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Prélogo

¢(En qué consiste la medicina basada en
evidencia?

Podria resumirse, como la integracion de la
experiencia clinica individual de los profesionales
de la salud con la mejor evidencia proveniente
de la investigacion cientifica, una vez asegurada
la revisidn critica y exhaustiva de esta. Sin la
experiencia clinica individual, la practica clinica
rapidamente se convertiria en una tirania, pero sin
la investigacion cientifica quedaria inmediatamente
caduca. En esencia, pretende aportar mas ciencia al
arte de la medicina, y su objetivo consiste en contar
con la mejor informacion cientifica disponible -la
evidencia-, para aplicarla a la practica clinica.

El nivel de evidencia clinica es un sistema
jerarquizado que valora la fortaleza o solidez de la
evidencia asociada con resultados obtenidos de una
intervencidén en salud y se aplica a las pruebas o
estudios de investigacion. (Tabla 1)
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Tabla 1. Niveles de evidencia*

Grado de Nivel de
.. . X Fuente
recomendacion  evidencia
A 1a Revision sisteméatica de ensayos
clinicos aleatorios.
Ensayo clinico aleatorio
1b o
individual.
Eficacia demostrada por los
estudios de practica clinica y no
1c . -,
por la experimentacion. (All or
none**)
Revision sistematica de estudios
B 2a
de cohortes.
Estudio de cohorte individual y
2b ensayos clinicos aleatorios de
baja calidad.
Investigacion de resultados en
2c . .
salud, estudios ecoldgicos.
Revision sistémica de
3a estudios caso-control, con
homogeneidad.
Estudios de caso control
3b o
individuales.
Series de casos, estudios de
C 4 cohortes y caso-control de baja
calidad.
D 5 Opiniébn de expertos  sin

valoracion critica explicita.

Fuente: Adaptado de Mella Sousa, M., Zamora Navas, P., Mella Laborde, M.,
Ballester Alfaro, J., & UcedaCarrascosa, P. (2012). Niveles de evidencia clinica
y grados de recomendacion. Revista de la sociedad andaluz de traumatologia
y ortopedia, 20(1/2), 59- 72. Obtenido de https://www.repositoriosalud.es/
bitstream/10668/1568/6/Mella_Niveles.pdf

* Centro de Medicina Basada en la Evidencia de Oxford.

**All or none (Todos o ninguno): Se cumple cuando todos los pacientes
mueren antes de que el medicamento esté disponible, pero algunos ahora
sobreviven; o cuando algunos pacientes mueren antes de que el medicamento
esté disponible, pero ahora ninguno muere con el medicamento.
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Los grados de recomendacion son criterios que  &icsés
surgen de la experiencia de expertos en conjunto con  “=-
el nivel de evidencia; y determinan la calidad de una
intervencién y el beneficio neto en las condiciones

locales. (Tabla 2)

Tabla 2. Significado de los grados de recomendaciéon

Grado de s
iy Significado
recomendacion

A Extremadamente recomendable.

B Recomendable favorable.
Recomendacion favorable, pero no

C concluyente.

D Corresponde a consenso de expertos, sin
evidencia adecuada de investigacion.
Indica un consejo de buena practica
clinica sobre el cual el grupo de desarrollo

\/ acuerda.

Fuente: Adaptado de Mella Sousa, M., Zamora Navas, P., Mella Laborde, M.,
Ballester Alfaro, J., & UcedaCarrascosa, P. (2012). Niveles de evidencia clinica
y grados de recomendacion. Revista de la sociedad andaluz de traumatologia
y ortopedia, 20(1/2), 59- 72. Obtenido de https://www.repositoriosalud.es/
bitstream/10668/1568/6/Mella_Niveles.pdf

Las guias de practicaclinicabasadas enevidencia,
son los documentos en los cuales se plasman las
evidencias para ponerlas al alcance de todos los
usuarios (médicos, paramédicos, pacientes, etc.).

En ellas, el lector encontrara al margen izquierdo de
1a los contenidos, el nivel de evidencia 1a (en numeros A
y letras minusculas, con base en la tabla del Centro
de Medicina Basada en la Evidencia de Oxford) de
los resultados de los estudios los cuales sustentan
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el grado de recomendacion de buena practica
clinica, que se anota en el lado derecho del texto A
(siempre en letras mayusculas con base en la misma
tabla del Centro de Medicina Basada en la Evidencia
de Oxford) sobre los aspectos evaluados.

Las guias desarrollan cada tematica seleccionada,
con el contenido de las mejores evidencias
documentadas luego de revisiones sistematicas
exhaustivas en lo que concierne a estudios sanitarios,
de diagnéstico y terapéuticas farmacolégicas y otras.

Las guias de practica clinica no pretenden describir
un protocolo de atencion donde todos los puntos
deban estar incorporados sino mostrar un ideal para
referencia y flexibilidad, establecido de acuerdo con
la mejor evidencia existente.

Las guias de practica clinica basada en evidencia
que se revisaron para la elaboracién de esta guia,
fueron analizadas mediante el instrumento AGREE
(por las siglas en inglés de Appraisal of Guidelines,
Research and Evaluation for Europe), el cual evalua
tanto la calidad de la informacion aportada en el
documento como la propiedad de algunos aspectos
de las recomendaciones, lo que permite ofrecer
una valoracion de los criterios de validez aceptados
en lo que hoy es conocido como “los elementos
esenciales de las buenas guias”, incluyendo
credibilidad, aplicabilidad clinica, flexibilidad
clinica, claridad, multidisciplinariedad del proceso,
actualizacion programada y documentacion.
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En el IGSS, el programa de elaboraciéon de guias cicsss
de practica clinica es creado con el propésito de o
ser una herramienta de ayuda en el momento de
tomar decisiones clinicas. En una guia de practica
clinica (GPC) no existen respuestas para todas las
cuestiones que se plantean en la practica diaria. La
decision final acerca de un particular procedimiento
clinico, diagnostico o de tratamiento dependera de

cada paciente en concreto y de las circunstancias y
valores que estén en juego. De ahi, la importancia

del propio juicio clinico.

Sin embargo, este programa también pretende
disminuir la variabilidad de la practica clinica y
ofrecer, tanto a los profesionales de los equipos de
atencion primaria, como a los del nivel especializado,
un referente en su practica clinica con el cual poder
compararse.

Para el desarrollo de cada tema se ha contado con
el esfuerzo de los profesionales -especialistas y
meédicos residentes- que a diario realizan una labor
tesonera en las diversas unidades de atencidn
meédica de esta institucion, bajo la coordinacion de
la comision central para la elaboracién de guias
de practica clinica que pertenece a los proyectos
educativos de la subgerencia de prestaciones en
salud, con el invaluable apoyo de las autoridades del
Instituto.

La inversidon de tiempo y recursos es considerable,
pues involucra muchas horas de investigacion
y de trabajo, con el fin de plasmar con sencillez

XIX
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y claridad los diversos conceptos, evidencias y
recomendaciones que se dejan disponibles en cada
uno de los ejemplares editados.

Este esfuerzo demuestra la filosofia de servicio de
esta institucion, que se fortalece al poner al alcance
de los lectores un producto elaborado con esmero
y alta calidad cientifica, aplicable, practica y de facil
revision.

El IGSS tiene el privilegio de poner al alcance de
sus profesionales, personal paramédico y de todos
los servicios de apoyo, esta Guia con el propésito
de colaborar en los procesos de atencion a nuestros
pacientes, en la formacion académica de nuevas
generaciones y de contribuir a la investigacion
cientifica y docente que se desarrolla en el diario vivir
de esta noble institucion.

Comision de guias de practica clinica, IGSS,
Guatemala, 2021




indice dicsss
1. Introduccion 1
2. Objetivos 3
3. Metodologia 5
4. Contenido 7
5. Anexos 33
6. Referencias bibliograficas 37

XXI






Guia de practica clinica basada
en evidencia sobre “Artritis Psoriasica”

1. Introduccion

La artritis psoriasica conforma una entidad de
caracter heterogénea con una amplia diversidad
de fenotipos del tejido musculo-esquelético y
extraarticular. Actualmente se considera que esta
entidad y la psoriasis comparten vias fisiopatologicas
fundamentales para su desarrollo, a pesar de ello

presentan diferencias en la eficacia en los farmacos
utilizadOS (Moll, Wright. Psoriatic arthritis. 1973).

En décadas previas la artritis psoriasica solia
considerarse una enfermedad cuyos tratamientos
venian derivados de las consideraciones terapéuticas
propias de la artritis reumatoide sin embargo en la
actualidad ha pasado a ser una enfermedad prioritaria
para la investigacion y desarrollo de nuevas dianas
terapéuticas.

Resulta relevante en el manejo de la artritis psoriasica
definir el objetivo a alcanzar con la terapia, asi

como utilizar estrategias en el control individual del
paciente (Torre, et al. Recomendaciones de la Sociedad Espafiola de Reumatologia

sobre el tratamiento y uso de terapias sistémicas bioldgicas y no biolégicas en artritis

psoriasica. 2018)
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2. Objetivos ¢%ﬂ

General
Establecer pautas para la deteccion, diagndstico,
tratamiento oportuno y atencion integral del paciente
con artritis psoriasica, en las distintas unidades del
instituto guatemalteco de seguridad social (IGSS).
Especificos
» Definir el concepto de artritis psoriasica de forma

clinica e imagenoldgica.
» Describir las distintas pruebas para el diagndstico

de artritis psoriasica.
* Establecer los esquemas de tratamiento para

pacientes con artritis psoriasica.
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3. Metodologia: &IiGSSs

Definicion de preguntas

+ ¢Cual es la presentacion clinica de la artritis
psoriasica en nuestra poblacion?

+ ¢ Cual es lafisiopatologia de la artritis psoriasica?

+ ¢;Como se clasifica la presentacion clinica de
artritis psoriasica?

+ ¢ Cual es el abordaje diagndstico de los pacientes
con sospecha de artritis psoriasica?

* ¢ Qué abordaje diagndstico debemos realizar en
pacientes con diagndstico de artritis psoriasica?

+ ¢Cual es el seguimiento que se le debe dar al
paciente con diagndstico de artritis psoriasica?

Estrategia de busqueda
Consultas en materiales electrénicos.

Palabras clave: artritis psoriasica, clasificacion,
tratamiento, secuelas, manifestaciones.

* Se realizdé una busqueda de manera electronica
de diversos sitios y bases de datos de busqueda
cientifica como google académico, PubMed, Read
by QxMD, Biblioteca Cochrane; ademas de revisar
articulos de diferentes revistas internacionales
tales como New England Journal of Medicine,
OMS, OPS, journal of rheumathology, guiar ACR y



EULAR, entre otras. Se incluyeron todos aquellos
documentos, articulos de revision e investigacion,
guias de practica clinica, informes, capitulos de
libros, tanto en inglés como en espariol, tomando
en cuenta los de mejor nivel de evidencia y
grado de recomendacion hasta el momento de la
revision de la presente guia.

Poblacion diana:
Pacientes adultos que asisten a las diferentes
unidades de atencion del IGSS.

Usuarios de la guia:

Profesionales médicos generales y especialistas,
médicos residentes, personal de enfermeria y
personal paramédico.

Fecha de la elaboracién y revision:
Fecha de elaboracion: 2020.
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4. Contenido £IGSSs

Artritis psoriasica

Definicion

Inicialmente fue considerada como una variante de
la artritis reumatoide con factor reumatoide negativo,

de la que fue descrita como entidad independiente
en IOS aﬁOS 70 (Cantini & Niccoli. Psoriatic arthritis, 2010)

La artritis psoriasica (APs) es una enfermedad
inflamatoria, heterogénea, en donde se dan
procesos fisiopatolégicos, como la angiogénesis y el
aumento de expresidon de citocinas proinflamatorias
presentando manifestaciones musculo-esqueléticas
(artritis  periférica, enfermedad axial, entesitis,
dactilitis) y extraarticulares (afeccion a piel, ufas,
uveitis, enfermedad inflamatoria intestinal), siendo
esta una enfermedad diferente de la psoriasis.

(Jasvinder et al. Guideline for the Treatment of Psoriatic Arthritis, 2018).

La enfermedad suele comenzar de forma insidiosa
con dolor nocturno, leve rigidez matutina, artralgias
y de inserciones tendinosas; aproximadamente un
30% de los pacientes presentan un inicio agudo
como oligoartritis.

La edad de diagndstico se estima alrededor de la A
tercera y cuarta década, teniendo una relacién por
género hombre/ mujer préxima a 1, con predominio
en las formas poliarticulares en el género femenino
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y de afeccién axial en el masculing. (Ritchin. Colbert, Gladman.
Psoriatic Arthritis, 2017).

Su sintomatologia puede variar en el tiempo,
pudiendo comenzar como oligoarticular y evolucionar
a poliarticular o ser poliarticular y anadir la afectacion
axial o cutanea.

Existe gran diversidad de estudios que intentan
precisar la evolucion de la enfermedad o encontrar
factores que puedan utilizarse como predictivos
de cambio, pero debido a la heterogeneidad de

presentacion, no existen datos concluyentes. (Richiin.
Colbert, Gladman. Psoriatic Arthritis, 2017).

La APs junto a la espondilitis anquilosante, artritis
reactiva, artritis de la enfermedad inflamatoria
intestinal y un subgrupo de artritis cronica juvenil
asi como las espondiloartritis indiferenciadas
pertenecen al grupo de enfermedades denominadas
como espondiloartritis (EspA) o en su denominacién
tradicional espondiloartropatias constituyendo un
grupo de enfermedades reumaticas interrelacionadas
que comparten sus caracteristicas clinicas (afectacion
axial y entesis), patogénicas (inflamacién a nivel de
fibrocartilago, cartilago hialino y hueso provocando
osificacion condral y anquilosis fibrosa), genéticas
(presencia de HLA-B27), radiograficas (presencia

de sacroileitis), epidemiolégicas y su respuesta
terapéutica. (Ritchlin, Colbert, Gladman. Psoriatic Arthritis, 2017).




Clasificacion

La descripcion clasica de las caracteristicas clinicas
de la APs fue publicada en 1973 y desde entonces
no se ha logrado validar un conjunto de criterios
diagndésticos.

Los criterios utilizados actualmente para su
clasificacion por confiabilidad son los de CASPAR,
que cuentan con una sensibilidad del 91.4% y una
especificidad del 98.7%. Los pacientes tienen
que presentar enfermedad inflamatoria articular
(periférica, axial o entesitis) con 3 0 mas puntos
en cualquiera de las categorias siguientes para ser
clasificados para su estudio.

¢

o
&3%



Criterio Descripcion Punteo

Evidencia de psoriasis

Enfermedad psoriasica de la 2
Psoriasis actual piel o del cuero cabelludo segun
dermatdlogo o reumatdlogo.

Historia de psoriasis segun
Historia personal el paciente o un médico de
de psoriasis cabecera, dermatologo o
reumatdlogo

Antecedentes de psoriasis en

Historia familiar de . ;
un familiar de primer o segundo

psoriasis

grado segun el paciente 1
Distrofia de ufias Onicolisis, picaduras o
Psoriasica hiperqueratosis

Calquier método de prueba,
FR negativo excepto el latex, con preferencia
por ELISA o nefelometria.

Dactilitis

Edema de una falange entera
Dactilitis actual segun la observacion en el
examen fisico actual.

Historia de dactilitis | Por reumatdlogo.

Evidencia Osificacion mal definida cerca
radiografica de de los margenes articulares
formacion de (excluyendo la formacion de
hueso nuevo osteofitos) en radiografias
yuxtaarticular simples de mano o pie.

Tomado y traducido de: Psoriatic Arthritis. Christopher T. Ritchlin, eet al. N

ENGL J MED 376;10 NEJM. ORG MARCH 9, 2017




>
Etiopatogenia &iGsss

El importante papel del sistema inmune en la
evolucion de la enfermedad esta apoyado por
estudios clinicos en donde se ha documentado la
asociacion genética de la psoriasis con la via de la
interleuquina 23, en donde la susceptibilidad de los
genes del factor de necrosis tumoral alfa (TNF-alfa)
a inducir a la proteina 3 (TNFAIP3) y a la proteina 1
a que interaccione con la anterior dentro de la ruta
del factor nuclear Kb (NF-Kbeta) y dentro de una
region genética que potencialmente se relaciona con
la modulacién de las respuestas inmunes mediadas
por las células Th2 colaboradoras.

El analisis gendmico completo del transcriptoma
especifico de la psoriasis, ademas del analisis
exhaustivo de las variantes génicas, ha aportado
una importante informacién sobre las vias y células
implicadas en la enfermedad, apuntando a las células
dendriticas y las células T como tipo de célula clave
y los interferones tipo I, interferon gamma y TNF-alfa

como CitquinaS importantes_ (Nestle. Pathogenesis and treatment
of psoriasis, 2015).

Las células dendriticas constituyen un elemento
clave en la generacion de la respuesta inmunitaria A
adaptativa en la psoriasis, su numero esta aumentado
en las placas cutaneas psoriasicas. Estas células
presentadoras de antigeno secretan citoquinas
mediadoras incluidas IL-12 e IL-23 que inducen
la proliferacion y activacién de las células T y que

11
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favorecen la diferenciacion de las células T helper
tipo 1y tipo 17, respectivamente.

Debe senalarse que la respuesta Th-17 tiene una
particular importancia en el epitelio. Las células Th-
17 activadas producen citoquinas incluidas IL-17A,
IL-17F e IL-22. La IL-17 que también puede ser
secretada por otros linfocitos (sistema innato, células
gamma-delta T y linfocitos CD8 positivos Tc17), y

potencialmente por neutréfilos. (Nestle. Pathogenesis and treatment
of psoriasis, 2015).

Manifestaciones clinicas

Dermatolégicas: La afectacion mas frecuente es
la psoriasis vulgar (placa eritematodescamativas en
la superficie de extension de las extremidades). La
afectacion ungueal es mas frecuente en pacientes
con artritis (hasta en el 80%). La presencia de
hoyuelos de “pitting” (mas de 20%) que puede ser
sugestiva de psoriasis. Las afectaciones cutaneas
suelen anteceder a la APs aproximadamente en el
75% de |OS casos (Nieves, et al. Artritis psoriasica, 2017).

Articulares periféricas: La forma de artritis
periférica puede ser variable desde oligoarticular, A
monoarticular hasta poliarticular, pudiéndose afectar
cualquier articular, siendo el patrén oligoarticular
asimétrico el mas frecuente (5 subtipos clinicos en
total: oligoarticular, poliarticular, distal, mutilante y el
subtipo axial. Estos patrones pueden cambiar con
el tiempo (Ver imagen No 1D). De entre todas las
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manifestaciones periféricas, cabe resaltar (Ritchlin. Colbert,
Gladman. Psoriatic Arthritis, 2017).:

Dactilitis: (dedos en salchicha) se presenta en
cualquier momento de la enfermedad. Se reporta en
el 40-50% de los pacientes y es mas frecuente en los
dedos 3ro y 4to, su presentacion puede ser aguda o
cronica (Imagen 1-B, G).

Entesitis: Inflamacion de la entesis (punto donde
se insertan tendones y ligamentos en el hueso). Se
observa en el 30-50% de los pacientes y con mayor
frecuencia involucra la fascia plantar y el tendén de
Aquiles (Imagen 1, F).

Tenosinovitis: Inflamacion de la membrana sinovial
que reviste a los tendones (Imagen 3, I).

Articular axial: La sacroileitis suele ser unilateral y
se presenta como lumbalgia inflamatoria, en estadios
de la enfermedad mas evolucionados, pudiéndose
afectar segmentos de la columna cervical en formas
raras de |a enfermedad (Nieves, et al. Artritis psoriasica, 2017).

Otras manifestaciones extraarticulares: Las
mas frecuentes son las de tipo ocular en forma de
uveitis anterior aguda. Suele presentarse también la
afectacion intestinal subclinica que se estima hasta
en el 16% de los pacientes y carditis -asociacion con
documentacion del marcador HLA-B27- (Nieves. etal. Artritis

psoriasica, 2017).
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Imagen no. 1. Tomado y traducido de: Psoriatic Arthritis. Christopher T. Ritchlin,
et al. N ENGL J MED 376;10 NEJM.ORG MARCH 9, 2017. Panel A: Subtipo
distal de artritis psoridsica con onicdlisis adyacente. Panel B: Subtipo
oligoarticular. Panel C: Subtipo poliarticular. Panel D: Artritis mutilante,
implicacion asimétrica. Panel E: Subtipo Complicaciones: Subtipo espondilitis.
Panel F: Entesitis del tendon de Aquiles. Panel G: Dactilitis.

Imagenes cortesia de Consulta Externa de Enfermedades. Imagen no.
2. Panel A: Entesitis del Tendon de Aquiles (flecha). Panel B: Dactilitis del
segundo dedo de mano derecha (flecha).

A




. . Pt
Complicaciones &IGSSs

La APs es una enfermedad inflamatoria crénica con
afectacion sistémica que predispone a la presencia A
de sindrome metabdlico, dislipidemia, hipertension
arterial sistémica, obesidad (abdominal), diabetes
mellitus tipo 2 y resistenciaalainsulina, predisposicion
a la trombosis y esteatosis hepatica. Entre las
complicaciones de la enfermedad debemos incluir las
relacionadas con la posible toxicidad a los farmacos
utilizados en su tratamiento, e incluso la posibilidad
de un aumento de la incidencia de infecciones en

relacion con la inmunosupresion farmacolégica
(Jasvinder et al. Guideline for the Treatment of Psoriatic Arthritis, 2018).

Un grupo particular de paciente con APs, puede estar
predispuesto a presentar un patron clinico insidioso,
limitante y con mayor riesgo de complicaciones de
forma variable, este grupo puede describirse como
APs Severa, el Colegio Americano de Reumatologia
la define como la presencia de 1 o mas de los
elementos a continuacion enumerados -definicién no

formal_ (Feldman. A quantitative definition of severe psoriasis for use inclinical trials.

2004)

+ Enfermedad erosiva (Imagen no.3, B).

* Elevacibn importante de marcadores de
inflamacion (VS, PCR) atribuibles a la APs.

+ Dafio a largo plazo que interfiera con la funcion
del paciente (deformidades articulares, Imagen
no. 3, A).

15
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 Enfermedad altamente activa que cause un
deterioro importante en la calidad de la vida.

* APs activa en varios sitios; incluyendo dactilitis y
entesitis.

» Enfermedad rapidamente progresiva.
Pruebas diagnésticas

Laboratorio y diagnéstico por imagenes

Laboratorio: No existe ninguna prueba diagndstica
analitica especifica. El aumento de reactantes de B
fase aguda puede ser util, pero muchas veces

no se correlaciona con la actividad inflamatoria,

sin embargo, pueden servir como determinante
pronéstico, la presencia de cifras altas de la velocidad

de eritrosedimentacion (VS) y de la proteina C
reactiva (PCR) predicen una mayor progresion a
dafio articular.

El factor reumatoide y los autoanticuerpos
antinucleares (ANA) son habitualmente negativos.
De los marcadores genéticos, el HLAB-27 se
presenta positivo en las formas axiales con mayor
incidencia, siendo bastante menos prevalente que
en la espondilitis anquilosante (Alegre. Rodriguez, Martinez, Poca,

Gomez, Roig. Reactantes de fase aguda en la artropatia psoriasica. 2000)

Rayos X: En cuanto a las pruebas de imagen se
pueden encontrar los siguientes hallazgos: Periostitis,
signo de “lapiz en copa” (Imagen no. 3, A) por la
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afectacion mutilante que en ocasiones es indolora.
Asimismo, sirve de sospecha la presencia de
sacroileitis asimétrica (Imagen no. 3, E) o la existencia

de sindesmofitos no marginales asimétricos (Imagenno-3,
D-F) (Poggenborg, Ostergaard, Terslev. Imagining in psoriatic arhritis. 2015).

<= Joint resorption B
"‘"Ank‘;l osis

| § Il \Erbsicrn
1y | /

Imagen no. 3. Tomado y traducido de: Psoriatic Arthritis. Christopher T. Ritchlin,
etal. N ENGL J MED 376;10 NEJM.ORG MARCH 9, 2017.
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Ultrasonido: Los datos disponibles indican que esta
técnica es junto a la RMN mas sensible que los
Rayos X y el examen fisico para detectar cambios
inflamatorios y destructivos a nivel de tejidos blandos
y 0seos, sin embargo, comparada con la RMN el
ultrasonido es mas barato y accesible, asi como
permite la exploracion dinamica, siendo bastante
especifica pero menos sensible que la RMN

(Poggenborg, Ostergaard, Terslev. Imagining in psoriatic arhritis. 2015).

Imagen no. 4. Tomado y traducido de: Psoriatic Arthritis. Christopher T. Ritchlin,
et al. N ENGL J MED 376;10 NEJM.ORG MARCH 9, 2017. Panel H: Sinovitis
de articulacion metacarpofalangica. Distension de la capsula articular (flechas).
La linea punteada sefiala hiperemia sinovial. MC (cabeza metacarpiana) PP
(falange proximal). Panel I: Entesitis. La linea punteada representa hiperemia
en el tenddn cercano en su insercion en el calcaneo. Normalmente el tendon
esta poco vascularizado.

Resonancia Magnética Nuclear (RMN): El uso de
la RMN ha permitido avanzar en la comprension
de la APs y constituye actualmente la técnica, con
un papel fundamental cuando los Rayos X son
normales y se tiene alta sospecha de afeccion axial.
Siendo esta prescrita por la unidad de Reumatologia.
Los hallazgos que pueden orientarnos son

(Jasvinder et al. Guideline for the Treatment of Psoriatic Arthritis, 2018):




Sinovitis.

Erosiones 6seas.

Entesitis.

Dactilitis y/o tendinitis.

Edema medular 6seo: La RMN es la unica
técnica que muestra alteraciones en la médula
Osea antes de la aparicion de alteraciones
radiolégicas. Se ha propuesto que la combinacion
de edema éseo con edema periarticular intenso
que se extiende hasta el tejido celular subcutaneo
corresponda a un “patrén psoriasico” en las
manos (Imagen no. 5).

* Sacroileitis: en las espondiloartritis, con
cambios o alteraciones que incluyen desde B
edema 0seo, erosiones sacroiliacas y cambios
mas croénicos como esclerosis y acumulacion
grasa periarticular (Imagen no. 6).

Imagen no. 5 Tomado y traducido de: Psoriatic Arthritis. Christopher T. Ritchlin,
etal. N ENGL J MED 376;10 NEJM.ORG MARCH 9, 2017. Descripcién: Edema
de médula 6sea en la segunda y tercera vértebras lumbares en un paciente
con Aps severa.
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Imagen no. 6. Tomado de Manifestaciones extraintestinales de la Enfermedad
Inflamatoria Intestinal. DOI: 10.13140/RG.2.2.22568.37120. Sacroileitis.

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

ARTRITIS ARTRITIS
VARIABLE PSORIASICA | REUMATOIDE GOTA OSTEOARTRITIS

Distribucion
conjunta al Asimétrica Simétrica Asimétrica | Asimétrica
inicio.
No. de Mono u Mono u
articulaciones | Oligoarticular | Poliarticular oligoarticular | oligoarticular
afectadas.
Conjunto de
manos y pies | Distal Proximal Distal Distal
afectados.

Todo el
Areas conjunto Unién de una | Usualmente | Unién de una
involucradas. | de una articulacion. monoarticular | articulacion.

articulacion.
Decoloracion si No No No
violacea.
Afeccion Comun Poco comun | Ausente No inflamatorio
espinal.
Sacroileitis. Comun

Presente Ausente Ausente Ausente
HLA-B27 hasta en el

50%.




Diagnéstico diferencial LiGs$s

En los pacientes sin lesiones cutaneas ni ungueales
evidentes puede ser especialmente dificil distinguir
la APs de otras artropatias. Dadas las multiples
manifestaciones de la APs, su diagnostico diferencial
es amplio:

Si se tiene la sospecha clinica de APs se debe
enviar en consulta a la unidad de reumatologia que
corresponda a la brevedad posible, con los siguientes

(Jasvinder et al. Guideline for the Treatment of Psoriatic Arthritis, 2018):

Laboratorios con lo que debe ser referido el
paciente A

* Hematologia completa: generalmente se puede
encontrar anemia y trombocitosis consistentes
con inflamacién cronica.

+ Perfil hepatico (gamma glutamil-transferasa,
transaminasas, fosfatasa alcalina)

* Orina simple

+ Acido arico

* Proteina C reactiva

* Velocidad de sedimentacion
+ Factor reumatoideo

* Anticuerpos citrulinados (anti CCP)
21
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Examenes de gabinete
Radiografias:

* Mano bilateral anteroposterior y oblicua.
* Pies bilateral anteroposterior y oblicua.

 Si hay dato de afectacién del esqueleto axial
(afeccion a columna cervical, lumbar y cadera)
solicitar: Rayos xde columna cervicalylumbosacra
anteroposterior vy lateral, articulaciones
sacroiliacas anteroposterior y lateral.

El manejo debera ser en conjunto con dermatologia,
por lo que debe ser referido también a esta
especialidad.

Tratamiento

Tratamiento farmacolégico

La eleccion del medicamento debera ser
individualizado segun las manifestaciones que
prevalezcan al momento del diagndstico (axial
o periférico), tener en cuenta las comorbilidades
existentes. En todo momento los pacientes
deben ser informados de los posibles beneficios
y riesgos de las terapias farmacoldgicas

(Anandarajah, Ritchlin. The diagnosis and treatment of rearly psoriatic arthritis. 2009).




. D)t
Drogas modificadoras de Ila enfermedad, ¢&icsss
convencionales 'y  sintéticas (moléculas
pequenas)

Las Drogas Modificadoras del Curso de la
Enfermedad, reducen los signos y sintomas en
la APs, mejoran la funcién fisica y los marcadores
de laboratorio de actividad de la enfermedad, asi
como también reducen la progresion radiografica.
Las ultimas evidencias concluyen que metotrexato
a dosis entre 15-25 mg/semanales, leflunomida
y sulfasalazina son agentes que demuestran ser
estadisticamente mejores que el placebo en Aps

(Jasvinder et al. Guideline for the Treatment of Psoriatic Arthritis, 2018).

Los farmacos o drogas modificadoras de la
enfermedad convencionales de primera eleccion
(Sus dosis se describiran en otro apartado)

(Mease. Psoriatic arthritis treatment update. 2001).

Metrotexato: Se puede considerar el farmaco de
eleccion en artritis periféricas que no responden a B
AINE. Su toxicidad hepatica y hematologica son las
principales limitaciones de su uso.

Leflunomida: Ha mostrado también gran eficacia
en la APs, teniendo amplio uso en las formas
poliarticulares.

Moléculas pequenas

Este tipo de bloqueo de moléculas esta recomendado
en artritis reumatoide activa de moderada a grave
con respuesta inadecuada o intolerancia a uno o

23
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mas farmacos antirreumaticos modificadores de la
enfermedad. Pueden utilizarse en monoterapia o en
combinacidon con metotrexate u otros DMARs.

Tofacitinib: molécula pequefia que funciona
bloqueando la via de la enzima janus-cinasa 1y janus
cinasa 3 involucrada en la respuesta inmunolégica,
interfiriendo con la via de sefalizacion JAK-STAT,
inhibiendo citocinas pro inflamatorias como el factor

de necrosis tumoral y la interleucina 6 en el medio
extracelular (Cohen, Tnaka, Marlette, Curtis, Lee, Nash. Long-term safety of

tofacitinib for the treatment of rheumatoid arthritis up to 8.5 years. 2017)

Terapia biolégica

Previo al inicio de la terapia con moléculas pequenas

o) biO'égicaS SO”Citar (Jasvinder et al. Guideline for the Treatment of Psoriatic
Arthritis, 2018).

Radiografia de torax.

« PPD

* Quantiferon gamma

» Serologia para virus de hepatitis By C
* VIH

» Perfil de lipidos

» Creatincinasa




; G.? !a,; |
Algoritmo 1. Tamizaje de tuberculosis U__%Sg

PRUEBA DE
TUBERCULINA O
QUANTIFERON

POSITIVA

NEGATIVA
RADIOGRAFIA
l NO DE TORAX POSITIVO
NOTB l
ACTIVA NO

TB LATENTE

ESPUTO PARA

NO < DESCARTAR
POSITIVO
TB
ACTIVA
COMPLETAR AL MENOS COMPLETAR
UN MES DE TRATAMIENTO TRATAMIENTO PARA
PARATB LATENTE TBACTIVA
v
INICIAR TERAPIA
BIOLOGICA O TOFACITI
> NIB INMEDIATAMENTE

PACIENTES CON FACTORES DE
RIESGO O EXPOSICION A TB:
HACER TAMIZAJE CADA ANO
PARATB: LATENTE

Terapia biolégica

Su indicacion incluye a pacientes con APs activa o
estructuralmente progresiva y con falla documentada
a farmacos clasicos y/o pacientes candidatos desde
su diagnéstico -Artritis Psoriasica Severa- Aps

(Jasvinder et al. Guideline for the Treatment of Psoriatic Arthritis, 2018).
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Anti-tnf: Del grupo de medicamentos de terapia
biolégica son los mas estudiados. Mejoran tanto
la actividad de la enfermedad en cuanto a artritis,
afectacion cutanea, entesitis y dactilitis, asi
como la calidad de vida del paciente. Entre las
terapias biolégicas contra el TNF disponibles Aps

(Jasvinder et al. Guideline for the Treatment of Psoriatic Arthritis, 2018).

e Etanercept.
e Adalimumab.
¢ Golimumab.

* Infliximab.

Otras moléculas
Anti interleucina 17

Secukinumab: Su utilizacién esta aprobada, es
eficaz en el tratamiento de la afectacion cutanea,
dactilitis y entesitis refractarias, sin necesidad de
tener en cuenta la utilizacion previa de un anti-TNF

(Mease, Mclnnes, Kirkham, Kavanaugh, Rahman, van der Heijde. Secukinumab inhibition

of interleukin-172 in patients with psoriatic arthritis. 2015).

Anti interleucina 12 y 23

Ustekinumab: Esta aprobada su indicacion en
pacientes con dactilitis y artritis periférica, se B
recomienda tras una respuesta inadecuada a las
drogas modificadoras de la enfermedad, siendo

tratamiento de primera linea en entesitis y psoriasis
ungueal (Lebwohl, Strober, Menter, Gordon, Weglowska, Puig. Phase 3studies

comparing brodalumab with Ustekinumab in psoriasis. 2015)
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Dosis de medicamentos frecuentemente 'ﬁ‘]_t'asa

X

utilizados en APs: i
Farmaco Dosis Dosis de inicio
Metotrexate* 25 mg semana 10 mg semana
Leflunomida 10-20 mg dia 100 mg/dia por 3
dias
Tofacitinib 5 cada 12 horas
Prednisona** mg
Modificado segun grupo de desarrollo, IGSS 2019.
*Afadir uso de acido félico 5mg/dia, excepto el dia de toma de metotrexate, en
pacientes en edad fértil o Tmg semanal en el resto de la poblacion.
**Debe ser individualizado segun manifestaciones periféricas y no sobrepasar
los 10 mg. Titular su descenso segun evolucion clinica.
Farmacos biolégicos y moléculas pequenas
modificadores de la enfermedad
Farmaco Dosis
ANTI TNF
Etanercept 50 mg/semana.
Adalimumab 40 mg/15 dias.
Golimumab 50 mg/mes.
Infliximab 5 mg x kg/8 semanas.
ANTIIL12Y 23
45 mg de inicio y 45 mg al mes, seguida por
45 mg cada 12 semanas de mantenimiento.
Ustekimumab Para pacientes que pesan mas de 100 kg la
dosis recomendada es de 90 mg de inicio y
90 mg al mes, seguida por 90 mg cada 12
semanas de mantenimiento.
Continda...
27



ANTI IL 17

Tratamiento deinduccién 150 mg cada semana
(semana 0, 1, 2, 3 y 4) y luego mensualmente
comenzando en la semana 4 (semana de
mantenimiento). Para pacientes que padecen
Psoriasis en placa de moderada a grave o que
fueron respondedores inadecuados a anti-
TNF la dosis recomendada es 300 mg SC la
semana 0,1,2,3 y 4 y luego mensualmente
durante la fase de mantenimiento.

Secukinumab

Para pacientes que no han recibido anti-
TNF la dosis recomendada es de 150 mg SC
y luego mensualmente comenzando en la
semana 4 (semana de mantenimiento). *

Modificado segun grupo de Desarrollo IGSS 2018.

Se deben de iniciar hasta haber descartado la presencia de TB, debido a la alta
prevalencia nacional, se recomienda la realizacion de PPD, Quantiferon, Rayos
x térax, y referencia a unidad de Infectologia.

*De acuerdo a la respuesta clinica la dosis puede aumentarse a 300 mg.




Tratamiento a pacientes NAICE con Artritis psoridsica activa

i

|

|

|

Iniciar inhibidores de
TNF antes que
moléculas pequenas
orales ¢ inhibidores de
IL-17 6 deIL12/13
Se puede considerar
opciones alternas en
algunas situaciones*.

Iniciar moléculas
pequenas orales antes
deinhibidores de IL-17

6dell12/23.
Se puede considerar
opciones alternas en
algunas situaciones**.

algunas situaciones***.

Iniciar metrotexate
antes de AINEs.
Se puede considerar
opciones alternas en

Iniciar inhibidores de
IL17 antes de
inhibidores de IL 12/23
Se puede considerar
opciones alternas en
algunas situaciones***,

B

C

l

Continta en fase Continta en fase Continda en fase Continda en fase
activa activa activa activa
Ver figura 4 para

Ver figura 2 para artritis
psoridsica activa a
pesar de tratamiento
con inhibidores de TNF

Ver figura 3 para artritis
psoriasica activa a pesar
de tratamiento con
moléculas pequenas
orales

Ver figura 3 para artritis
psoriasica activa a pesar
de tratamiento con
moléculas pequenas
orales

inhibidores de IL 12/23

artritis psoriasica
activa a pesar de
tratamiento con

*Se puede considerar alternativas. si el paciente tiene psoriasis severa(inhibidores de IL17 o de IL12/23,
tiene contraindicaciones para uso de inhibidores de TNF incluyendo infecciones recurrentes, insuficiencia
cardiaca, o enfermedad desmielinizante (se puede usar moléculas pequenas orales, inhibidores de IL17 o
de 1L12/23, paciente prefiere medicamentos orales ( moléculas orales pequenas = o prefiere menos
administraciones menos frecuentes (inhibidores de I1L12/23).

**Se puede considerar alternativas. si el paciente tiene psoriasis severa o artritis psoriasica severa
(inhibidores de IL17 o de IL12/23), tiene enfermedad intestinal inflamatoria concomitante (inhibidores de
1L12/23), 6 el paciente prefiere menos administradores (inhibidores de 1L22/23).

***Se puede considerar AINES en pacientes con enfermedad menos activa, después de una meticulosa
consideracion de los riesgos y cardiovasculares de los AINEs.

***%Se puede considerar inhibidores de IL12/23 si el paciente tiene enfermedad intestinal inflamatoria
concomitante o prefiere administraciones menos frecuentes,

Algoritmo No. 2 Tratamiento a pacientes con artritis psoriasica activa. Tomada
y traducida de; Jasvinder A. Singh et All. American College of Rheumatology /
National Psoriasis Foundation Guideline for the Treatment of Psoriatic Arthritis



C Artritis psoriasica a pesar de tratamiento con moleculas orales pequefas )

Cambia a inhibidor de
TNF antes de usar
otras moléculas orales
pequefias, inhibidores
de 1L12/23, abatacept o
tofacitinib.

Cambiar a inhibidores de
IL17 antes de iniciar
otras moléculas orales
pequenas, inhibidores de
1L12/23, abatacept o
tofacitinib

Cambiar a inhibidores
de 12/23 antes de
otras moléculas
orales pequenas,
abatacept o tofacitinib

Algoritmo No. 3 Artritis psoriasica a pesar de tratamiento con moléculas orales
pequefas. Tomada y traducida de; Jasvinder A. Singh et All. American College
of Rheumatology / National Psoriasis Foundation Guideline for the Treatment
of Psoriatic Arthritis

Artritis psoriasica de tratamiento con inhibidores de TNF

A pesar de tratamiento con inhibidores

A pesar de tratamiento con
de TNF como monoterapia

{ inhibidores de TNF y metrotexate

B
Cambiar a un Cambiar a Cambiar a Cambiar a Cambiar a Cambiar a
inhibidor de inhibidor de un inhibidor otro inhibidor inhibidor de inhibidor de
TNF diferente | | 17 antes | | deIL 12123 de TNF ILi7en || IL12i23en
iniciar de iniciar antes de asociado a monoterapia monoterapia
inhibidores de inhibidores abatacept metrotexate antes de usar antes de
, de IL o antes de inhibidores usar
inhibidores de 12/23, tofacitinib. iniciar delIL17 en inhibidores
Lipi, abtacept o inhibidores | | combinacion con
%?géﬂicfi@ta tofacitinib. de TNF en con metrotexate.
agregar MTX. monoterapia. metrotexante.

Algoritmo No. 4 Artritis psoriasica a pesar de tratamiento con inhibidores de
TNF. Tomada y traducida de; Jasvinder A. Singh et All. American College of

Rheumatology / National Psoriasis Foundation Guideline for the Treatment of
Psoriatic Arthritis
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inhibidores de IL12/23 como monoterapia

Artritis psoriasica de tratamiento con inhibidores de IL17 o )

-

A pesar de tratamiento con
inhibidores de IL17 como

A pesar de tratamiento con
inhibidores de IL17 como

monoterapia monoterapia B
Cambiar a Cambiar a IL Cambiar a un Cambiar a un
inhibidor de TNF 12/23 antes de inhibidor de inhibidor de IL17
antes de un inhibidor de TNF antes de en monoterapia
inhibidores de IL IL17 o usar inhibidores antes de anadir
12/23, un afiadiendo de IL17 0 metrotexate
inhibidor de IL17 metrotexate. afiadiendo
diferente o metrotexate.
afadiendo
metrotexate.
Algoritmo No. 5 Artritis psoriasica a pesar de tratamiento con inhibidores
de IL 17 o inhibidores de IL 12/23 como monoterapia. Tomada y traducida
de; Jasvinder A. Singh et All. American College of Rheumatology / National
Psoriasis Foundation Guideline for the Treatment of Psoriatic Arthritis
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5. Anexos &IGsSs

Biosimilares

Son medicamentos de origen biotecnolégico,
que cumplen exigencias especificas establecidas
por agencias reguladoras, de calidad, eficacia y
seguridad y que haya demostrado ser comparable al
medicamento innovador de referencia, una vez que
la patente ha expirado.

Definicion de términos

* Biosimilaridad: es un término que ha sido
utilizado por agencias regulatorias para denotar la
comparabilidad entre un producto biosimilar y su
correspondiente medicamento de referencia. Para
que un farmaco pueda denominarse “biosimilar”
deben desarrollarse sistematicamente, con
los mismos estandares de calidad que un
biotecnolégico innovador y ademas se debe
realizar un ejercicio de comparabilidad llevado a
cabo en varias etapas:

» Comparabilidad en cuanto a calidad
» Comparabilidad no clinica
» Comparabilidad clinica

* Medicamento no comparable, intento de copia:
podemos darle esta denominacion al grupo de
medicamentos que no han tenido el ejercicio de
biosimilaridad descrito en el inciso previo, y que

33
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han sido comercializados, sin el sustento cientifico
en cuanto a eficacia y seguridad, incluso sin la
calidad de manufactura que se requiere para este
tipo de medicamentos.

* Intercambiabilidad: Se refiere a la posibilidad
de intercambiar un medicamento por otro, que
se espera que tenga el mismo efecto clinico.
Esto se puede referir a sustituir un medicamento
de referencia por un biosimilar (o viceversa) o
reemplazar un biosimilar con otro. El reemplazo
puede ser de la siguiente forma:

+ “Switching”: es cuando el médico prescriptor
decide cambiar un medicamento por otro
esperando el mismo efecto clinico

» Substitucién: cuando se dispensa un
medicamento por otro anivel de lafarmacia,
sin consentimiento o conocimiento del
meédico

* Trazabilidad: permite seguir la huella de un
medicamento, habitualmente se hace con
el numero de lote y fecha de fabricacion del

producto. Cualquier medicamento biotecnoldgico
pierde la trazabilidad, si se hace “Switching”.

Farmacovigilancia

Se debe establecer un sistema de farmacovigilancia,
que pueda ser usado por las autoridades de la
institucion, asi como del Ministerio de Salud, y que
los datos puedan ser accesados publicamente. Este
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sistema debe estar sujeto a inspecciones periddicas  &icsis
por parte de las autoridades gubernamentales e =+
institucionales.

Recomendaciones para uso de biosimilares

+ El farmaco biosimilar debe utilizarse unicamente
cuando se tengan los estudios que respaldan
la biosimilaridad y la aprobacion por agencias
regulatorias como EMA, FDA, Consejo
Internacional de Armonizacion de los Requisitos
técnicos para el registro de medicamentos de uso
humano (ICH por sus siglas en inglés), fuera de
estas tres agencias debe solicitarse evaluacion
por expertos.

* Los farmacos biosimilares, no deben
intercambiarse si en el momento no existe
una evidencia solida en cuanto a la eficacia y
seguridad de esta practica. Por ninguna razon se
debe permitir la sustitucion, el médico debe estar
ampliamente informado acerca del producto que
le sera aplicado al paciente.

*+ Todo medicamento biosimilar debe ser tomado
como un nuevo medicamento, y ser utilizado
unicamente en pacientes virgenes al farmaco
innovador.
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