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Palabras clave:
Artritis reumatoide
Remision clinica
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Doppler >1, >2 o 3, respectivamente.

Material y métodos: Se incluyeron pacientes consecutivos con diagnéstico de AR (criterios ACR/EULAR
2010) en remision clinica por DAS28 (< 2,6). Se evaluaron mediante ecografia 20 articulaciones de ambas
manos. La sefial DP fue evaluada mediante una escala semicuantitativa de 0 a 3. Se construyeron 3 indices
clinico-ecograficos que denominamos ECO-DAS28 1,2y 3, donde el recuento de articulaciones tumefactas
evaluadas clinicamente fue reemplazado por el recuento de articulaciones con sefial DP positiva grado

Resultados: Se incluyeron 86 pacientes, de los cuales 23 (26,7%) tuvieron al menos una articulacién con
seflal DP positiva. Un 13% de los pacientes fueron reclasificados hacia baja actividad de la enfermedad
aplicando el ECO-DAS28 cuando se consideraron activas las articulaciones con sefial DP grado > 1, el 12%
cuando se consideré actividad una sefial DP > 2 y el 2% de los pacientes cuando se considero6 la sefial DP

igual a 3. Ningin paciente se reclasificé a un nivel de moderada o alta actividad.

Conclusiones: A pesar de encontrar actividad inflamatoria residual por ecografia en aproximadamente un
cuarto de los pacientes con AR en remision clinica, solo un bajo porcentaje fue reclasificado a un estado
de baja actividad de la enfermedad y ninguno a un nivel de moderada o alta, aplicando los ECO-DAS28

propuestos.

© 2017 Elsevier Espaiia, S.L.U.y
Sociedad Espafiola de Reumatologia y Colegio Mexicano de Reumatologia. Todos los derechos reservados.

The value of power Doppler ultrasound in patients with rheumatoid arthritis in

clinical remission: Reclassifying disease activity?

ABSTRACT

Keywords: Objectives: The aim of the present study was to describe the ultrasound (US) findings in patients with
Rheumatoid arthritis rheumatoid arthritis (RA) in clinical remission, and to evaluate the ability of power Doppler (PD) US to

Clinical remission
Ultrasound
Doppler

reclassify disease activity in these patients.

Material and methods: We included consecutive patients with RA according to 2010 American College
of Rheumatology/European League Against Rheumatism criteria, who were in clinical remission by the

Disease Activity Score (DAS28<2.6). Twenty joints of both hands were assessed by US. PD signal was
evaluated on a semi-quantitative scale from 0 to 3. Three different US-modified DAS28 (US-DAS28) were
constructed, replacing the clinical swollen joint count by the PD US joint count using PD score >1, >2 or

>3, respectively.
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Results: Eighty-six patients were included. Twenty-three (26.7%) patients had at least one joint with
abnormal US-positive PD signal. Thirteen percent of patients were reclassified to low disease activity by
applying the US-DAS28 when joints were considered active with a PD signal >1; 12%, when a PD signal
>2 was considered, and 2% of the patients were reclassified when a PD score of 3 was considered. No
patients were reclassified to a level of moderate or high activity applying US-DAS28.
Conclusions: Although around a quarter of patients with RA in clinical remission showed PD US features
indicating residual activity, only a small percentage were reclassified to a state of low activity and none
to a level of moderate or high activity, applying the proposed US-DAS28.

© 2017 Elsevier Espaiia, S.L.U. and Sociedad Espafiola de Reumatologia y Colegio Mexicano de

Reumatologia. All rights reserved.

Introduccion

Durante las Gltimas décadas la ecografia musculoesquelética se
ha convertido en una herramienta de gran utilidad en la evaluacién
y el manejo de los pacientes con distintas afecciones reuma-
tolégicas, especialmente, en aquellos con diagnéstico de artritis
reumatoide (AR)!2,

La ecografia constituye una herramienta complementaria al exa-
men fisico y, al tratarse de un método con alta sensibilidad en
la deteccién de procesos inflamatorios, brinda una mayor infor-
macién acerca del grado de compromiso articular>~>, incluso en
pacientes en remision clinica. La sinovitis detectada por ecogra-
fia, y no mediante el examen clinico o en pacientes asintomaticos
con diagnéstico de AR, independientemente del grado de activi-
dad de la enfermedad, ha sido denominada «sinovitis subclinica».
La ecografia ha demostrado su utilidad en la deteccién de cam-
bios inflamatorios subclinicos articulares®©-9. Sin embargo, atin no
esta totalmente aclarado si estos hallazgos deberian conducir a una
modificacién en la conducta terapéutica'0-12,

Algunos estudios han demostrado el valor de la ecografia como
predictor independiente de progresion radiografica y desarrollo
de erosiones 6seas a nivel articular’-?13-15, La presencia de sefial
Doppler de poder (DP) tendria también un rol en la prediccién de
recaidas en pacientes con remision clinica de la enfermedad!416-18,

La «estrategia del tratamiento hacia el objetivo» guiado por eco-
grafia («Treat to Target» ecografico) podria ser en un futuro cercano
una alternativa valida para mejorar el tratamiento y prondstico de
los pacientes con AR'9-22,

Los objetivos del presente estudio fueron describir los hallaz-
gos ecograficos en pacientes con AR en remision clinica y evaluar
la capacidad de la ecografia con DP para reclasificar el estado de
actividad de la enfermedad medida por DAS28 en este grupo de
pacientes.

Material y métodos
Pacientes

Se incluyeron en forma consecutiva pacientes de la practica
clinica ambulatoria de la Seccién de Reumatologia del Hospital Ita-
liano de Buenos Aires, que cumplian criterios ACR/EULAR 201023
para el diagnéstico de AR y que se encontraban en remision clinica
de acuerdo al criterio del médico tratante y tuvieran un valor de
DAS28< 2,624,

Durante la consulta se recogieron datos clinicos y demograficos
y posteriormente se realizé una evaluacién ecografica de ambas
manos.

Examen clinico

Fue realizado en todos los casos por reumatélogos experimen-
tados. Se determiné el recuento de articulaciones dolorosas?®,

tumefactas?® y la escala visual analogica (EVA) de actividad de la
enfermedad por parte del paciente. Se calcul6 el DAS28 utilizando
la velocidad de sedimentacién globular?4.

Evaluacion ecogrdfica

Fue realizada en todos los casos por el mismo reumatélogo, con
amplia experiencia en la técnica y desconociendo datos clinicos del
paciente, el mismo dia de la evaluacién clinica. Se utilizé un equipo
MyLab®70 (Esaote) provisto de un transductor lineal multifrecuen-
cia de 6-18 MHz. La técnica ecografica se llevé a cabo acorde a las
recomendaciones de EULAR?. Se evaluaron en forma bilateral las
siguientes articulaciones de manos y carpos (20 en total): carpo, 1.2
a 5.2 metacarpofalangicas y 2.2 a 5.2 interfalangicas proximales. El
carpo y las articulaciones metacarpo-falangicas fueron evaluadas
por abordaje dorsal y las interfalangicas proximales por abordaje
palmar. El carpo fue considerado como una unidad, pudiendo com-
prometer al receso radio-carpiano y/o inter-carpiano. Se evalu6 la
presencia de distension de la capsula articular (DCA) por escala de
grises, ya sea por la presencia de liquido y/o hipertrofia sinovial,
acorde a las definiciones del Grupo OMERACT?2,

Se determiné el grado de vascularizacién anormal intraarticular
mediante la técnica DP, utilizando una escala semicuantitativa de
0 a 3 (grado 0: ausencia de sefial DP; grado 1: presencia de una
sefial solitaria; grado 2: presencia de una o mas sefiales confluentes
que ocupan menos del 50% del area intraarticular; grado 3: sefial
que ocupa mas del 50% del area de intraarticular). La configuracién
de los parametros del DP estuvo acorde a las recomendaciones de
expertos*27,

Se construyeron 3 indices de actividad clinico-ecograficos que
denominamos ECO-DAS28 (DAS28 modificados por la ecografia):
ECO-DAS284, ECO-DAS28, y ECO-DAS285. En la férmula original
del DAS28 se reemplaz6 el recuento clinico de articulaciones tume-
factas por el resultado ecografico de la sefial DP intraarticular. En el
ECO-DAS28; se consideré como tumefacta a toda articulacién con
sefial DP > 1, en el ECO-DAS28,, a toda articulacién con sefial DP > 2
y en el ECO-DAS285 a toda articulacién con sefial DP grado 3. En el
caso de las 8 articulaciones no evaluadas por ecografia y que estan
incluidas en el DAS28 (hombros, codos, interfalangicas del primer
dedo y rodillas) se considerd el dato de la evaluacion clinica.

El estudio fue realizado acorde a los lineamientos de la Declara-
cién de Helsinki y el protocolo recibié aprobacién del Comité de
Etica de Protocolos de Investigacién (CEPI) institucional para su
aplicacién. Todos los pacientes firmaron un consentimiento infor-
mado previo a su inclusién en el estudio.

Andlisis estadistico

Se utilizaron media y desviacién estandar (DE) para resumir
variables continuas; nidmero (n) y porcentaje para variables cate-
goricas. El calculo de los indices ECO-DAS28 fue realizado con la
misma férmula matematica empleada para el DAS2824. Para las
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Tabla 1

Caracteristicas clinicas y demogréficas de los pacientes
Caracteristicas n=386
Mujeres, n (%) 65 (75)
Edad, media (DE) 58 (14)
Afios desde el diagnéstico, media (DE) 7(7,9)
Tratamiento con FARME, n (%) 71(82,5)
Tratamiento con terapia biolégica, n (%) 25(29)
FR positivo, n (%) 55(67)
Pacientes con al menos una AT, n (%) 7 (8)
Pacientes con al menos una AD, n (%) 10(9)
DAS28, media (DE) 2,08 (0,39)
Pacientes con sefial DP positiva, n (%) 23(26,7)
ECO-DAS28, media (DE) 2,15(0,45)
ECO-DAS28,, media (DE) 2,13(0,45)
ECO-DAS285, media (DE) 2,07 (0,39)

AD: articulaciones dolorosas; AT: articulaciones tumefactas; DE: desviacién estan-
dar; DP: Doppler de poder; FARME: firmacos modificadores de la enfermedad; FR:
factor reumatoideo; n: nimero.

correlaciones entre los indices de actividad clinicos y ecograficos
se utiliz6 la prueba de Spearman.

Resultados

Se incluyeron un total de 86 pacientes, 65 (75%) fueron mujeres,
la media (DE) de edad fue de 58 afios'* y la media de duracién de la
enfermedad (DE) de 7 (7,9) afos. Las caracteristicas demograficas
y clinicas de los pacientes se presentan en la tabla 1.

En la evaluacion clinica solo 7 pacientes tuvieron articulaciones
tumefactas: 6 de ellos con afectacién de una sola articulacién y un
paciente con 2 articulaciones inflamadas. La media (DE) de DAS28
fue de 2,08 (0,39).

Veintitrés pacientes (26,7%) presentaron al menos una articu-
lacién con sefial DP positiva. De un total de 1.720 articulaciones
evaluadas ecograficamente, 36 (2%) evidenciaron incremento anor-
mal de la vascularizacién mediante el uso de DP. El grado de sefial
DP mas frecuente en estos casos fue el grado 1 en el 70% de los casos
(25 articulaciones) (fig. 1).

Aplicando el ECO-DAS28; se reclasificaron, respecto al nivel de
actividad de la enfermedad, 11/86 (13%) de los pacientes, con el
ECO-DAS28, 10/86 (12%) y, con el ECO-DAS283 2/86 (2%), respec-
tivamente. En todos los casos los pacientes fueron reclasificados
hacia un nivel de baja actividad de la enfermedad y ninguno de ellos
hacia moderada o alta actividad, acorde al nuevo valor de DAS28
modificado por la ecografia (ECO-DAS28) (fig. 2).

ECO-DAS28!
Remisién
por DAS28 ECO-DAS282
(86)
ECO-DAS283
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1.720 articulaciones

1.684 (98%) con sefial

DP negativa

2 con sefial DP
grado 3

9 con sefial DP
grado 2

25 con sefal DP
grado 1

Figura 1. Hallazgos ecograficos en las articulaciones evaluadas.

Se encontré una excelente correlacién entre el DAS28 y los
distintos ECO-DAS28 propuestos (rho Spearman ECO-DAS28;:
0,90; ECO-DAS28,: 0,91 y ECO-DAS285: 0,95, respectivamente;
p<0,001) (fig. 3).

Discusion

El presente estudio plantea un indice combinado clinico-
ecografico para la evaluacién de la actividad de la enfermedad por
DAS28 en pacientes con AR. Nuestro objetivo fue evaluar la acti-
vidad de la enfermedad por DAS28, reemplazando la evaluacién
clinica de articulaciones tumefactas por la evaluacién ecografica de
las mismas. En este estudio se seleccionaron en forma arbitraria
solamente las articulaciones de manos y carpos, con el objetivo de
disminuir el tiempo y los costos del examen ecografico.

El porcentaje de pacientes (26,7%) en los cuales se encontré acti-
vidad inflamatoria residual, evidenciada por la presencia de sefial
DP a nivel articular, fue algo mas baja que la publicada en trabajos
previos. Un metaanalisis de Nguyen et al. demostré la presencia de
sinovitis subclinica con sefial DP positiva en el 44% de pacientes
con AR en remisién clinica'’. Brown et al. demostraron, indepen-
dientemente del criterio clinico aplicado para definir remisién, la
presencia de inflamacién activa por métodos de imagen>. El 73%
de los pacientes en remision clinica tenian hipertrofia sinovial por
escala de grises, y el 43% incremento en la sefial DP intra-articular.
Los pacientes incluidos en nuestro estudio presentaron pocas arti-
culaciones con sefial DP positiva y en la gran mayoria, fue de grado
1. Nuestra prevalencia cercana al 30% es ligeramente mas baja que
lareportada en estos trabajos, y esto puede deberse a diferencias en
la seleccién de los pacientes estudiados, a la diferente capacidad de
evaluacién clinica para detectar sinovitis en distintas articulacio-
nes, y a diferencias en el nimero y la seleccién de las articulaciones
incluidas en los diferentes estudios.

Baja Moderada Alta
actividad actividad actividad

11/86
(13%)

10/86
(12%)

2/86

(2%)

Figura 2. Reclasificacion de la actividad de la enfermedad aplicando ECO-DAS28.
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Figura 3. A)Carpo. Corte longitudinal dorsal. Distension capsular a nivel de los rece-
sos articulares radiocarpiano e intercarpiano, ambos con areas de liquido sinovial
(*) y areas de proliferacién sinovial (flecha), con incremento de la vascularizaciéon
por Doppler de poder (grado 2).

B) Articulaciéon metacarpofalangica. Corte longitudinal dorsal. Distension de la cap-
sula articular con éareas de liquido sinovial (*) y areas de proliferacién sinovial
(flecha), con incremento de la vascularizaciéon por Doppler de poder (grado 2).

fp: falange proximal; g: grande; mc: metacarpiano; r: radio; s: semilunar.

Lareclasificacién de la actividad de la enfermedad, utilizando los
indices ECO-DAS28 se observé en un bajo porcentaje de pacientesy
en todos los casos fue desde el estado de remisién clinica hacia uno
de baja actividad de la enfermedad y ninguno hacia una moderada
o alta actividad.

El presente trabajo presenta algunas limitaciones que merecen
ser mencionadas. En primer lugar, no fueron evaluadas por eco-
grafia las 28 articulaciones contempladas en el DAS28, pudiendo
entonces haberse omitido la presencia de actividad subclinica en
algunas articulaciones. Sin embargo, varios sistemas de puntaje
ecografico con un nimero de articulaciones reducido han demos-
trado una excelente correlacién con otros que incluyen mayor
ndmero de articulaciones. La mayoria de estos sistemas de pun-
taje incluyen al carpo y a las pequeias articulaciones de ambas
manos, las cuales fueron incluidas en nuestro estudio?®-3. Estos
sistemas simplificados han sido validados en pacientes con AR
activa para la monitorizacién de la respuesta terapéutica, si bien
no han sido utilizados en la practica habitual con pacientes en
remision clinica. Naredo et al. compararon diferentes sistemas de
puntaje ecograficos reducidos en pacientes con AR en remisién
clinica®!. Al evaluar un recuento de 44 articulaciones, pudieron
detectar la presencia de hipertrofia sinovial en un 87,8% de pacien-
tes con DAS28<2,6 y en un 81,8% con SDAI<3,3. La sefial DP se
detect6 en el 46,3% de pacientes con DAS28 <2,6 y en un 36,4% con
SDAI < 3,3. Ellos demostraron que la evaluacién ecografica a nivel
del carpo, segunda a quinta articulaciones metacarpo-falangicas,
tobillo, y segunda a quinta articulaciones metatarso-falangicas fue
altamente sensible para detectar sinovitis en escala de grises y por
seflal DP, comparada con la evaluacién ecogréfica de 44 articula-
ciones. En segundo lugar, el disefio transversal del presente estudio
no permite establecer si esta reclasificaciéon de los pacientes, aun-
que con baja frecuencia y hacia un estado de baja actividad de la
enfermedad, podria asociarse a futuras recaidas o progresion del
dafio radiografico'3141631, Finalmente, aunque las ecografias fue-
ron realizadas por un reumatélogo con amplia experiencia en la
técnica, la falta de una evaluacion del acuerdo intra e interobserva-
dor acerca de los hallazgos ecograficos podria disminuir la validez
interna del estudio.

Nuestro estudio demostré que el proceso inflamatorio articular,
medido por ecografia a través del DP en manos y carpos, no fue

atil para reclasificar a los pacientes en remisiéon a un estado de
mayor actividad. La gran mayoria de los pacientes permanecieron
en el mismo estado de actividad, indicando que en estos pacientes la
ecografia no cambi6 el parametro mas utilizado en la practica actual
para tomar decisiones terapéuticas, segtn las recomendaciones de
tratamiento por objetivos.

En conclusién, el presente trabajo demostré actividad residual
detectada por ecografia con DP en aproximadamente un cuarto de
los pacientes con AR en remision clinica, lo cual permitié la recla-
sificacién de la actividad de la enfermedad en un bajo porcentaje
de los mismos, en todos los casos hacia un estado de baja activi-
dad de la enfermedad. Creemos que seria muy ttil en este grupo de
pacientes, comparar en forma prospectiva la utilidad de un indice
multimodal basado en una monitorizacién clinico-ecografico con
un enfoque de monitorizacién solo clinico, y de ese modo determi-
nar si existen ventajas con el uso de la ecografia en el seguimiento
de pacientes con AR en remisién clinica.
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