodillas; se acompaiaba de flogosis y edema
pretibial bilateral. El paciente acudidé a varios especia-
listas sin identificar el origen del dolor. Acudio a la con-
sulta con: radiografia de torax, ultrasonido doppler y
electromiografia de miembros inferiores normales; reso-
nancia magnética (RM) simple de rodillas con presencia
de importante edema de tejido celular subcutaneo preti-
bial, y presencia de liquido intraarticular en rodillas. Se
inicio corticoides a dosis bajas, pero al tercer dia pre-
sento fiebre y eritema generalizado de la piel por lo cual
se ingresé a hospital donde presento marcadores inflama-
torios altos (velocidad de eritrosedimentacion globular y
proteina C reactiva). Se interconsultd a infectologia que
solicitd RM con contraste de rodillas la cual informo
osteomielitis. Se realizo artroscopia y toma de mues-
tras, en las cuales no hubo crecimiento de patogenos (cul-
tivos para bacterias, hongos y bacilos acido resistentes). A
pesar de esto, recibid tratamiento con multiples antibio-
ticos, sin mejoria de la clinica. Posterior a ello presentd
astenia, debilidad, dolor articular inflamatorio generali-
zado sobre todo en miembros inferiores que le limit6 la
deambulacion. Es diagnosticado de artritis seronegativa y
se inicid tratamiento con corticoides, metotrexato y leflu-
nomida con mala tolerancia y con escasa mejoria de la
clinica. Por lo expuesto se realizaron otros examenes en
busca de neoplasia. En la tomografia de cuerpo entero se
detectd un tumor en l6bulo superior del pulmén izquierdo
(imagen 3), que no se habia observado en radiografias
previas. Se practicd biopsia por broncoscopia con el diag-
nostico patologico de Carcinoma Pulmonar primario de
células no pequeiias (imagen 4).

DISCUSION

Existen complejas relaciones bidireccionales entre las
enfermedades reumaticas y el cancer. Algunos trastornos
reumatolégicos, incluidos la dermatomiositis, la polimio-
sitis, la artritis reumatoide, el lupus eritematoso sistémico,
el sindrome de Sjogren y la esclerosis sistémica, se aso-
cian con un mayor riesgo de malignidad y en algunos

Figura 3.

Figura 4.

casos, pueden ser el resultado de la autoinmunidad indu-
cida por el cancer.?

Los tumores, en algunos casos, tienen afinidad por el
tejido musculo esquelético alterando el periostio, la mem-
brana sinovial, el tejido conjuntivo subcutaneo, la fascia,
los musculos y los huesos mediante procesos moleculares
especificos Se han descrito algunos de los mecanismos
subyacentes, lo que proporciona informacion valiosa
sobre las funciones fisiologicas y fisiopatologicas de
mediadores como el factor de crecimiento del endotelio
vascular y el factor de crecimiento fibroblastico 233

Las razones por las cuales existe mayor riesgo de desa-
rrollar neoplasias no estan bien definidas, pero es pro-
bable que involucren tanto la inflamacioén crénica que
desencadena la malignidad como la autoinmunidad que
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surge como consecuencia de las respuestas inmunita-
rias antitumorales que ocurren naturalmente. La aso-
ciacion entre autoinmunidad y neoplasias es compleja,
dado que la alteracion del sistema inmune y los trata-
mientos inmunosupresores en las enfermedades reu-
maticas podrian facilitar la aparicién de neoplasias, asi
como también los farmacos antineoplasicos podrian
desencadenar la aparicion de procesos reumaticos. De
hecho, mas datos sugieren que las enfermedades inmu-
nomediadas pueden estar asociadas con un mayor riesgo
de cancer en los 6rganos que estan involucrados en el
proceso de la enfermedad. Una caracteristica es la pobre
respuesta al tratamiento de la enfermedad reumatica, y
mejoria de la misma al extirpar el cancer*?

Los SPR pueden ser clasificados en 5 grupos: articular,
muscular, cutaneo y miscelaneo (tablal)?$

Sindromes paraneoplasicos vasculares

Entre ellos las formas de presentacion mas frecuentes son:
*  Vasculitis de pequefio vaso
»  FEritromelalgia
*  Fendmeno de Raynaud y necrosis digital

Vasculitis

Las vasculitis para neoplasicas son poco frecuentes, se ha
descrito una mayor asociacion con trastornos linfomielo-
proliferativos que con tumores solidos y suele preceder al
cancer. Suelen afectarse vasos de pequefio calibre y cuta-
neos, rara vez afecta a organos. El tratamiento requiere el
uso de glucocorticoides y del cancer subyacente, aunque
parece que con frecuencia es ineficaz’

Se cree que la neoplasia parece ser el factor desencade-
nante de la vasculitis; en pacientes con cancer la vascu-
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litis podria desencadenarse por infeccion, reaccion medi-
camentosa o depdsito de crioglobulinas?

Al parecer la estimulacion antigénica persistente del
tumor produce la activacion de las células T o la forma-
cion y deposito de inmunocomplejos. La vasculitis puede
presentarse antes de la neoplasia, coincidir con ella, o
después de que haya desaparecido. Sin embargo, en la
mayoria de casos es anterior al diagnostico’’

En un estudio prospectivo de Solans-Laque, 15 pacientes
con diagnodstico de vasculitis y tumor sélido fueron
seguidos durante 12 meses. Se describi6 vasculitis leuco-
citoclastica cutanea en el 60%, arteritis de células gigantes
en el 20%, puarpura de Henoch-Shonlein en el 13% y
poliarteritis nodosa en el 7% de los pacientes. Las neo-
plasias mas comunes asociadas fueron cancer del tracto
urinario (40%), cancer de pulmén (26,7%) y cancer del
tracto gastrointestinal (26,7%). Histolégicamente se pre-
sentaba como vasculitis leucocitoclastica y clinicamente
como purpura palpable o ulceras en zonas declives.'”

La neoplasia asociada méas comtin es generalmente hema-
tologica; la presencia de citopenias y células inmaduras
pueden ser sefiales de alerta para el diagnostico, el pro-
nostico depende de la neoplasia subyacente."

Las vasculitis sistémicas se asocian con menos frecuencia
a cancer. En estudios de series de casos clinicos se des-
criben las vasculitis ANCAS asociadas principalmente a
neoplasias hematologicas. La granulomatosis con polian-
geitis se ha asociado con el desarrollo de trastornos linfo-
proliferativos, cancer de vejiga y adenocarcinoma renal.
En algunos casos, el cancer se diagnostico meses des-

Tabla 1. clasificacion de sindromes paraneoplasicos reumatoldgicos, adaptado de Fam AG. Paraneoplastic rheumatic syndromes.®

ARTICULAR MUSCULAR

Osteoartropatia Dermatomiositis,

hipertrofica, poliartritis polimiositis, miopatia
necrotizante, miopatia
por cuerpos de

inclusién, sindrome

carcinomatosa, artritis
amiloide, gota
secundaria, sinovitis
simétrica seronegativa miasténico de
remitente con edema, Lambert-Eaton,
sacroilitis, enfermedad sindrome miasténico.

Still del adulto

CUTANEO

Fascitis palmary
artritis; paniculitis y
artritis; eritema
nodoso; fascitis
eosinofilica;
Dermatosis similares a
esclerodermia;
sindrome de POEMS

VASCULAR MISCELANEO

Vasculitis Sindrome de distrofia
paraneoplasicas;
granulomatosis con
poliangeitis, sindrome

de Raynaud,

simpatico refleja,
artropatia de Jaccoud,
sindrome lupus-like,
policondritis
eritromelalgia. recidivante,
reticulohistiocitosis
multicéntrica, artritis
piégena, osteomalacia
oncogénica.
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pués de la granulomatosis y, en otros casos, se desarroll
muchos afios después del diagnéstico y tratamiento de la
vasculitis, sin dejar claro si fueron secundarios a la vascu-
litis o al tratamiento.!”

Eritromelalgia

Se asocia con enfermedades mieloproliferativas (trom-
bocitosis esencial, leucemia mieldgena cronica, polici-
temia vera, mielofibrosis) en un 10 % de los casos. Se ha
reportado casos en asociacion con otras patologias (enfer-
medades autoinmunes, infecciones, neoplasias, enferme-
dades neurologicas), embarazo y exposiciéon a farmacos,
sin embargo, la relacion entre la eritromelalgia y estas
enfermedades no esta clara. En su patogénesis estan impli-
cados factores vasculares, neurologicos y genéticos.”

El tratamiento generalmente implica una combinacion
de intervenciones no farmacoldgicas, el manejo de la
enfermedad neurolégica o mieloproliferativa subya-
cente, las intervenciones farmacologicas y el asesora-
miento del paciente !*

Fenomeno de Raynaud

Las caracteristicas del fendémeno de Raynaud paraneopla-
sico son similares al secundario: episodios inusuales, dis-
tribucion asimétrica, dolor, complicaciones isquémicas y
ocurren en pacientes mayores de 50 afios.”

Se asocia a tumores solidos y linfoproliferativos (sar-
comas, linfomas, leucemias y cancer de ovario). Suele
preceder al diagnoéstico de neoplasia en 7-9 meses, pero
puede presentarse en cualquier etapa del cancer y estar
asociado con la actividad de la enfermedad, dada la
mejoria de los sintomas que se observa después de tratar
con éxito el cancer subyacente.'s

Sindromes paraneoplasicos articulares

La artritis paraneoplasica (AP) es una forma rara de
artritis, sin embargo, actualmente no hay datos publi-
cados sobre la prevalencia o incidencia de la misma
Ocurre predominantemente en hombres, con una propor-
cion de hombre a mujer de 1,7:1. Los sintomas de la AP
suelen preceder al diagnéstico de malignidad en 10 meses,
sin embargo, ambas condiciones pueden ocurrir simulta-
neamente. Se asocia con varias neoplasias solidas y hema-
toldgicas como el cancer pulmonar y de mama (principal-
mente adenocarcinoma) seguido de leucemia y linfoma.”

La AP tiene ciertas caracteristicas que la diferencia como
lo describe un estudio realizado en la Facultad de Medi-
cina de la Universidad de Gaziantec, Turquia, el cual

compara la presentacion de 67 pacientes con AP ( 43
hombres, 22 mujeres), con 50 pacientes con Artritis Reu-
matoide Temprana (ART) (13 hombres, 37 mujeres), con
las siguientes conclusiones: la forma de presentacion en
la AP es oligoartritis asimétrica, y en datos de laboratorio
niveles elevados de la enzima lactico deshidrogenasa a
diferencia de los pacientes con ART; ademas, los titulos
de anti-CCP y factor reumatoide (FR) se encontraron sig-
nificativamente mas altos en ART que en AP!®

Las caracteristicas clinicas que estdn mas asociadas con
AP son la edad avanzada del debut, asimetria de la afec-
tacion articular, ausencia de erosiones Oseas en las ima-
genes y FR negativo o titulos bajos. Se desconoce la pato-
genia de la AP, sin embargo, juega un papel importante
el sistema inmunologico, ya que uno de los mecanismos
propuestos implica la reactividad cruzada del antigeno
tumoral con la membrana sinovial.”’

La AP responde mal al tratamiento con corticoesteroides
o farmacos antirreumaticos modificadores de la enfer-
medad y su curso es similar a la de la malignidad, mejo-
rando con la regresion del tumor asociado.'®"

Osteoartropatia Hipertrofica (OAH):

Hasta un 80 % de los pacientes con esta patologia pueden
tener asociado un cancer con mayor frecuencia de pulmon.
En un estudio de 2625 pacientes japoneses con cancer de
pulmoén se encontrd que los que tenian OAH como mani-
festacion paraneoplasica fue < 1%; los hombres, los
grandes fumadores y la enfermedad avanzada fueron los
factores de riesgo asociados para desarrollar OAH2°

La fisiopatologia implica al factor de crecimiento plaque-
tario y al factor de crecimiento del endotelio vascular que
conducen a un aumento en la produccioén de hueso y la
hiperplasia vascular?!

La OAH también puede estar asociada con causas pleu-
rales, mediastinicas y cardiovasculares, asi como, con
afecciones extratoracicas como tumores e infecciones
gastrointestinales, cirrosis y enfermedad inflamatoria
intestinal. Aunque las manifestaciones esqueléticas se
detectan mas comunmente con radiografia, también se
pueden identificar con tomografia computarizada, reso-
nancia magnética y gammagrafia 6sea?

Fascitis palmar y poliartritis (manos de madera):

Se asocia con mayor frecuencia al cancer de ovario, pero los
adenocarcinomas de mama, tracto gastrointestinal y otros
organos también pueden causar este sindrome? En una revi-
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sion sistematica de la literatura de 100 casos describen una
fuerte asociacion de este sindrome con marcadores tumo-
rales en los casos que se asocian a neoplasias y concluyen
en que es importante el conocimiento de este sindrome, con
el objetivo de hacer diagndsticos mas precoces de cancer?

Al parecer los factores de crecimiento fibrogénicos y del
tejido conjuntivo, y los mecanismos autoinmunes pro-
ducidos por la neoplasia sean los responsables del desa-
rrollo de este sindrome, ya que se han encontrado depo6-
sitos de complemento e inmunoglobulina en algunos de
los tejidos fasciales. La VSG suele estar elevada, los
ANA suelen ser débilmente positivos y FR casi siempre
es negativo. Las contracturas a menudo son irreversi-
bles y generalmente persisten a pesar del tratamiento; en
algunos casos mejoraron modestamente con una terapia
antineoplasica efectiva®

RS3PE (sinovitis simétrica seronegativa remitente con edema):
La RS3PE puede estar asociada con neoplasias y
diversas condiciones reumaticas, lo que sugiere que
puede ser heterogénea y se considera una enfermedad
reumatica paraneoplasica?® La poliartritis aparece espe-
cialmente en interfalangicas proximales, metacarpofa-
langicas, con importante edema en dorso de manos, en
ocasiones puede afectar hombros, rodillas, tobillos y
pies y se asocia a FR negativo?’

Los pacientes con RS3PE sin malignidad concomitante
responden bien a pequefias dosis de glucocorticoides y
tienen un buen pronostico, los pacientes con cancer con-
currente tienden a tener presentaciones mas graves y
mayores tasas de recurrencia?’

Aproximadamente el 20 % de los casos de RS3PE se aso-
cian con neoplasias malignas, que pueden presentarse antes,
durante o después del diagndstico, por lo cual es importante
la investigacion de tumores ocultos en estos pacientes

Sindromes paraneoplasicos musculares

Los pacientes con miopatias inflamatorias tienen mayor
riesgo de neoplasia, estimandose un riesgo entre el
20-25%, siendo mayor en la Dermatomiositis (DM)?

En los paises occidentales la DM se asocia con el cancer de
ovario, pulmon, pancreético y colorrectal y en un 70% son
adenocarcinomas tanto en DM como en la polimiositis*

Varios estudios han demostrado que la edad al momento
del diagnostico incrementa el riesgo de neoplasia, a partir
de los 45 afios y de forma consistente > 65 afos, lo cual
estd relacionado con un retardo en el diagndstico de 26
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+/- 37 meses vs 9 +/- 15 meses. Otros factores que pueden
influir sobre el retardo en el diagndstico es la presencia de
niveles normales de CPK y los hallazgos en la electromio-
grafia sugestivos de enfermedad muscular cronica?!

Uno de los hallazgos caracteristicos de las miopatias es la
presencia de autoanticuerpos que se clasifican en: especi-
ficos de miositis y asociados a miositis. En 2006, Targoff
et al. descubrieron un nuevo autoanticuerpo relacionado
con la DM asociada a neoplasia, posteriormente identi-
ficado como TIF1-y que desempefia un papel importante
en varias funciones y vias celulares, especialmente en la
carcinogénesis, suprimiendo la sefializaciéon de factores
de crecimiento tumoral y favoreciendo el crecimiento y la
diferenciacion celular. Se ha demostrado que la presencia
de estos autoanticuerpos TIF-1y incrementa a 9.37 veces
el riesgo de cancer, igualmente los pacientes que tienen
positivo los autoanticuerpos anti-NXP2, tienen un riesgo
de 3.68 veces y se ha descrito en un 14-47% pacientes
con neoplasia con anti-SAE. Los autores concluyen que
los anticuerpos anti-TIF1-y, anti-NXP2 and anti-SAE,
deberian ser monitorizados en los pacientes con DM, en
quienes se sospecha alguna malignidad??

Las neoplasias que se asocian con la miositis son: pulmon,
mama, gastrointestinal, ovario, vejiga, pancreas, pros-
tata, asi como linfomas de Hodgkin** El adenocarcinoma
parece ser el tumor mas prevalente en pacientes con mio-
sitis y ocurren en el 70%3* Entre los asiaticos, el carci-
noma nasofaringeo es el mas descrito en DM 3

Una observacion especial para los tumores de ovario y
pulmoén, que se caracterizan por ser asintomaticos al
inicio, lo cual retarda el diagnostico y en consecuencia
tienen alta mortalidad* El cancer de ovario es uno de los
tumores mas prevalentes en Europa, siendo diagnosticado
en el primer afio después del diagndstico de miositis?’

El cancer de pulmoén es frecuente alrededor del mundo,
lo cual también se refleja en los pacientes con miositis,
siendo los subtipos mas prevalentes el carcinoma de
célula pequefia, escamocelular y adenocarcinoma.?®

Enun estudio prospectivo (Amoura et al), en 102 pacientes
con miositis, el CA125 se asocid con un aumento del
riesgo de malignidad, tendencia similar ocurre con el CA
19-9, aunque sin significancia estadistica.*®

Algunos autores reportan la utilidad del screening de CEA,
CA15-3 y CA19-94Y al revisar 9 estudios sobre el scree-
ning de miopatias inflamatorias se concluyo6 que la tomo-
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grafia de térax, abdomen y pelvis son especialmente de
mucha ayuda en la evaluacion de estos pacientes.*!

En resumen, la evidencia muestra el riesgo asociado
al diagndstico de miopatia inflamatoria en pacientes
mayores de 65 afios, de sexo masculino (RR 1.53) y que
tienen el autoanticuerpo TIF1-y (RR 4.66) positivo, y no
debemos excluir de la sospecha aquellos con valores nor-
males de CPK.

Sindromes paraneopldsicos cutdneos

Las manifestaciones cutdneas y reumaticas pueden pre-
ceder a la neoplasia, pueden ser signo inicial, seguir curso
paralelo, presentarse tardiamente o después de la presenta-
cion de la tumoracion maligna. La desaparicion completa
del cancer da como resultado la desaparicion de la derma-
tosis, la recurrencia del cancer ocasiona reaparicion de la
dermatosis o constituir el primer signo de recurrencia*?

Las dermatosis hiperqueratosicas y proliferativas: la
acantosis nigricans y la queratodermia palmoplantar son
ejemplos de trastornos paraneopldsicos que se presentan
con caracteristicas clinicas de hiperqueratosis o prolife-
racion epidérmica.

Acantosis nigricans:

El cancer gastrico es la causa mas comun de acantosis
nigricans maligna; otros incluyen carcinoma hepatoce-
lular y adenocarcinomas de pulmoén, ovario, endometrio,
rifiones, pancreas, vejiga y mama***% En un estudio de
227 pacientes con acantosis nigricans asociada a neo-
plasia, el adenocarcinoma gastrico fue la malignidad mas
frecuente (55%):* Cuando se asocia neoplasia tipicamente
tiene una presentacion clinica mas llamativa, los pacientes
tienden a ser mayores, generalmente no son obesos y, a
menudo, han experimentado una pérdida de peso involun-
taria reciente que conduce a una apariencia caquéctica. La
sospecha de malignidad debe surgir cuando los pacientes
presentan una afectacion cutanea extensa o rapidamente
progresiva, compromiso de la membrana mucosa, de la
planta y la palma de la mano. El tratamiento se basa en el
de la neoplasia, que puede conducir a la resolucion de la
afeccion de la piel *

Queratodermia palmo-plantar:

La forma clésica asociada con neoplasia es el sindrome de
Howel-Evans, una forma autosomica dominante asociada
con hiperqueratosis amarilla similar a la cera en las palmas
de las manos y las plantas de los pies (tilosis) y con riesgo
elevado de carcinoma de células escamosas del es6fago 74

También se han asociado casos con linfoma de Hodgkin,
leucemia y cancer de mama* Ademas, la queratodermia
palmoplantar es una presentacion rara de la micosis fun-
goide maligna de células T>°

Dermatosis inflamatorias:

Dermatosis neutrofilica febril aguda (sindrome de Sweet):
consiste en una erupcion cutanea caracterizada por una
infiltracién neutrofilica dérmica no vasculitica, fiebre y
neutrofilia periférica’ Aproximadamente el 20 % tienen
neoplasia subyacente, las mas comunes son la leucemia
mielogena aguda y el sindrome mielodisplasico siendo
las hematologicas mas frecuentes que las solidas’?

Las papulas y placas se encuentran con mayor frecuencia
en la cara, el cuello y las extremidades superiores, espe-
cialmente en el dorso de las manos, las manifestaciones
orales pueden ocurrir en aproximadamente el 10 % de los
casos asociados con neoplasia hematoldgica ™

La terapia estandar y mas eficaz es la prednisona. Sin
embargo, la enfermedad puede reaparecer al suspender
la misma.

Eritrodermia: se caracteriza por un eritema difuso y gene-
ralizado de la piel que puede afectar a mas del 90 % de
la superficie corporal. Se asocia con linfomas, particular-
mente el linfoma cutaneo de células T; con menos fre-
cuencia con la leucemia mieloide aguda y los tumores
solidos (p. ¢j., de pulmoén, prostata, tiroides, higado, ova-
rios, recto o piel). La dermatomiositis paraneoplasica
también puede confundirse inicialmente con eritrodermia
difusa. La eritrodermia generalmente se resuelve con el
tratamiento de la neoplasia maligna asociada’™

Dermatosis similares a esclerodermia: el escleromixedema
y el escleredema son trastornos poco comunes del tejido
conectivo que se han asociado con paraproteinemias.

El escleromixedema se caracteriza por papulas cerosas de

color rojo amarillento que a menudo se disponen de forma

lineal. Los hallazgos cutdneos ocurren con mayor fre-
cuencia en la cara, el cuello, los antebrazos y las manos. Se

asocia con frecuencia a la gammapatia monoclonal caracte-
rizada por una paraproteina lambda IgG. El tratamiento no

parece depender de la resolucion de la paraproteinemia’

El escleredema se caracteriza por piel firme, rigida e

indurada en la porcion posterior y lateral del cuello y la
parte superior de la espalda. La rigidez es causada por el
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aumento de la deposicién de mucina en la piel** Aunque
el escleredema mas comunmente sigue a una infeccion
viral de las vias respiratorias superiores o al inicio de la
diabetes mellitus, los pacientes con escleredema persis-
tente a menudo tienen una gammapatia monoclonal o
mieloma asociado.’’

Dado que las manifestaciones cutaneas pueden preceder
a la gammapatia monoclonal, la inmunoelectroforesis
debe realizarse de forma rutinaria en pacientes con escle-
redema, especialmente si es difuso. No esta claro si el tra-
tamiento de la enfermedad subyacente asociada altera el
curso clinico del escleredema?®

CONCLUSIONES

Los SPR son un desafio ya que se caracterizan por presen-
taciones atipicas que requieren un examen clinico com-
pleto. Por esa razon, el reumatologo debe conocer las pre-
sentaciones atipicas de las enfermedades reumatolégicas
para sospechar una neoplasia maligna. Si bien una bus-
queda extensa de neoplasia oculta dentro de la evaluacion
inicial de un paciente con manifestaciones reumaticas no se
considera costo-eficiente, se recomienda realizarla en los
casos en los que exista una presentacion atipica, signo de
alarma o algun hallazgo especifico en las pruebas comple-
mentarias iniciales que sugiera malignidad. Asimismo, es
importante plantear como diagnostico diferencial un pro-
ceso tumoral subyacente, ya que el diagndstico temprano
puede determinar el prondstico del paciente.

Por ultimo, resaltar que el manejo interdisciplinario y en
equipo, de manera oportuna y adecuada es fundamental
para mejorar tanto el diagnostico temprano como el tra-
tamiento oportuno y de esta manera mejorar el pronds-
tico del paciente.
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RESUMEN

El compromiso pulmonar en enfermedades inflamatorias intes-
tinales se presenta en menor prevalencia dentro de las manifes-
taciones extraintestinales, incluso la enfermedad intersticial rela-
cionada es rara, en muchas ocasiones se debe considerar que su
presencia sea una complicacién infecciosa o relacionada a la medi-
cacién utilizada en el tratamiento, como en este caso se presenta
un paciente masculino con comorbilidades asociadas y con pobre
respuesta al tratamiento que presenta répida progresion de la afec-
tacién pulmonar.

ABSTRACT

Pulmonary involvement in inflammatory bowel diseases occurs
in a lower prevalence within the extraintestinal manifestations,
even the related interstitial disease is rare, many times its pre-
sence should be considered to be an infectious complications or
related to the medication used in the treatment, as in This case
presents a male patient with associated comorbidities and with
a poor response to treatment who presents rapid progression of
lung involvement.

INTRODUCCION

Las manifestaciones extraintestinales de la Enfermedad Inflama-
toria Intestinal se presentan en un 21 a 41% y con mayor fre-
cuencia involucran el sistema musculoesquelético (espondilitis),
la piel (eritema nodoso), el tracto hepatobiliar, genitourinarios,
ojo (uveitis, episcleritis)"?

El compromiso pulmonar fue descrito por primera en 1962, por
Loépez Botet y Rosalem Archer y tiene amplias manifestaciones
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por estar involucrados las vias aéreas, su vasculatura,
serosa pleural y el parénquima pulmonar.!

Se ha planteado que un origen embrionario compartido
entre las enfermedades pulmonares y las inflamatorias
intestinales guardaria relacién entre ambas entidades?

La afectacién del pulmén puede deberse a medica-
ciones, como los casos existentes de neumonitis eosi-
nofilica e intersticial por mesalazina y anti TNF*?

Los procesos infecciosos oportunistas son una de las
principales causas de mortalidad.

Las exacerbaciones de la colitis ulcerosa llevan a una
morbilidad alta como se describe.

Un retraso en el diagnéstico de dichas infecciones
como Pneumocystis jirovecii o por citomegalovirus
suelen tener alta prevalencia de morbi/mortalidad.
Estos procesos infecciosos guardan relacién estrecha
con el uso de inmunosupresores

CASO CLINICO

Paciente masculino de 59 afios, que ingresa a emergencia
por cuadro clinico de 24 horas de evolucién, dolor abdo-
minal tipo cdlico en epigastrio y fosa iliaca derecha que
se irradia a regién lumbar, nduseas, vomitos pospran-
diales y leve sensacién de falta de aire. Al examen fisico
pérdida de masa muscular, mucosas secas, signos de des-
hidratacién, sin adenopatias palpables, campos pulmo-
nares ventilados, ruidos cardiacos ritmicos sin presencia
de ruidos agregados, TA 100/50 mmHg, frecuencia
cardiaca 108 latidos, saturacién de oxigeno 90%, nece-
sitando oxigeno suplementario, abdomen distendido y
doloroso. No limitacién motora, no artritis en miem-
bros superiores e inferiores, no edema.

Antecedente patoldgico personales de relevancia:
Colitis ulcerativa (2010) con falla a tratamiento con
corticoides, mesalazina, azatioprina, con varias inter-
naciones por hemorragia digestiva baja, neumonia,
citomegalovirus intestinal y covid 19. Ademas, taba-
quista durante 20 afios, hipertensién arterial, cardio-
patia isquémica con colocacién de 2 stent coronarios
hace 5 afios. Trombosis venosa y Tromboembolia pul-
monar, con colocacién de filtro en vena cava derecha
hace 1 mes.
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A su ingreso contaba con dos dosis de infliximab a
dosis de 5mg/kg en espera de una tercera dosis, ademas
de azatioprina 100mg/d, mesalazina 3 gr/d, prednisona
40 mg/d, omeprazol 40 mg/d, rivaroxaban 15 mg/d,
enalapril 5 mg/d.

Los exdmenes complementarios: Leucocitos 19.000 /
mm3, neutrdfilos77% Hb 10 g/dl, hematocrito 30.3%,
plaquetas 343.000 (uL), INR 1.39, funcién renal y
electrolitos normales, PCR 388 mg/l procalcitonina
1.3 ng/mL, ferritina 902 ng/ml, dimero D 4.71 ng/ml,
troponina 26.86 ng/cml , transaminasas: ALT 14 UI/1,
AST 13 UI/], proteinas 5 g/L, albumina 2.6 g/dl. Uro-
cultivos positivos para E.coli 100.000 UFC ml. Hemo-
cultivos resultados parciales negativos, tomografia
abdominal y pélvica distencién géstrica y paredes col6-
nicas engrosadas.

Electrocardiograma: Taquicardia sinusal.
Ecocardiograma funcién sistdlica del ventriculo derecho
disminuida, no derrame, no masas, no vegetacion.

Responde con el uso de cristaloides y la necesidad de
dosis bajas de noradrenalina.

Tratamiento inicial con meropenen 1gr cada 8 hs, tri-
metropim —sulfametoxazol 160/800 mg cada 12 hs,
prednisona 20 mg/d, cinitaprida 1mg/d, mesalazina

Figura 1. Tomografia pulmonar previa a su ingreso por emergen-
cia patréon en vidrio esmerilado con engrosamiento intersticial a
nivel del I6bulo superior derecho.
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500mg cada 12 hs, rivoxaban 15 mg/d, omeprazol 40
mg cada 12 hs, metoclopramida 10 mg cada 8 hs.

Durante su periodo de internacién intercurre con ileo
géstrico, con la necesidad de nutricién parenteral e insu-
ficiencia respiratoria con mala mecénica ventilatoria
requiriendo intubacién orotraqueal y sedoanalgesia.

Con tendencia a la hipotensién requiriendo incre-
mento de vasoactivos.

Se realiza lavado bronquialveolar, fluido hemitico, se
tomaron muestras para micologfa, citologia, BAAR.

Los resultados fueron; tincién de Ziehl-Neelsen nega-
tivo, cultivo nickerson positivo. Germen Candida Tro-
picalis sensible a caspofungina, anfontericina.

Laboratorio inmunolégico ANA, anti Ro, anti La, anti
Sm, anti cardiolipinas, beta2 glicoproteinas y ANCA
todos negativos.

Hisopado rectal Acinetobacter baumannii cepa resis-
tente a carbapenemicos.

Se amplia el espectro antibi6tico y antimicdticos con van-
comicina 1gr cada 12 horas, colistin 150 mg ev cada 12
horas, capofungina 50 mg/d, heparina 60 gr/dia; a pesar

de este esquema el paciente presenta empreoramiento del
cuadro clinico con progresion de las imdgenes tomogra-
ficas de control con zonas de consolidacién.

Por laboratorio, hemocultivos persistian negativos,
aumento de la procalcitonina, caida del hematocrito,
sin melena constatada y con la necesidad de trans-
fundir, deterioro de la funcién renal con disminu-
ci6n de la diuresis hasta llegar a la necesidad de la dia-
lisis peritoneal, presenta un nuevo evento trombético
venoso que compromete miembro inferior izquierdo.

A pesar de las medidas tomadas tiene una evolucion
térpida con taquicardia supraventricular y a pesar
de aumentos de las dosis de vasoactivos evoluciona a
choque refractario con datos de hipoperfusion perifé-
rica, inestabilidad hemodinidmica que conlleva al falle-
cimiento del paciente.

DISCUSION

En este caso clinico se muestra un paciente con varias
comorbilidades asociadas como eventos tromboembd-
licos cuya etiologia pudo ser multifactorial como es la
asociacion a corticoides, el tabaquismo y la misma rela-
cién de enfermedades inflamatorias®1°

Figura 2. Compromiso bilateral con zonas de vidrio esmerilado bilateral y difuso, se evidencia consolidacion basal derecha
sub pleural. En I6bulo superior derecho se observa arbol en brote.
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En este paciente se plantearon diferentes escenarios:
Primero toxicidad por los firmacos utilizados, mesa-
lazina, infliximab. Imdgenes con consolidaciones peri-
féricas hacen sospechar neumonia eosinéfila, patrones
con opacidades lineales irregulares u opacidades en
vidrio esmerilado en caso de neumonitis intersti-
cial inespecifica. Si los medicamentos hubiesen sido la
causa dichas imdgenes hubieran mejorado con la sus-
pension de la medicacién, en nuestro caso dicha situa-
cién no sucedid?

Segundo, ;compromiso pulmonar por actividad infla-
matoria como manifestacién de su enfermedad de
base? la enfermedad intersticial relacionada es rara, las
caracteristicas del patrén radioldgico que vemos por
imdgenes no impresiona como enfermedad intersticial
aguda. La OP (neumonia organizada) por las consoli-
daciones periféricas es un diagnéstico diferencial que
puede estar miés relacionada con otras patologias auto-
inmunes como granulomatosis con poliangeitis, lupus
y artritis reumatoidea?

Y por tltimo una sobre infeccién por agentes oportu-
nistas en un paciente que usaba dosis altas de corticoide
y uso de anti TNE. Las infecciones por citomegalo-
virus el aislamiento de agente mitdticos en el lavado
bronquial, la elevacién de procalcitonina aumenta la
probabilidad de sepsis y complicaciones posteriores

CONCLUSION

La afectacién pulmonar asociada a enfermedades inflama-
torias puede incluir varios escenarios a ser considerados, la
relacionada con la medicacién (mesalazina, infliximab), las
causas infecciosas y las manifestaciones pulmonares que
pueden ser amplias, siendo la més frecuente las bronquiec-
tasias, siendo el compromiso intersticial mas raro.
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Non-ischemic cardiovascular RESUMEN

complication in ankylosing spondylitis —

La mortalidad cardiovascular esti aumentada en pacientes con
Espondilitis Anquilosante, teniendo una prevalencia dos veces
mayor de enfermedad isquémica que los controles. Se ha repor-
tado, con menor incidencia en las Espondiloartritis manifestaciones
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_ ABSTRACT

CONFLICTO DE INTERESES —_

Los autores no tienen conflictos de interés Cardiovascular mortality is increased in patients with Ankylo-

en esta publicacion. sing Spondylitis, having a two-fold higher prevalence of ischemic
disease than controls. Non-ischemic cardiac manifestations such
as conduction disorders, arrhythmias, valvulopathies, diastolic
dysfunction and involvement of the ascending aorta (aortitis)
have been reported with a lower incidence in Spondyloarthritis.
The case of a patient diagnosed with Ankylosing Spondylitis
who presented an episode of atrial fibrillation with hemody-
namic decompensation ten hours after receiving a dose of Infli-
ximab is reported.

INTRODUCCION

El impacto cardiovascular (CV) de las enfermedades inflamato-
rias estd bien documentado hoy en dia, incluyendo patologias
menos frecuentes en prevalencia como la Espondiltis Anqui-
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losante (EA) y la Artritis Psoridtica (APs). La Liga
Europea contra el Reumatismo (EULAR por sus
siglas en inglés) recientemente actualizé las recomen-
daciones para el manejo del riesgo de enfermedad CV
en enfermedades reumiticas inflamatorias.!

La mortalidad CV es mayor en pacientes con EA,
teniendo una prevalencia dos veces mayor de enfer-
medad isquémica que los controles sanos? Esto se
explica por el patrén inflamatorio de la enfermedad y
la elevada prevalencia de factores de riesgo CV (dia-
betes mellitus, hipertensién, tabaquismo, dislipidemia
obesidad y sindrome metabdlico) comparada con la
poblacién general.

La enfermedad CV incluye la cardiopatia isquémica,
la enfermedad cerebrovascular, la enfermedad vas-
cular periférica y el tromboembolismo venoso? Los
eventos cardiacos adversos mayores (MACE por sus
siglas en inglés) incluyen infarto de miocardio agudo
y accidente cerebro vascular (ACV).

Ademis de la enfermedad CV, se ha reportado en las
Espondiloartritis (EspA) manifestaciones cardiacas no
isquémicas como trastornos de conduccién, arritmias,
valvulopatias, disfuncién diastdlica y compromiso de
la aorta ascendente (aortitis). Esta tltima es caracte-
ristica de la EA* A pesar de esto, la mayoria de los
estudios que analizan las complicaciones no isqué-
micas en pacientes con EA y otras EspA son pequefios,
de tipo transversal y heterogéneos.

A continuacién se reporta el caso de un paciente
con diagnéstico de EA que presenté una complica-
cién cardiolégica no isquémica posterior a recibir una
dosis de Infliximab.

CASO CLiNICO

Paciente masculino de 42 afios con diagnédstico de
EA en noviembre 2014 en el contexto de artritis en
grandes y pequefias articulaciones, cérvico-dorsalgia
inflamatoria, entesitis en tobillos y codos, reactantes
de fase aguda elevados y test para HLA B27 positivo
(en la Figura 1 se muestran radiografias). El paciente
refiri6 el inicio de la sintomatologia cuatro afios pre-
vios al diagnéstico, tiempo en el que fue medicado con
AINES vy relajantes musculares. En el examen fisico
presentd artritis en rodilla y tobillo izquierdo, limita-
cidn severa para la flexoextension y rotacién cervical,
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distancia trago-pared 18 cm, Schober 0,5 cm, limita-
cién severa para la rotacién externa de ambas caderas
y un indice de masa corporal (IMC) 24.2.

Se adicioné tratamiento con metotrexate 20 mg
semanales con respuesta parcial por lo que inicié en
febrero 2015 terapia bioldgica con infliximab en dosis
de 5 mg/kg/peso corporal. Durante el afio 2015 en el
contexto de esplenomegalia se realiz6 el diagndstico
de trombocitemia esencial. En el afio 2018 presentd
pequefia lesién circular descamativa en codo y se rea-
lizé el diagnéstico de psoriasis por biopsia cutinea.
Mantuvo buen control de la enfermedad con un
Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index
(BASDALI) promedio de 3 y reactantes de fase aguda
en rangos normales. En el afio 2019 presentd varios
episodios de entesitis en rodillas y tobillos asociados
a lumbalgia mixta, EVA (escala visual aniloga) dolor
8, con respuesta parcial a cursos de AINES e infiltra-
ciones. Se interpreté como fallo secundario a infli-
ximab y se inici terapia con etanercept. Se suspendié
metotrexate por epigastralgia y astenia marcada y se
inici6 sulfasalazina 1 gramo cada 8 horas.

Acudié a consulta tres meses después con episodio
de uveitis anterior refractaria a tratamiento tépico
con corticoides. El biolégico adalimumab estd apro-
bado, en el hospital, (forma parte del cuadro bisico de
medicamento a nivel Nacional) para uso tinicamente
en pacientes con diagnéstico de artritis reumatoidea
y psoriatica. Debido a dicha restriccidn se consensud
con el paciente reiniciar, en octubre 2019, terapia con
infliximab, logrando resolucién de la uveitis.

En Octubre 2020, diez horas posterior a la infusién
de Infliximab, presenté episodio de fibrilacién auri-
cular (FA) con descompensacién hemodindmica que
requiri6 cardioversién quimica con amiodarona. Los
controles cardiologicos previos del paciente fueron
reportados como normales, por lo que se interpretd el
evento como posible efecto adverso secundario al bio-
l6gico, el cual fue suspendido. El paciente continué
tratamiento con sulfasalazina y diclofenac 50 mg cada
12 horas.

En enero 2021 el paciente acudid con coxalgia derecha,
rigidez matinal de una hora y BASDAI 5.1. Una
RMN de caderas confirma osteitis de cabeza femoral
derecha sin colecciones. Se presenté al paciente en
comité de Farmacia del Hospital y se aprobé el uso
de adalimumab. El control cardiolégico reporté un
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holter de presion y electrocardiograma normales;
el ecocardiograma informé una fraccién de eyec-
cién del 70% vy disfuncién diastélica del ventriculo
izquierdo grado II. Dos meses después de iniciado el
tratamiento con adalimumab, present6 un nuevo epi-
sodio de uveitis, asociado a sinovitis periférica y dor-
salgia inflamatoria con EVA dolor 7 y BASDAI 6,2.
En octubre del mismo afio agregd compromiso pso-
ridtico cutdneo en pantorrillas. El paciente solicit6 en
noviembre 2021, reiniciar tratamiento con infliximab.
En la actualidad el paciente mantiene un BASDAI de
2.1 con reactantes de fase aguda en rangos normales
y no ha presentado eventos cardiolégicos. (Flgura 2).

DISCUSION

En el estudio prospectivo de Bengtsson et al® que uti-
liz6 el Registro Nacional Sueco para comparar indi-
viduos con EA, APs y EspA indiferenciada con con-
troles de la poblacién general, el autor encontré una
incidencia aumentada de FA, bloqueo auriculo-ven-
tricular y dependencia de marcapasos en los pacientes
con EA y APs. El paciente del caso presentado tiene
una larga evolucién (13 afios) de su EA, si se toma
como referencia el inicio de su sintomatologia, presen-
tando ademds fracaso terapéutico a la combinacién de
FARMES, AINES y terapia biolégica con anti TNF-a.
Estas caracteristicas podrian explicar la aparicion de su
arritmia cardiaca. Por otro lado, el paciente no tiene
antecedentes cardiologicos y sus valoraciones de rutina
tuvieron resultados normales previo y posterior al
evento; el hecho de que el mismo haya ocurrido pocas
horas después de la aplicacién de infliximab, obliga a
pensar en un efecto adverso a la droga.

Se sabe que el TNF-a juega un papel principal en
la patogénesis de la EA, en la disfuncién endotelial
y en el desarrollo de sindrome metabolico’ Los far-
macos anti-TNF reducen la inflamacién y mejoran
las alteraciones del miocardio, y una serie de estudios
han demostrado una reduccién en aterosclerosis sub-
clinica en pacientes con EspA’

Un estudio francés en 49 pacientes con EA activa que
recibieron anti-TNF (infliximab, etanercept o adali-
mumab)’” mostré que la inhibicién de TNF no mejoré
la rigidez arterial o los factores de riesgo CV como la
presién arterial, el indice de masa corporal o los per-
files lipidicos, pero si mejoré de forma significativa la
actividad de la enfermedad y la inflamacién sistémica

(reduccion de ESD y PCR)

La primera decisién fue reemplazar infliximab por
adalimumab que era la dltima opcién terapéutica dis-
ponible en el hospital. Sin embargo, ante la elevada
actividad de la enfermedad el paciente solicité retornar
a la terapia con infliximab. Al no poder establecer que
la arritmia fue un efecto secundario al bioldgico, la
segunda decision fue acceder al pedido del paciente por
su pobre calidad de vida. Actualmente, 3 afios posterior
al evento CV, el paciente se mantiene libre de arritmia
y con baja actividad de su enfermedad.

CONCLUSION

Al igual que los pacientes con artritis reumatoidea
los pacientes con EspA deben ser educados para pre-
venir eventos CV procurando una dieta sana y equi-
librada, evitando el tabaquismo, manteniendo la pre-
sién arterial estable, y niveles de colesterol LDL y
glucosa en rangos normales. Es importante tener en
cuenta las guias EULAR, que establecen que todos los
médicos (en especial los reumatélogos) somos respon-
sables de valorar las complicaciones CV, incluyendo
las de origen no isquémico, para garantizar que la
calidad de vida de los pacientes con EA sea lo mejor
posible. Segtin los datos favorables de los estudios con
medicamentos anti-TINF sobre los eventos CV, éstos
deben usarse en pacientes con esta comorbilidad. Por
lo que se consider$ infundir de nuevo infliximab en
el paciente con control cardiolégico cada 3 meses. Se
puede esperar que firmacos como los agentes anti-
IL17 también pueden disminuir el riesgo de CV, por
lo que el paciente se encuentra en plan de recibir una
nueva diana terapéutica.
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ANEXOS

Figura 1. A. Fusion de articulacién interfacetaria. B. Sindesmofitos. C. Sacroileitis grado IV bilateral (flechas amarillas), coxar-
trosis grado IV bilateral a predominio izquierdo (flecha naranja).

Figura 2. Linea de evolucién del paciente.
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IMAGENES EN REUMATOLOGIA

Capilaroscopia: Mas alld de los ojos del Reumatélogo

Capillaroscopy: Beyond the Rheumatologist's Eyes

Franklin Ugufia Sari, Marla Rodriguez Lépez?

'Kenzen Medical Center, Fundacion FUNDARVI, Hospital del IESS Quito Sur
Quito-Ecuador

2Kenzen Medical Center, Fundacion FUNDARVI Hospital Padre Carollo
Quito-Ecuador

Fuente: autor, Capilaroscopio G-SCOPE.

Femenina de 71 afios sin antecedentes, referida por xeroftalmia, xerostomfa, Raynaud,
edema en dedos de manos de 7 meses de evolucién.

Examen fisico: edema, esclerosis distal y Fenémeno de Raynaud en manos.

Piel: lesiones “en sal y pimienta” en V del escote. puntuacién rodnan 5/51.
Capilaroscopia: Patron esclerodermia fase activa segtin Cutolo.! Se demostré dafio en la

microvasculatura, predominio de dilataciones, frecuentes hemorragias y adicién mega-
capilares. (ver imagen)
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Imagenes en Reumatologia
Capilaroscopia: Mas alla de los ojos del Reumatdlogo

Laboratorio: ANA por IFI 1/640 centrémero AC-3, anti centrémero 238,6 U/ML.
Anti SCL70, Anti UI-RNP, Anti Ro, Anti La, Factor reumatoide, anti CCP: negativo.

Diagnéstico: Esclerosis Sistémica Limitada, se inicia tratamiento con amlodipino 10mg
VO QD y se deriva a especialidades afines.

Fenémeno de Raynaud (RP) a menudo el primer signo de la esclerosis sistémica (SSc)
puede ocurrir varios afios antes? La capilaroscopia y perfil de autoanticuerpos se reco-
miendan para identificar SSc en etapa muy temprana;** puede mostrar un “patrén de
esclerodermia”, caracterizado por capilares gigantes, hemorragias, asas capilares rami-
ficadas y/o dreas avasculares. Actualmente la clasificacién incluye tres fases tempranas,
activa y tardia, asociadas con la duracién de la enfermedad.® Fase “temprana” caracte-
rizada por capilares gigantes; algunas microhemorragias, la densidad capilar y arquitec-
tura no se modifican. Fase “activa” frecuentes asas capilares gigantes y microhemorragias
asociadas a zonas avasculares. Fase “tardia” pérdida severa de capilares, zonas avasculares,
neovascularizacion y casi ausente dilatados y microhemorragias.+>

La capilaroscopia demuestra ser el mejor método para evaluar la microarquitectura capilar
en pacientes con fenémeno de Raynaud y sospecha de esclerodermia.
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