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P001. INFLUENCIA DE LOS ANTICUERPOS ANTIPEPTIDO CiCLICO
CITRULINADO EN EL GROSOR INTIMO-MEDIAL CAROTiDEO
EN PACIENTES CON ARTRITIS REUMATOIDE

M. Rojas Giménez', ]. Calvo-Gutierrez'?, M.A. Puche-Larrubia'?,
I. Gbmez-Garcia?, M.C. Abalos? y A. Escudero-Contreras'?

1Sevicio de Reumatologia. Hospital Universitario Reina Sofia. Universidad de
Cordoba. *Instituto Maiménides de investigacion Biomédica de Cordoba.

Objetivos: Analizar la influencia de los anticuerpos antipéptido
ciclico citrulinado (ACPA) en el grosor intimo-medial carotideo
(GIMCc) en pacientes con artritis reumatoide (AR).

Métodos: Estudio transversal de una cohorte de pacientes con AR. Se
incluyeron 146 pacientes con AR (ACR/EULAR 2010). El GIMc se midi6
mediante ecografia carotidea semiautomatica por un radiélogo
experto. Otras variables: placas de ateroma, DAS28-VSG acumulado
de los dos Gltimos afios (media de dos DAS28 anuales), PCR y VSG
acumuladas de los dos tltimos afios (media de todas las PCR 0 VSG en
altimos dos afios), perfil lipidico, apoB, apoA1, apoB/apoA1, homocis-
teina. La muestra se dividi6 en funcién de presentar ACPA positivo o
negativo. Se realiz6 analisis descriptivo y bivariado. Se realizaron 3
modelos multivariantes (variable dependiente: GIMc) para evaluar la
influencia de los ACPA en el GIMc en funcién de la actividad de la
enfermedad, estratificando a los pacientes en remisién-baja actividad
(DAS28 < 3,2) o moderada-alta actividad (DAS28 > 3,2).

Resultados: En la tabla 1 se muestran las caracteristicas de los
pacientes. Las tnicas diferencias encontradas entre los dos grupos
fueron niveles mas elevados de LDL-colesterol y del cociente atero-
génico apob/apoAl en el grupo de pacientes con anticuerpos positi-
vos. Estos a su vez asociaban con mas frecuencia factor reumatoide

Tabla PO01
Tabla 2. Analisis multivariante en funcién de la actividad de la enfermedad

Tabla 1. Caracteristicas muestra segtin ACPA

ACPA ACPA
positivo negativo
Variable (n=124) (n=22) p-valor
Caracteristicas basales y epidemiolégicas
Edad en afios, media (DE) 55,4 (11,6) 58,1 (11,3) 0,312
Sexo, (mujer), n (%) 97 (78,2) 15(68,2) 0,301
Tabaco, n (%) 43 (34,6) 10 (454) 0,44
Comorbilidades
Hipertension arterial, n (%) 33 (26,6) 10 (45,4) 0,073
Diabetes mellitus, n (%) 4(3,2) 0(0) 0,393
Enfermedad cardiovascular, n (%) 8(6,4) 1(4,4) 0,529
Dislipemia, n (%) 40 (32,2) 6(27.2) 0,642
Laboratorio
Colesterol total (mg/dl), media (DE) 199,5(37,6) 190,2 (36,3) 0,299
LDL colesterol (mg/dl), media (DE) 121,2 (30,2) 106,4 (28,2) 0,041
HDL colesterol (mg/dl), mediana (RIC) 58,6 (17,5) 64,9 (19,6) 0,192
Triglicéridos (mg/dl), mediana (RIC) 103,8 (49,1) 96,4 (34,1) 0,43
Apolipoproteina A1 (mg/dl), media (DE) 147,5(29,9) 1676 (41,5) 0,07
Apolipoproteina B (mg/dl), media (DE) 86,8 (22,8) 85,7 (17,9) 0,811
ApoB/ApoA1, media (DE) 0, 62 (0,23) 053(015) 0,053
Homocisteina (mg/L), mediana (RIC) 7 (3,3) 4,9 (4,9) 0,287
VSG (mm/h) acumulada, mediana (RIC) 17 05 (11,3) 20,4 (15,9) 0,357
PCR (mg/dl) acumulada, mediana (RIC) 5(11,9) 11,05(9,3) 0,508
FR positivo, n (%) 109 (87,9) 11 (50) < 0,001
Ecografia carotidea
Placas de ateroma, n (%) 39(31,4) 10 (45,4) 0,209
Bilateralidad de placas, n (%) 3(10,5) 3(13,6) 0,702
GIMc, media (DE) 0, 64 (0,18)  0,64(0,16) 0,917
DAS28 acumulado, media (DE) ,9(1,2) 34(1,2) 0,09
Remisidn-baja actividad, n (%) 68 (54,8) 7 (31,8) 0,041
Tiempo de evolucién (afios), media (DE) 8,97 (8,1) 8,3 (8,7) 0,754

positivo. Existia un mayor nimero de pacientes en remision-baja
actividad entre los pacientes con ACPA positivos. 44 (30,1%) de los
ACPA positivos tenian cifras por encima de 340 Ul/ml. No hubo dife-
rencias en la ecografia carotidea en ambos grupos. Se realizé un
modelo multivariante con la muestra completa en el que no se vio

GIMc

Modelo 1 (n = 146) Modelo 2

Variables

Modelo 3

independientes

Moderada-alta actividad (n = 71)

Remision-baja actividad (n = 75)

B (IC95%) p B (IC95%) p B (1C95%) p
Edad 0,007 (0,005-0,009) <0,001 0,006 (0,002-0011) 0,002 0,008 (0,005-0,010) <0,001
Sexo, mujer -0,078 (-0,057-0,018) 0,010 -0,177 (-0,304-0,051) 0,007 -0,056 (0,05-0,010) <0,001
PCR acumulada 0,0006 (-0,001-0,002) 0,551 0,002 (-0,001-0,006) 0,169 -0,001 (-0,003-0,01) 0,382
ACPA > 340 0,040 (-0,013-0,093) 0,134 0,097 (0,003-0,192) 0,042 -0,0003 (-0,06-0,06) 0,992
R? 0,31 <0,001 0,39 0,001 0,38 0,001
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relacion entre ACPA y GIMc, ajustado por edad, sexo y PCR acumu-
lada. Cuando se estratific6 la muestra segtin la actividad inflamato-
ria por DAS28, se vio que en aquellos pacientes que se encontraban
con menos actividad, los ACPA tampoco influian en el GIMc, sin
embargo, aquellos pacientes con moderada-alta actividad de la
enfermedad y ACPA > 340 tenian 0,097 mm mas de GIMc que aque-
llos con ACPA < 340 con misma actividad de la enfermedad y ajus-
tado por edad, sexo y PCR acumulada.

Conclusiones: Los pacientes con ACPA positivos tienen niveles mas
altos de LDL y del cociente aterogénico apoB/apoA1l. Aquellos con
ACPA a titulos altos y moderada-alta actividad de la enfermedad
presentan mayor GIMc. Esta diferencia no se encuentra si los pacien-
tes tienen baja actividad de la enfermedad o estan en remision, ajus-
tado por edad, sexo y PCR acumulada en los dos tltimos afios.

P002. CYTOKINE PRODUCTION BY BLOOD LYMPHOCYTES
DEFINES A PROFILE ASSOCIATED WITH NON-REMISSION
IN PATIENTS WITH RHEUMATOID ARTHRITIS TREATED
WITH TNF INHIBITORS

B. Hernandez Breijo, E. Rodriguez-Martin?, C. Garcia-Hoz?,
V. Navarro-Compan"3, C. Sobrino*, A. Martinez-Feito!?,

L. Nieto-Gafian?, J. Bachiller-Corral*, P. Lapuente-Suanzes?,
G. Bonilla?, C. Pijoan-Moratalla*, M. Vazquez*, A. Balsa®?,
D. Pascual-Salcedo’, L.M. Villar? y C. Plasencia® 3

'Immuno-Rheumatology Research Group. IdiPaz. La Paz University
Hospital. Madrid. 2Immunology. Ramén y Cajal University Hospital and
IRYCIS. Madrid. *Rheumatology, La Paz University Hospital. Madrid.
“Rheumatology. Ramén y Cajal University Hospital and IRYCIS. Madrid.
*Immunology. La Paz University Hospital. Madrid.

Introduction: In clinical practice no more than 50% of the patients
treated with TNF inhibitors (TNFi) achieve remission (REM). Previ-
ous investigations suggested that peripheral blood mononuclear
cells (PBMC) may be markers associated with the TNFi treatment
success'.

Objectives: This study aims to analyse the intracellular cytokine
production by PBMC and its association with REM achievement
after 6 months (m) of TNFi treatment in patients with RA.
Methods: This was a prospective study including 62 patients with
RA starting the 1st TNFi. PBMC were isolated from patients at base-
line and after 6m of treatment with TNFi and cryopreserved until
studied. In vitro stimulation and intracellular cytokine production
by PBMC was performed as follow: in the presence of 2 ug/mL
brefeldin and 2 pmol/L monensin monocytes were stimulated with
20 ng/mL LPS during 4h whereas lymphocytes were stimulated
with 50 ng/mL phorbol 12-myristate 13-acetate and 750 ng/mL ion-
omycin for 4h at 37 °C. To identify IL10-producing B cells, PBMC
were pre-incubated with 3 ng/mL of CpG oligonucleotide during
20h at 37 °C prior to stimulation. Intracellular cytokine production
(TNFa, IL6, GM-CSF, IL10) by the different cell subsets (monocytes,
CD4+ and CD8+ T cells, naive and memory B cells) was analysed by
flow cytometry. Clinical activity at baseline and after 6m was
assessed by DAS28-ESR. REM was defined as DAS28 < 2.6 at 6m. The
association between cytokine production by each PBMC subset and
REM was analysed through univariable and multivariable logistic
regression models. Receiving operating curve (ROC) analysis was
used to select the optimal ratio of cytokine production associated
with REM status.

Results: After 6m of TNFi treatment, 30 (48%) patients achieved
REM. No significant differences between REM and non-REM groups
were observed for patients’ characteristics at baseline except for
DAS28, which was lower in the REM group (non-REM: 5.4 £ 0.9;
REM: 4.3 £ 0.9; p <0.0001) (table). Therefore, further analyses were
adjusted by baseline DAS28. A lower ratio between calculated with

the IL10 and TNFa production by B cells and by CD4+ T cells (IL10
B/TNF CD4) at 6m was found for non-REM patients (non-REM: 0.31
vs. REM: 0.54; p = 0.007) (fig. 1). Based on a ROC analysis, we found
that a (IL10 B/TNF CD4)< 0.54 at 6m was significantly associated
with a higher probability of non-REM at 6m (OR: 5.0; 95%CI: 1.1-

21.7) (fig. 2).

Total
Baseline patients’ patients DAS28 >2.6 DAS28<2.6
characteristics (n=62) (n=32;52%) (n=30;48%) p-value
Age (years) 53+12 53+13 52+10 0.8
Female 55 (89) 30(94) 25 (83) 0.2
Disease duration (years) 8 (4-11) 8 (4-12) 7 (3-11) 0.7
RF positive 49 (79) 23(72) 26 (87) 0.1
ACPA positive 54 (87) 26 (81) 28 (93) 0.2
Smoking habit (n = 55) 0.2
Non-smokers 26 (47) 16 (55) 10 (38)
Smoker 29 (53) 13 (45) 16 (51)
Body mass index (kg/m?) 25.9+5.6 25.8%5.7 26.0£5.6 0.9
DAS28 49+1.0 54+09 43+09 <0.0001
Concomitant csDMARDs 60 (97) 32 (100) 28 (93) 0.3
MTX [ + OD] 46 (74) 26 (81) 20 (67) 0.3
Only OD 14 (23) 6(19) 8(26) 0.3
Prednisone 36 (58) 19 (59) 17 (57) 0.9
: p=0.04(*)
T 1
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Conclusions: Our results show that the proinflammatory IL10
B/TNF CD4 ratio is associated with non-REM status. It could be use-
ful to analyse the success of TNFi treatment in patients with RA.
Funding: ISCIII (P116/00474; PI16/01092).
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P003. ABATACEPT EN NEUMONIA INTERSTICIAL USUAL

Y EN NEUMONIA INTERSTICIAL NO ESPECIFICA ASOCIADAS

A ARTRITIS REUMATOIDE. ESTUDIO NACIONAL MULTICENTRICO
DE 190 PACIENTES

B. Atienza Mateo’, C. Fernandez-Diaz?, S. Castafieda?,

R.B. Melero-Gonzalez3, F. Ortiz-Sanjudn?, I. Casafont-Solés,

S.C. Rodriguez-Garciab, I. Ferraz-Amaro’, M.A. Gonzalez-Gay'

y R. Blanco! en representacion del Grupo Colaborativo Espafiol de
Abatacept en Enfermedad Pulmonar Intersticial Asociada a Artritis
Reumatoide

IServicio de Reumatologia. Hospital Universitario Marqués de
Valdecilla. IDIVAL. Santander. *Servicio de Reumatologia. Hospital
Universitario Reina Sofia. Murcia. 3Servicio de Reumatologia. Complejo
Hospitalario Universitario de Vigo. “Servicio de Reumatologia. Hospital
Universitario La Fe. Valencia. *Servicio de Reumatologia. Hospital
Universitario Germans Trias i Pujol. Badalona. Servicio de
Reumatologia. Hospital Universitario Clinic. Barcelona. “Servicio de
Reumatologia. Hospital Universitario de Canarias. Santa Cruz de
Tenerife.

Objetivos: La enfermedad pulmonar intersticial difusa (EPID) es una
complicacion severa de la artritis reumatoide (AR). El patrén de neu-
monia intersticial usual (NIU) se considera mas frecuente y grave
que el de neumonia intersticial no especifica (NINE). El tratamiento
tanto con abatacept (ABA) como con rituximab ha demostrado efi-
cacia en la AR-EPID'3. El objetivo de este estudio fue comparar la
eficacia de ABA en pacientes con AR-EPID en funcién del patrén
radiolégico de NIU o de NINE.

Métodos: De un estudio observacional multicéntrico de 263 pacien-
tes con AR-EPID, seleccionamos aquellos con NIU o NINE?. Analiza-
mos en los 2 grupos desde la visita basal hasta los 24 meses de
tratamiento con ABA los siguientes parametros: a) Capacidad vital
forzada (siglas en inglés FVC), b) Capacidad de difusién pulmonar
(en inglés DLCO), c) Tomografia computarizada de alta resoluciéon
(TACAR) tordcica, y d) disnea. Las diferencias entre el final del segui-
miento y la visita basal se calcularon como la diferencia media y el
intervalo de confianza al 95% y fueron analizadas entre los dos gru-
pos con el modelo de regresion lineal con respuesta multivariante.
Resultados: Se estudiaron 190 pacientes, de los cuales 106 tenian
patrén de NIU y 84 de NINE. Los pacientes con NIU eran mayores,
con mayor positividad del factor reumatoide y habian recibido mas
sulfasalazina (tabla). La duracién de la EPID hasta el inicio de ABA
fue relativamente corta en ambos grupos, con una mediana de 16
[4-50] meses en el grupo de NIU y de 11 [2-36] meses en el de NINE.
Los valores medios de FVC y DLCO fueron > 80% y > 60%, respectiva-
mente, en ambos grupos, con una FVC mas baja en el grupo de NIU
(82% vs. 89% en la NINE, p < 0,05). La evolucién de la FVC y DLCO se
muestra en la figura. Ambos parametros se mantuvieron estables
durante 24 meses con ABA. Las imagenes del TACAR disponibles

mejoraron o se estabilizaron en 73,1% de los pacientes con NIU y en
72,9% de los pacientes con NINE. No se encontraron diferencias sig-
nificativas en los cambios de la FVC, DLCO o TACAR. Se objetiv6 una
estabilizacién o mejoria de la disnea en el 91% y 95% de los pacientes
con NIU y NINE, respectivamente.

Caracteristicas basales de 109 pacientes con AR-EPID

NIU (n=106) NINE (n=84) p
Edad, afios, media + DE 66 + 10 6310 0,049
Mujeres, n (%) 59 (56) 49 (58) 0,71
Tabaco, n (%) 51 (48) 45 (54) 0,46
Duracién de la EPID hasta inicio de ABA, 16 [4-50] 11 [2-36] 0,57
meses media [RIC]
Factor reumatoide, n (%) 100 (94) 71 (85) 0,041
APCC, n (%) 96 (91) 75 (89) 0,83
FVC (% del predicho), media + DE 82 +21 89+19 0,025
DLCO (% del predicho), media + DE 63 +19 65+ 16 0,46
ABA en monoterapia, n (%) 45 (42) 41 (49) 0,38
ABA combinado con MTX//con otro FAME 15 (14)// 16 (19)// 0,17
convencional, n (%) 46 (43) 27 (32)
Prednisona basal, mg/dia, mediana [RIC] 7,5 [5-10] 10 [5-10] 0,20
Terapia inmunosupresora previa, n (%)
Metotrexato 81 (76) 68 (81) 0,45
Leflunomida 48 (45) 31(37) 0,25
Sulfasalazina 16 (15) 5(6) 0,046
Hidroxicloroquina 24 (23) 16 (19) 0,55
Anti-TNF 37 (35) 30 (36) 0,80
Rituximab 19 (18) 15 (18) 0,99
Tocilizumab 12 (11) 12 (14) 0,54
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ABA: abatacept; AR: artritis reumatoide; EPID: enfermedad pulmonar intersticial di-
fusa; FAME: farmaco antirreumatico modificador de la enfermedad; NINE: neumonia
intersticial no especifica; NIU: neumonia intersticial usual.

Conclusiones: ABA parece ser igualmente de eficaz en estabilizar la
DLCO, FVC y TACAR tanto en el patrén de NIU como de NINE en la
AR-EPID. Nuestros resultados sugieren que una administracion tem-
prana de ABA en EPID, antes del desarrollo de dafio pulmonar
estructural significativo, es preferible para prevenir la progresiéon
intersticial, independientemente del patrén radiolégico.

Miembros del Grupo Colaborativo Espafiol de Abatacept en Enferme-
dad Pulmonar Intersticial Asociada a Artritis Reumatoide: C. Agui-
lera-Cros (H.U. Virgen del Rocio, Sevilla), I. Villa (H. Sierrallana,
Torrelavega), E. Raya-Alvarez (H.U. San Cecilio, Granada), C. Ojeda-
Garcia (H.U. Virgen Macarena, Sevilla), M.G. Bonilla Hernan (H.U. La
Paz, Madrid), A.M. Lépez-Robles (H.U. Vall d’ Hebron, Barcelona), L.
Arboleya-Rodriguez (H.U. Central de Asturias, Asturias), ]. Narvaez
Garcia (H.U. Bellvitge, Barcelona), E.C. Cervantes Pérez (H.U. de San-
tiago, Santiago de Compostela, A Corufia), O. Maiz-Alonso (H.U.
Donostia, Gipuzkoa), M.N. Alvarez-Rivas (H.U. Lucus Augusti, Lugo), I.
Cabezas-Rodriguez (H.U. Rio Hortega, Valladolid), E. Salgado-Pérez
(C.H.U. Ourense, Ourense), C. Hidalgo-Calleja (H.U. de Salamanca), S.
Fernandez-Aguado (H.U. Cabueiles, Asturias), ].C. Fernandez-Lopez
(C.H.U. A Coruiia), A. Olivé, S. Rodriguez-Muguruza (H.U. Germans
Trias i Pujol, Barcelona), R. Almodévar-Gonzalez (H.U. Fundacién
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P003 Figura. Evolucion funcional pulmonar en pacientes con AR-EPID con patrén de NIU o NINE. La FVC y DLCO se expresan como media (IC95%) y se comparan entre los dos grupos.
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Alcorcén, Madrid), C. Carrasco-Cubero (C.H.U. Infanta Cristina, Bada-
joz), A. Juan-Mas (H. Son Llatzer, Palma de Mallorca), R. Castellanos-
Moreira (H.U. Clinic. Barcelona), I. Hernindez Rodriguez (C.H.U. de
Vigo), N. Quillis-Marti (H. Vinalopd, Elche), J.A. Bernal-Vidal (H.
Marina Baixa, Villajoyosa), A. Garcia-Aparicio (H. Virgen de la salud,
Toledo), S. Castro-Oreiro (H.U. Joan XXIII, Tarragona), J. Fernandez-
Mel6n (H. Son Espases, Palma de Mallorca), P. Vela Casasempere (H.U.
Alicante), M.C. Fito, C. Gonzalez-Montagut (C.U. Navarra, Navarra), M.
Rodriguez-Gémez (C.H.U. Ourense), T. Pérez-Sandoval, M. Retuerto-
Guerrero (H.U. Le6n), D. Palma-Sanchez (H. Rafael Méndez, Lorca), J.L.
Andreu (H.U. Puerta del Hierro), P. Carreira-Delgado (H. 12 de Octu-
bre, Madrid), L. Expdsito-Pérez (H.U. de Canarias, Tenerife), J.R.D.
Jiménez de Aberasturi, A. Ruibal-Escribano (H.U. Txagorritxu, Araba),
A. Urruticoechea-Arana (H. Can Misses, Ibiza), R. Expésito-Molinero
(H. Laredo, Laredo), R. Lopez Sanchez (H. Negrin Las Palmas), M.].
Moreno-Ramos (H. Virgen de la Arrixaca, Murcia), I. Serrano-Garcia
(H. Puerta del Mar, Cadiz), B. Garcia-Magallén (H. San Jorge, Huesca),
J. M. Andreu Ubero (H. Virgen de las Nieves Granada), N. Mena-Vaz-
quez (H.R.U. Malaga), I. Castellvi-Barranco (H.U. Santa Creu i Sant Pau,
Barcelona), C. Gonzéalez-Montagut (H.U. Valladolid), J. Blanco-Madri-
gal (H. Basurto, Bilbao), P.Morales-Garrido (H.U. San Cecilio, Granada),
C. Peralta-Ginés (H. Lozano Blesa, Zaragoza), M. L6pez-Corbeto (H.U.
Vall d’'Hebron, Barcelona), S. Ordéfiez-Palau (H. Lleida, Lleida), A. Gar-
cia-Valle (H.U. Palencia), S. Romero-Yuste (H.U. Pontevedra).
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P004. DISFUNCION DEL TEJIDO ADIPOSO EN ARTRITIS
REUMATOIDE. ASOCIACION CON AUTOINMUNIDAD, ACTIVIDAD
DE LA ENFERMEDAD Y PEOR RESPUESTA TERAPEUTICA

N. Barbarroja Puerto’, I. Arias de la Rosa', A. Escudero’,

C. Roman-Rodriguez', R. Guzman-Ruiz', M.M. Malagén’,

C. Pérez-Sanchez', C. Plasencia? A. Martinez-Feito®, M.C. Abalos’,
A. Patifio-Rives', . Calvo', R. Ortega’, P. Font', E. Collantes-Estévez'
y R. Lépez-Pedrera’

IMIBIC/Reina Sofia Hospital/University of Cérdoba. *Servicio de
Reumatologia. Hospital Universitario La Paz. Madrid. 3Departamento
de Inmunoreumatologia. Instituto de Investigacién Hospital
Universitario La Paz (IDIPAZ). Madrid.

Objetivos: 1) Evaluar la relacién entre la alteracién del tejido adi-
poso, autoinmunidad y actividad de la enfermedad en pacientes con
artritis reumatoide (AR); 2) Analizar el efecto directo de los anti-
cuerpos anti-proteinas citrulinadas (ACPA) sobre la funcién del
tejido adiposo y 3) Evaluar el papel de la resistencia a la insulina (IR)
y adipocitoquinas en la respuesta a terapias bioldgicas.

Métodos: 1) Estudio multicéntrico que incluye 322 sujetos: trans-
versal (150 pacientes con AR y 50 donantes sanos (DS)) y cohorte
longitudinal (122 pacientes con AR tratados con terapia anti-TNF-a
(45), anti-IL-6R (22) y anti-CD20 (55) durante 6 meses). Los pacien-
tes fueron clasificados en respondedores y no respondedores segin
criterios EULAR. Se evaluaron los niveles de actividad de la enfer-
medad (DAS28), autoinmunidad (ACPAs y FR), reactantes de fase
aguda (PCRy VSG) y factores de riesgo cardiometabdlico. Los niveles
de adipocitoquinas se midieron en el suero mediante ELISA. 2) Se

llevaron a cabo experimentos in vitro en tejido adiposo humano,
linea celular de adipocitos y macréfagos tratados con IgGs de DS y
pacientes AR. La expresion de genes inflamatorios, acumulacién
lipidica y adipogénesis fue analizada en los diferentes experimentos
y 3) Se desarroll6 un modelo de ratén con artritis a partir de cual se
analiz6 el plasmay el tejido adiposo.

Resultados: Los niveles de adipocitoquinas estaban alterados signi-
ficativamente en el plasma pacientes con AR y determinadas adipo-
quinas se asociaron con la actividad de la enfermedad. Asimismo, el
indice HOMA-IR correlacion6 con la actividad de la enfermedad. Los
niveles de ACPA correlacionaron con los niveles de adipocitoquinas
sugiriendo un posible papel en la desregulacién del tejido adiposo.
El tejido adiposo de ratones con artritis delgados mostré expresion
de marcadores especificos para células B, plasmaticas y macréfagos
en estado de polarizaciéon M1 incrementados a medida que aumen-
taba la actividad de la enfermedad. A continuacion, el tratamiento
in vitro con ACPs en tejido adiposo humano, adipocitos y macréfagos
mostré que los ACPA podrian promover la disfuncién del tejido adi-
poso en un contexto de AR, provocando un estado inflamatorio de
polarizacién M1 en los macréfagos y un bloqueo de la diferenciacién
del adipocito. Seguidamente, pacientes con mayores niveles de
HOMA-IR presentaron una peor respuesta a tratamiento biolégico.
Ademas, los niveles de vaspina y visfatina se encontraron significa-
tivamente elevados antes de la terapia en el grupo de pacientes no
respondedores. Por otro lado, aunque todos los tratamientos redu-
jeron de manera significativa la actividad de la enfermedad tras 6
meses, los efectos de cada uno con respecto a los niveles de adipoci-
toquinas fueron diferentes, siendo el tratamiento con anti-CD20 el
que mas ntimero de adipocitoquinas modifico.

Conclusiones: 1) La IR y el perfil alterado de adipocitoquinas en
pacientes AR se asocia a la actividad de la enfermedad, a la presencia
de autoinmunidad y a una peor respuesta terapéutica. 2) El tejido adi-
poso en un contexto de artritis se encuentra alterado, caracterizado
por un estado de inflamacién debido a la infiltracién de macréfagos y
células B. 3) Los ACPAs podrian ser los responsables en parte de la
disfuncién del tejido adiposo induciendo inflamacién e IR en macré-
fagos y generando un defecto en la diferenciacién adipocitaria.
Financiado por ISCIII (PI17/01316 y PI20/00079) co-financiado con
FEDER, y MINECO (RyC-2017-23437).

P005. EVALUACION DEL EFECTO DE FILGOTINIB
SOBRE LA FARMACOCINETICA DE ROSUVASTATINA,
ATORVASTATINA Y PRAVASTATINA

F. Pérez Ruiz', K. Anderson?, C. Nelson?, Q. Gong?, M. Alani?,
T. Tamowski? y A.A. Othman?

IServicio de Reumatologia, Hospital Universitario Cruces. Baracaldo.
2Gilead Sciences. Inc. Foster City. CA. EE.UU.

Introduccién: Filgotinib (FIL) es una molécula pequefia oral que
inhibe preferentemente la JAK 1, aprobada en Europa y Jap6n en
pacientes adultos con Artritis Reumatoide (AR) y respuesta insufi-
ciente a tratamientos convencionales. Los pacientes con AR tienen
mayor riesgo de morbimortalidad cardiovascular que la poblaciéon
general' por lo que es importante conocer las posibles interacciones
farmacoldgicas de FIL con hipolipemiantes. Seg(in estudios in vitro,
no cabe esperar que FIL aumente significativamente la exposicién a
las estatinas mediada por la inhibicién del péptido transportador de
aniones organicos (OATP) con exposiciones clinicamente relevantes.
Por tanto, en los estudios clinicos de fase 2 y 3 se permitieron esta-
tinas con FIL. Un andlisis a posteriori no revel6 un aumento de los
AA inducidos por estatinas, como toxicidad muscular o hepatica, al
administrarlas con FIL (“Uso concomitante de estatinas en pacientes
con artritis reumatoide tratados con FIL: Analisis post hoc”, presen-
tado en EULAR 2021).
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Objetivos: Evaluar el efecto de FIL en la farmacocinética de atorvas-
tatina, pravastatina y rosuvastatina, que son sustratos sensibles del
OATP-1B1/1B3, y la seguridad a corto plazo de FIL con o sin estatinas.
Métodos: Estudio abierto, aleatorizado, de dos vias, cruzado en
voluntarios adultos sanos (n = 27). Los participantes recibieron una
dosis Gnica de atorvastatina (ATV 40 mg) y de la combinacién de pra-
vastatina (PRA 40 mg)/rosuvastatina (ROS 10 mg), en dos ocasiones
diferentes con lavado intermedio, sola o con FIL (200 mg una vez al
dia durante 11 dias). Se calcularon los parametros farmacocinéticos
de cada estatina. La seguridad se evalu6 durante todo el estudio. Se
calcularon C,,, y AUC, ; de ATV, 2-OH-ATV (metabolito de ATV), PRA
y ROS. Se calcularon MGMC e IC del 90% de los parametros farmaco-
cinéticos para cada analito y se compararon con la ausencia preespe-
cificada de limites de alteracién farmacocinética del 70% al 143%.
Resultados: De los 27 participantes incluidos, 25 completaron el
estudio. La mayoria de los AA y las anomalias analiticas fueron de
grado 1 o 2 de intensidad; un participante se retir6 por un aumento
de la creatina cinasa de grado 3 y otro por dificultad para las extrac-
ciones de sangre. Tras la administraciéon conjunta de FIL con ATV, en
comparacién con ATV en monoterapia, el AUC, ,de ATV no se vio afec-
tada (razén de MGMC (IC del 90%): 0,91 (0,84, 0,99)), pero la C,,, de
ATV disminuyé ligeramente (cociente de MGMC (IC90%): 0,82 (0,69,
0,98).La C,,, y el AUC, ; de 2-OH-ATV no se vieron afectadas (cociente
de MGMC (IC90%): 0,98 (0,81, 1,18) parala C,,, y 1,12 (1,02, 1,22) para
el AUC,), y estuvieron dentro de los limites de falta de efecto prees-
pecificados. Tras la administracién conjunta con FIL, el AUC, , de PRA
no se vio afectado (razén de MGMC (IC90%): 1,22 (1,06, 1,42)), pero la
C..:x de PRA fue ligeramente mayor (1,25 (1,01, 1,54)). La exposicién a
ROS (C,,;, v AUC,;) fue moderadamente mayor con la administracién
conjunta con FIL (razén de MGMC (IC90%): 1,68 (1,43, 1,97) para la
C.x ¥ 1,42 (1,30, 1,56) para el AUC,;), y estos cambios en la exposicion
a ROS no se consideran clinicamente relevantes.

Conclusiones: Todos los tratamientos del estudio fueron en general
bien tolerados. La administracién conjunta con FIL no tuvo efectos
clinicamente significativos sobre la exposicion a ATV, PRA ni ROS.
Estos datos respaldan el uso concomitante de FIL con sustratos de la
OATP, como las estatinas.

P006. DETECCION DE HIPEREMIA Y SINOVITIS DE MANOS POR
TERMOGRAFIA EN COMPARACION CON EL ESTUDIO ECOGRAFICO
REGLADO EN PACIENTES CON ARTRITIS REUMATOIDE

C.A. Guillén Astete, J. Bachiller Corral, I. Fernandez Cuevas
y M. Vazquez Diaz

Hospital Universitario Ramén y Cajal. Madrid.

Introduccion: La termografia es una técnica que permite detectar
pequefios cambios de temperatura en un area bidimensional deter-
minada. Su aplicacién en medicina es extensa y mas recientemente
se ha reconocido su potencial rol en la deteccién de sinovitis o hipe-
remia en pacientes con artritis de manos. El objetivo del presente
estudio es determinar el grado de correlacion que tiene la termogra-
fia de manos con la ecografia protocolizada, en pacientes diagnosti-
cados de poliartritis de manos.

Métodos: Entre enero y mayo de 2021 se reclutaron pacientes diag-
nosticados de AR con afectacién de manos, no aleatorizados. A todos

ellos se les realiz6 un estudio termografico y una ecografia de
ambas manos, el mismo dia. El estudio termografico determiné las
gradientes de temperatura entre el tercio distal del antebrazo y las
siguientes localizaciones: carpo dorsal, articulaciones metacarpofa-
langicas e interfalangicas proximales (fig. 2). Las determinaciones
de gradientes se midieron en grados centigrados con una precisién
centesimal. La ecografia de manos fue realizada por un reumatélogo
experto utilizando un ecégrafo Logiq 9E con una sonda lineal de
9-15Mhz. Se determind el grado de sinovitis en escala de grises y
sefial PD en las mismas articulaciones estudiadas por termografia y
utilizando las definiciones OMERACT. Se consider6 sinovitis signifi-
cativa el grado Il y III. Se consideré hiperemia significativa, cual-
quier grado de sefial PD intrasinovial. Para el estudio de validaciéon
se construyeron curvas ROC utilizando el resultado de la ecografia
como prueba de referencia y la gradiente de temperaturas como
variable de validacion. Las gradientes se validaron por separado en
los tres territorios articulares de ambas manos. Finalmente se rea-
liz6 una prueba de concordancia con los valores sugeridos por la
prueba de validacion.

Resultados: Se reclutaron 18 pacientes de quienes y se analizaron
792 articulaciones comparando en cada una de ellas, los hallazgos
ecograficos y termograficos. Las areas bajo la curva (AUC) de los 3
territorios estudiados tanto para la escala de grises como para la
sefial PD se resumen en la tabla 1. La figura 2 muestra la curva ROC
para la deteccién de sefial PD por la camara térmica. En la prueba
de concordancia se determiné que para un cambio superior a 0,05
°C en el carpo respecto del antebrazo distal, la correlacién con el
estudio de escala de grises fue 80,6% y en el estudio de hiperemia
fue 58,3% En las articulaciones MCFs las concordancias fueron
62,2%y 76,1%, respectivamente. En las articulaciones IFPs las con-
cordancias fueron 76,1% y 81,1%, respectivamente. Para ambos
casos, se escogid una variaciéon de 1 °C en base a los resultados de
las curvas ROC. En el estudio global, la coincidencia entre la termo-
grafia y la ecografia se produjo en 70,2% de los estudios en escala
de grises y en 72% de los estudios de hiperemia mediante la detec-
cion de sefal PD.

Figura 1. Vista de una imagen obtenida mediante la cdmara térmica.

Estudio AUC Sig. asintotica 1C 95%
Carpos — Escala de grises 0,254 DE 0,080 0,036 0.098-0.411
Carpos — Sefial PD 0,703 DE 0,091 0,038 0,525-0,881
MCF — Escala de grises 0,447 DE 0,046 0,253 0,356-0,538
MCF —Sefial PD 0,563 DE 0,047 0,205 0,471-0,655
IFP — Escala de grises 0,512 DEQ,117 0,909 0,283-0,741
IFP —Sefial PD 0,351 DE 0,079 0,034 0,196-0,506

P006 Figura. Resultados de las pruebas de validacion de la termografia utilizando como referencia para escala de grises la sinovitis grado Il y para la sefial PD, el grado I.
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Figura 2. Curva ROC para la deteccién de sefial PD por cambios en la temperatura del
carpo respecto del tercio distal del antebrazo.

Conclusiones: Aunque se trata de un estudio piloto, nuestros resulta-
dos sugieren que la termografia podria ser utilizada como método de
deteccién de sinovitis en las manos, especialmente a nivel del carpo. La
alta correlacion con la ecografia, pero sus bajas AUC indican que esta
técnica tendria mayor utilidad por su sensibilidad. Restan realizar estu-
dios en sujetos sanos y en pacientes en situacién de remisién para eva-
luar el rol que podria tener este instrumento en el diagnéstico y
seguimiento de pacientes con cualquier forma de poliartritis de manos.

P007. COLLINSELLA AEROFACIENS INTESTINAL SE ASOCIA
A FACTORES DE MAL PRONOSTICO EN PACIENTES CON ARTRITIS
REUMATOIDE

S. Manrique Arija’, P. Ruiz-Limén?, N. Mena Vazquez/,
I. Moreno-Indias?, I. Urefia' y A. Ferndndez Nebro'

1UGC Reumatologia. Instituto de Investigacion biomédica de Mdlaga
(IBIMA). Hospital Regional Universitario de Mdlaga. Universidad de
Malaga. *Grupo de Investigacion de Enfermedades endocrinas. Hospital
Virgen de la Victoria. Instituto de Investigacion Biomédica de Mdlaga.

Objetivos: Describir la microbiota intestinal en pacientes con artri-
tis reumatoide (AR) establecida y analizar su asociacién con la carga
inflamatoria acumulada y variables clinicas-epidemioldgicas en los
pacientes con AR.

Variable Pacientes n=110 | Controles n=110 p-
valor
Caracteristicas epidemioldgicas
Eclad en afios, mediana (RIC) 559(49.3-64.4) | 562 (48.3653) 0917
Sexo, mujer; n (%) 88 (80.0) 88 (80.0) 1.000
Raza, caucasica, n (%) 108 (98.2] 109 [99.1) 0.561
Tabaco 0.004
Munca fumador, n (%) 47 (42.7) 68 (61.8)
Exfumador, n (%) 30(27.3) 13 (11.8)
Fumador activa, n (%) 33 (30.0) 25 (26.4)
Comaorbilidades
Hipertensidn arterial, n (%) 28 (15.5) 23{22.7) 0.636
Diabetes Mellitus, n (%) 6 (5.5) 2(1.8) 0.150
Dislipemia, n (%) 25(22.7) 21(19.3) 0.530
Enfermedad cardiovascular, n (%) 18 (16.4) 5 (4.5) 0.004
IMC (Kg/m?), media {DE) 28.4(5.1) 27.0(4.6) 0.042
Caracteristicas clinico-analiticas
Tiempo de evolucion AR, meses, mediana 932 {77.6
(RIC) 123.4)
Retraso diagnostico, meses, mediana (RIC) 8.1(4.5-17.0) - -
Ercsiones, n (%) 68 (61.8) = =
FR>10, n (%) 90 (81.8) 0 {0,0) <0.001
ACPA >20, n (%) 88 (80.0) 0 (0,0) <0.001
ACPA elevado (>340) 361(32.7) 0(0.0) <0.001
PCR (mg/dl), mediana (RIC) 29(2.96.2) 2.9(29-3.3)  <0.001
V5G (mm/h), mediana (RIC) 13.0 (8.0-21.0) 11.0 (6.0-16.0)  0.008
DA528 al protocolo, media (£DE) 2911.0) - <
Remision-baja actividad, n (%) 69 (62.7)
Moderada-alta actividad, n (%) 41(37.3) E
DAS28 promeadio, media (DE) 30(0.7)
Remision-haja actividad, n (%) 71 (45)
Moderada-alta actividad, n (%) 39 (35.5)
HAQ, mediana (RIC) 0.75(0.1-1.2)
HAD, promedin, mediana (RIC) 0.71(0.3.0.9)
FAME sintético, n (%) 102 (92.7| -
FAME biologico, n (%) 42 (38.1) -
Inhibidor de Jak, n (%) 1(0.9)
Corticoides al protocolo, n (%) 20(18.2)
Dosis corticoides al protocolo, mediana (RIC) 5 [5,0-5,0)

P007 Figura. Caracteristicas epidemiolégicas y clinico-analiticas de pacientes y controles.
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Métodos: Estudio observacional transversal de una cohorte pros-
pectiva de pacientes con AR y controles. Casos: Pacientes con AR
(ACR/EULAR 2010) de una cohorte prospectiva de inicio (entre 2007-
2011), > 16 afios. Controles: sujetos sin enfermedad inflamatoria,
apareados por sexo y edad, de centros de salud pertenecientes a la
misma area sanitaria. Protocolo: todos los sujetos se citaron en con-
sulta y se recogieron las variables clinico-analiticas. Se obtuvieron
de todos los sujetos muestras de sangre, orina y heces. Variable
principal: microbiota fecal (var. continua, 0-100%). La microbiota
intestinal se analiz6 mediante la plataforma de secuenciacién de
nueva generacion Ion Torrent S5 y las secuencias obtenidas se pro-
cesaron mediante el software QIIME2 (Quantitative Insights Into
Microbial Ecology 2). Otras variables: Sociodemograficas, comorbi-
lidades, tabaco, clinico-analiticas: promedio DAS28-VSG durante
todo el periodo de enfermedad, factor reumatoide (FR), anticuerpos
anti-péptidos ciclicos citrulinados (ACPA), erosiones, HAQ y trata-
mientos. Andlisis estadistico: Analisis descriptivo, bivariante
mediante y-Student y x?, seguido de regresién lineal multivariante
(RLM) en pacientes con AR (Vd: Colinsella).

Resultados: Se incluyeron 220 sujetos, 110 pacientes con ARy 110
controles. La mayoria de los sujetos eran mujeres (80%) con una edad
media de 56 afios con AR seropositiva (FR 81,8% y ACPA 80%) y erosiva
(61,8%). En relacion al habito tabaquico se objetivé mayor prevalencia
de fumadores activos o exfumadores entre los pacientes con AR VS
controles (p = 0,004). En pacientes con AR, el promedio de DAS28 fue
de 3. Las diferencias epidemiol6gicas y clinico-analiticas entre casos
y controles se muestran en la tabla. Los pacientes con AR difirieron de
los controles en una manera cualitativa (Distancia Unweighted Uni-
frac, PERMANOVA, p = 0,004), si bien no mostraron diferencias signi-
ficativas en los niveles de riqueza o diversidad. Atendiendo a la
composicién microbiana, se observo, en los pacientes con AR compa-
rados con los controles respectivamente, un aumento de la especie de
Collinsela aerofaciens ([media (DE); p- valor] = 0,01 (0,016) vs. 0,004
(0,005); p < 0,001). Las variables asociadas de forma independiente a
Collinsela en los pacientes con AR en tratamiento con FAMEDb fueron:
sexo masculino [g = 0,457 (p = 0,002)], historia de tabaco [ = 0,374
(p =0,011)], los ACPA [ = 0,361 (p = 0,010)] y DAS28-VSG promedio
[B=0,343 (p = 0,008)]. R2 = 0,39. Las variables incluidas en el modelo
fueron: sexo, edad, tabaco, erosiones, FAMEs, FAMEDb, prednisona,
ACPA, FR, METs, DAS28 promedio.

Conclusiones: Estas observaciones sugieren una disbiosis en
pacientes con AR, como resultado de la abundancia de ciertas bac-
terias (como Collinsela) y disminucién de otros linajes bacterianos.
Factores de mal pronéstico de AR como: el tabaco, titulos de ACPA 'y
mayor actividad inflamatoria se asocian a una mayor abundancia de
Collinsela en los pacientes con AR, en nuestro estudio, ademas del
sexo masculino.

P008. DO LOW CONCENTRATIONS OF CITRATE IN AN
ADALIMUMAB FORMULATION IMPACT THE INCIDENCE

AND/OR INTENSITY OF INJECTION SITE PAIN? DATA FROM PHASE I
AND III STUDIES ASSESSING THE LOCAL TOLERANCE OF GP2017
(ADALIMUMARB BIOSIMILAR, SDZ-ADL) IN HEALTHY VOLUNTEERS,
RHEUMATOID ARTHRITIS, AND PSORIASIS PATIENTS

P. Wiland', A. Blauvelt?, L. Lemke?, O. Von Richte™, A. Balfour?,
F. Furlan® and N. Gaylis®

'Medical University. Department of Rheumatology and Internal
Medicine. Wroclaw. Poland. ?Oregon Medical Research Center. Research
Excellence & Personalized Patient Care. Portland. USA. *Hexal AG

(A Sandoz company). Clinical Development Biopharmaceuticals.
Holzkirchen. Germany. “Hexal AG (A Sandoz company). Clinical
Development Biostatistics. Holzkirchen. Germany. *Hexal AG (A Sandoz
company). Global Medical Affairs. Holzkirchen. Germany. ®Arthritis and
Rheumatic Disease Specialties. Aventura. USA.

Introduction: Adalimumab (ADL) is typically self-administered
every 2 weeks (W) as a subcutaneous (s.c.) injection by patients
(pts) for diverse indications, including rheumatoid arthritis (RA),
psoriatic arthritis (PsA), and psoriasis (PsO). Conflicting evaluations
of local tolerance to formulations containing citrate buffer have cre-
ated insecurities among health care professionals and pts'?.
Objectives: To evaluate local tolerance of SDZ-ADL (GP2017), a bio-
similar ADL with low citrate concentration (1,2 mM)?3, in 466 healthy
volunteers (HV) and 408 pts (RA: 177 and PsO: 231 including PsA:
52) from four phase I pharmacokinetic (PK) and two phase Il con-
firmatory studies.

Methods: HV evaluated their injection site pain (ISP) using a Visual
Analogue Scale (VAS) of 0-100 mm. HV received a single 40 mg/0.8
mL s.c. injection and pts received SDZ-ADL every 2W during 48-51W
duration of study. Injection site reactions (ISR) as well as adverse
events (AEs) were assessed by investigators during the clinical stud-
ies. Details of study designs have been reported previously.*”
Results: Overall, 456 (97.9%) HV experienced no ISR. Ten HV experi-
enced ISR. These were mostly of mild intensity; only 1 (0.2%) had an
ISR of moderate intensity. 96.6% of HV experienced no pain (VAS
score 0-4 mm) 8 at 1-hour post-dose (fig.). In the phase III studies, a
low number of ISR/ISP events were observed, which decreased
during the course of study. Detailed results are provided in table. No
ISR/ISP led to treatment or study discontinuation in any study.

ISP and ISR results from phase I PK and phase Il confirmatory studies

Phase I PK studies

Pooled
101 102 103 104 studies
Study (N=73) (N=108) (N=178) (N=107) (N =466)

VAS scores (mm) at 1-hour post-dose

Mean (SD) 0,89(2,07) 0,07(0,52) 1,03(1,71) 1,03 (2,49) 0,79(1,84)
Median 0 0 1 0 0

ISR scores at 1-hour post-dose, n (%)

None 73(100) 106(98,2) 178(100)  99(92,5) 456 (97,9)
Mild 0(0) 1(0,9) 0(0) 8(7,5) 9(1,9)
Moderate 0(0) 1(0,9) 0(0) 0(0) 1(0,2)

Phase III confirmatory studies

ADACCESS4* (PsO and PsA pts)

ADMYRA5* (RA pts)

WO0-51 (N = 168; WO0-48
including pts (N =177; all pts
re- randomised to continued

WO0-17 continue SDZ-ADL WO0-24 SDZ-ADL after
(N =231) after W17) (N=177) W24)
Dosage Induction 40 mg EoW s.c. 40 mg 40 mg EoW s.c.
80 mg WO, EoW s.c.
then 40 mg
EoW s.c.
Study 17 51 24 48
duration, W
AEs - ISR, n 15 (6,5), 34 9 (5,4), 26 7 (4,0),11 7(4,0),12
(%), events
Mild 14 (6,1), 30 9 (5,4), 26 7 (4,0),11 7(4,0),12
Moderate 1(04), 4 0 0 0
AEs - ISP 3(1,3) 1(0,6) 2(1,1) 2(1,1)
(reported as
ISR), n (%)

*ADACCESS and ADMYRA were switch studies, therefore, only pts exposed to SDZ-ADL
throughout the study period are included here. EoW, every other week, N, number of
HV or pts.

Conclusions: The proportion of HV and pts experiencing ISR and ISP
after administration of SDZ-ADL was low, with no events leading to
treatment or study discontinuation. These results call into question
the clinical impact of citrate and its concentration in ADL formula-
tions on the incidence and intensity of ISP.
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P009. EL ANALISIS INTEGRADO CLINICO-MOLECULAR

DE PACIENTES CON ARTRITIS REUMATOIDE TRATADOS

CON FARMACOS ANTI-TNF IDENTIFICA SUBGRUPOS DE PACIENTES
CON RESPUESTA DIFERENCIAL, AS[ COMO BIOMARCADORES
PREDICTORES DE RESPUESTA

M. Luque-Tévar’, C. Pérez-Sanchez!, A.M. Patifio-Trives',

N. Barbarroja', I. Arias de la Rosa', M.C. Abalos-Aguilera’,

J.A. Marin-Sanz', D. Ruiz-Vilchez', R. Ortega-Castro', P. Font,

C. Lépez-Medina, M. Romero-Gémez', C. Rodriguez-Escalera?,

J. Pérez-Venegas®, M.D. Ruiz-Montesinos?, C. Dominguez?,

C. Romero-Barco?, A. Fernandez-Nebro®, N. Mena-Vazquez®,

J.L. Marenco® J. Uceda-Montafiez8, M.D. Toledo-Coello’, M.A. Aguirre?,
A. Escudero-Contreras', E. Collantes-Estévez! y R. Lopez Pedrera!

'Instituto Maimonides de Investigacion Biomédica de Cérdoba (IMIBIC).
Hospital Reina Sofia. Universidad de Cérdoba. ?Hospital Universitario
de Jaén. 3Hospital Universitario Virgen Macarena. Sevilla. “Hospital
Clinico Universitario. Mdlaga. *Hospital Regional Universitario de
Malaga. *Hospital Universitario Virgen de Valme. Sevilla. "Hospital
Universitario de Jerez de la Frontera.

Objetivos: 1. Analizar los cambios ocurridos en el perfil molecular
sérico de pacientes con artritis reumatoide (AR) tras la terapia con
inhibidores de TNF« (iTNF). 2. Identificar potenciales biomarcadores
de respuesta a iTNF, basados en la integracion de perfiles clinicos y
moleculares de pacientes AR, mediante el uso de algoritmos de
machine-learning.

Métodos: Se ha desarrollado un estudio multicéntrico y prospec-
tivo, en el que se incluyeron 79 pacientes AR y 29 donantes sanos
(DS), que fueron tratados con farmacos iTNF durante 6 meses. Adi-
cionalmente, en una nueva cohorte de validacién, se reclutaron 22
pacientes AR. Se obtuvieron muestras séricas de forma previa y tras
6 meses de terapia y se evalud la eficacia terapéutica, siguiendo los
criterios EULAR. En paralelo, se analizaron niveles basales y tras 6
meses de terapia del perfil inflamatorio, bioproductos derivados de
NETosis y marcadores de estrés oxidativo, mediante ensayo Multi-
plex y diversos kits comerciales. Se analizaron asimismo cambios
promovidos en el miRNoma mediante técnicas de secuenciacion
masiva (HTG EdgeSeq). Finalmente, se identificaron algoritmos pre-
dictores de respuesta mediante machine-learning integrando datos
clinicos y moleculares.

Resultados: El suero de pacientes AR mostr6 niveles alterados de
diversas moléculas inflamatorias, marcadores de estrés oxidativo y
productos derivados de NETosis, respecto a DS, asociados con diver-
sos microRNAs desregulados. El analisis de este perfil molecular
alterado permitié la divisién no supervisada de tres clusters o gru-
pos de pacientes AR con fenotipos clinicos distintivos, que se mos-
traron relacionados con la eficacia de iTNF. El grupo 1 incluy6 a
pacientes con los niveles mas bajos de las citoquinas proinflamato-
rias evaluadas, asociados con una actividad de la enfermedad media
y una buena respuesta clinica. Los grupos 2-3 englobaron pacientes
con altos niveles de mediadores pro-inflamatorios, asociadas con
una alta actividad de la enfermedad y una tasa de no respuesta del
30%. Tras 6 meses de terapia, el perfil molecular encontrado alte-
rado se revirti6 en los pacientes respondedores, quienes alcanzaron
un fenotipo molecular similar a los DS. Sin embargo, el perfil mo-
lecular de los pacientes que no respondieron permaneci6 significa-
tivamente desregulado. Estos cambios moleculares correlacionaron
con cambios en la actividad de la enfermedad. Por Gltimo, mediante
algoritmos de machine-learning, se identificé una firma de parame-
tros clinicos y moleculares como posibles predictores de la res-
puesta al tratamiento con iTNF con alta precisién. Ademas, la
integracion de estos perfiles en un modelo combinado aumenté el
valor predictivo de estas firmas (AUC: 0,91). Estos resultados se con-
firmaron en una cohorte de validacién independiente.
Conclusiones: 1. Los pacientes AR muestran perfiles moleculares
distintivos relacionados con su estado clinico basal y asociados con
la eficacia de iTNF. 2. La respuesta terapedtica se asocié con una
modulacién especifica del perfil inflamatorio, el restablecimiento
de diversos parametros de estrés oxidativo, la reduccién de NETosis
y la reversién de ciertos microRNA alterados. 3. El andlisis integrado
de los perfiles clinicos y moleculares mediante algoritmos de
machine-learning permitié identificar nuevas firmas como poten-
ciales predictores de la respuesta terapéutica a farmacos iTNF.
Financiado por: Instituto de Salud Carlos III (PI18/00837 y
RD16/0012/0015) y Junta-Andalucia (PI-0285-2017).

P010. ESTUDIO OBSERVACIONAL, PROSPECTIVO, MULTINACIONAL
EN PACIENTES CON ARTRITIS REUMATOIDE QUE RECIBEN
BARICITINIB O TRATAMIENTOS MODIFICADORES DE LA
ENFERMEDAD BIOLOGICOS O SINTETICOS DIRIGIDOS (RA-BE-REAL)
- DISENO DEL ESTUDIO Y CARACTERISTICAS BASALES

I. de la Morena Barrio’, R. Alten?, G. Burmester?, M. Matucci-Cerinic?,
J.H. Salmon?®, P. Lopez-Romero®, W. Fakhouri®, I. de la Torre®,
A. Gentzel-Jorczyk®, T. Holzkdmper® y B. Fautrel”
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Disposicién de los pacientes y caracteristicas basales
Cohorte A Cohorte B
iTNF No-iTNF FAMEsd Total
Baricitinib (n = 509) (n=338) (n=161) (n=66) (n=1.074)
Terapia combinada Con cualquier FAMEsc 238 (46,8)  231(40,9) 110(19,5) 38(6,7) 617 (57,4)
Monoterapia 271(53,2) 107 (18,9) 51(9,0) 28 (5,0) 457 (42,6)
Los valores representan n (%)
Cohorte A Cohorte B Total
(n =509) (n=565) Valor p (n=1074)
Edad en afios 59,2 (13,2) 57,0 (13,9) 0,009  58,0(13,6)
Duraci6n de la enfermedad en afios 10,3 (9,2) 9,1(9,8) 0,05 9,7 (9,5)
CDAI 24,1 (11,7) 23,9 (12,4) 0,75 24,0 (12,1)
Nimero de articulaciones inflamadas 5,2 (4,8) 4,7 (4,9) 0,18 4,9 (4,8)
Nimero de articulaciones dolorosas 7,3 (6,1) 7,8 (6,5) 0,19 7,6 (6,3)
PhGA 5,6 (2,0) 5,5 (2,1) 0,39 5,6 (2,0)
PGA 5,9 (2,3) 5,8 (2,4) 0,49 5,9 (2,4)
EVA de dolor 59,0 (23,1) 56,4 (24,3) 0,08 57,6 (23,8)
HAQ-DI 1,4 (0,7) 1,3(0,7) 0,03 1,4(0,7)
Tratamiento con FAMEsd/b en cualquier momento antes del reclutamiento; n (%) <0,001*
Sin exposicién previa 247 (48,5) 347 (61,4) 594 (55,3)
1 FAMEsd/b 78 (15,3) 62 (11,0) 140 (13,0)
2 FAMEsd/b 103 (20,2) 83 (14,7) 186 (17,3)
> 2 FAMEsd/b 81 (15,9) 73 (12,9) 154 (14,3)

Los valores representan la media (DE), salvo que se especifique lo contrario.

CDALI: indice de actividad clinica de la enfermedad; EVA: escala visual analégica; FAMEsd/b: farmacos antirreumaticos modificadores de la enfermedad biolégicos/sintéticos di-
rigidos; HAQ-DI: cuestionario de evaluacion de la salud-indice de discapacidad; P(h)GA: evaluacion global de la actividad de la enfermedad por el paciente (por el médico).
*Prueba de independencia de chi-cuadrado para comparar el tratamiento con FAMEsd/b recibido antes del reclutamiento.

"Hospital Clinico Universitario de Valencia. ?Department of Internal
Medicine and Rheumatology. Schlosspark-Klinik. University Medicine
Berlin. Alemania. *Department of Rheumatology and Clinical Immunology.
Charité Universittitsmedizin Berlin. Alemania. *Division of Rheumatology.
University of Florence. Florence. Italia. *CHU de Reims. Hopital Maison
Blanche (Traumatologie-Orthopédie). Reims. Francia. Eli Lilly and
Company. Indianapolis. Indiana. EE.UU. "Sorbonne University-Assistance
Publique Hopitaux de Paris. Pitie Salpetriere Hospital. Department of
Rheumatology. Paris. France and PEPITES team. Pierre Louis Institute of
Epidemiology and Public Health. INSERM UMRS 1136. Paris. Francia.

Introduccioén: Baricitinib (BARI) es un inhibidor de JAK1-2 que se ha
aprobado para el tratamiento de adultos con artritis reumatoide
(AR) activa de moderada a grave. RA-BE-REAL es un estudio obser-
vacional prospectivo de 3 afios de duracién en pacientes adultos con
AR que evalda la adherencia al tratamiento en la practica clinica.

Objetivos: Describir las caracteristicas demograficas y clinicas de
los pacientes reclutados en RA-BE-REAL en 5 paises europeos.
Métodos: La variable principal del estudio RA-BE-REAL es el tiempo
hasta el abandono del tratamiento inicial por cualquier causa
(excluyendo la respuesta clinica sostenida) durante un periodo de 24
meses (M). Los objetivos secundarios incluyen los resultados clini-
cos y comunicados por el paciente, la utilizacién de recursos sanita-
rios y los patrones de tratamiento durante un periodo de 36 meses.
Se evalGian dos cohortes de pacientes: cohorte A, pacientes que ini-
ciaron tratamiento con BARI (2 mg o 4 mg), y cohorte B, pacientes
que recibieron cualquier otro FAME sintético dirigido (sd) o FAME
biolégico (b) (fig. 1). La iniciaciéon y los cambios de tratamiento se
realizan a discrecion del paciente y del médico. Los datos se recogen
en la visita basal y en las visitas de rutina (~3M, 6M, 12M, 18M, 24M
and 36M). Los resimenes de los resultados se presentan con la
prueba-t y la prueba de independencia de chi-cuadrado.
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Figura 1:; Disefio del estudio. Los participantes entraron en la cohorte A 0 B segun su decision

uso concomitante de FAMEsc.
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Resultados: Entre octubre de 2018 y marzo de 2020 se reclutaron
1074 pacientes adultos con AR de Francia, Alemania, Italia, Espafia y
el Reino Unido. En la cohorte A, el 88,2% de los pacientes se tratan
con BARI 4 mg. Al momento del reclutamiento, es mas probable que
los pacientes en la cohorte A inicien el tratamiento en monoterapia
que los pacientes en la cohorte B, los cuales tienen una mayor pro-
babilidad de iniciar el tratamiento en combinacién con FAMEsc
(p <0,001). En la cohorte A es mas probable que los pacientes sean
de mayor edad (media de edad 59,2 vs. 57,0, p = 0,009) y que tengan
puntuaciones mayores en el Cuestionario de Evaluacién de la Salud-
indice de Discapacidad (HAQ-DI) (1,4 vs. 1,3, p = 0,03). El porcentaje
de pacientes que ha recibido tratamiento previo con 1 FAMEsd/b
(15,3 vs. 11,0%), 2 FAMEsd/b (20,2 vs. 14,7%) o > 2 FAMEsd/b (15,9 vs.
12,9%) es mayor en la cohorte A, mientras que en la cohorte B es mas
probable que no hayan recibido tratamiento previo (61,4 vs. 48,5%).
No hubo diferencias significativas en las otras caracteristicas basa-
les presentadas en la tabla.

Conclusiones: Hay pocas diferencias entre las cohortes, pero estas
pueden ser clinicamente importantes. En la cohorte A es mas proba-
ble que los pacientes sean de mayor edad, tengan una duracién de la
enfermedad mas prolongada, hayan recibido tratamiento previo con
FAMEsd/b, y es mas probable que reciban el tratamiento en mono-
terapia en comparacion con los pacientes en la cohorte B.
Financiado por Eli Lilly and Company. Reutilizado con autorizacién
de EULAR2021.

PO11. EFECTIVIDAD DE BARICITINIB EN VIDA REAL EN PACIENTES
DE LA BASE DE DATOS DE ARTRITIS REUMATOIDE SUIZA
(SCQM-RA)

E. Rubio Romero', B. Gilbert?, K. Lauper??, D. Courvoisier?, C. Perrier*,
R. Muller® y A. Finckh?

Hospital Universitario Virgen del Rocio. Sevilla. ?Hopitaux
Universitaires de Genéve (HUG). Division of rheumatology. Genéve.
Suiza. *The University of Manchester. Centre for Epidemiology Versus
Arthritis. Manchester. Reino Unido. “Eli Lilly SA. Vernier. Suiza.
*Kantonsspital Aarau AG. Klinik fiir Rheumatologie. Aarau. Suiza.

Introduccién: Los pacientes con artritis reumatoide (AR) con into-
lerancia o respuesta inadecuada a FAME sintéticos convencionales
(FAMEsc) comtinmente reciben FAME biolégicos (FAMEb) o FAME
sintéticos dirigidos (FAMEsd) como segunda linea de tratamiento.
Baricitinib (BARI), un inhibidor selectivo de las janus quinasas que

Tabla P0O11
Caracteristicas basales de la poblacién en estudio

se administra una vez al dia por via oral, es eficaz en los estudios
controlados aleatorizados, pero atin no dispone de evidencia sufi-
ciente sobre su efectividad en un entorno de practica clinica real.
Objetivos: Caracterizar a los pacientes que iniciaron tratamiento
con BARI o FAMED alternativo, y realizar un andlisis de permanencia
en el tratamiento.

Métodos: Este es un estudio observacional, prospectivo, de cohor-
tes, dentro de la base de datos Swiss Clinical Quality Management
(SCQM). Se evaluaron todos los planes de tratamiento (PT) que se
iniciaron entre 01-09-2017 y 01-10-2019, comparando el PT con
BARI (grupo BARI) frente al PT con FAMED alternativo, ya sea inhi-
bidores del TNF (grupo TNFi) o FAMEDb con otro modo de accién
(grupo OMA), excluyendo rituximab. Para comparar las caracteris-
ticas basales se utilizaron pruebas de ANOVA o x* La permanencia
en el tratamiento cruda se evalué con andlisis crudos de supervi-
vencia (Kaplan-Meier). Para ajustar por factores de confusién poten-
ciales, se utilizé un modelo de riesgos proporcionales de Cox. Los
datos faltantes fueron imputados utilizando la imputacién multiple
mediante ecuaciones encadenadas.

Resultados: Durante el periodo de estudio, se iniciaron 979 PT
(240 en el grupo BARI, 461 en el grupo TNFi y 278 en el grupo
OMA). Se prescribié BARI en pacientes que eran significativamente
de mayor edad, con una duracién de la enfermedad mas prolon-
gada y un mayor nimero de tratamientos previos fallidos (tabla).
La permanencia en el tratamiento sin ajuste fue significativamente
mas corta en el grupo TNFi en comparacién con el grupo BARI (log
rank p = 0,019). Después de ajustar por factores de confusién
potenciales, el riesgo de abandono para TNFi permanecié mas alto
que para BARI (Hazard Ratio (HR) 1,48 (IC95% = [1,05-2,09];
p = 0,02). Cuando se compar6 BARI frente a fairmacos con OMA se
observo una tendencia similar, con un HR para abandono de 1,42
(IC95% =[0,98-2,05]; p = 0,06) (fig. 2). Las covariantes significativa-
mente asociadas con la reducciéon de la permanencia en el
tratamiento fueron el uso concomitante de FAMEsc y el uso conco-
mitante de glucocorticoides (fig. 2).

Conclusiones: En este andlisis preliminar, se prescribié BARI en
pacientes que eran de mayor edad, con una duracién de la enferme-
dad mas prolongada y un mayor nimero de tratamientos previos
fallidos, en comparacién con pacientes tratados con FAMED alterna-
tivos. Baricitinib demostré una permanencia en el tratamiento sig-
nificativamente mayor que la de TNFi, mientras que se observ6 una
tendencia similar en comparacién con farmacos con OMA.
Financiado por: Eli Lilly and Company. Reutlizado con autorizacion
de EULAR2020.

Baricitinib TNFi FAMEDb con OMA
(PT = 240; 240 pacientes) (PT = 461; 397 pacientes) (PT =278; 253 pacientes)
Media (DE) Media (DE) Media (DE)
Variable Categorias De lo contrario: n% De lo contrario: n% De lo contrario: n% Valor p
Uso concomitante de FAMEsc basal 45% 54% 46% 0,02
Linea terapéutica e 20% 46% 22% <0,01
2? 22% 25% 26%
32 14% 14% 26%
42 o sucesivas 43% 16% 27%
Sexo (femenino) 80% 71% 74% 0,05
Edad 59 (13) 53(14) 59 (13) <0,01
Seropositividad (ACPA y/o FR) 75% 71% 79% 0,04
Puntuaciéon de HAQ-DI 0,9(0,7) 0,7 (0,6) 0,8 (0,6) 0,02
Duracién de la enfermedad (afios) 12 (10) 9(10) 11(9) <0,01
CDAI basal 19 (10) 15(12) 19 (14) 0,09

ACPA: anticuerpos antipéptido citrulinado; CDAL: indice de actividad clinica de la enfermedad; DE: desviaci6én estandar; FAMEb OMA: FAME biol4gico con otro modo de accién;
FAMEsc: FAME sintético convencional; FR: factor reumatoide; HAQ-DI: indice de discapacidad del cuestionario de evaluacién de la salud; PT: plan de tratamiento; TNFi: inhibi-

dores del TNF.
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Figura 1. Modelo multivariable de Cox del abandono segun el tipo de tratamiento
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Figura 2. Cociente de riesgo del abandono del tratamiento (IC 95%)
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P012. CALPROTECTINA PLASMATICA COMO BIOMARCADOR

DE SINOVITIS ACTIVA EN LA ARTRITIS REUMATOIDE: UN ESTUDIO
CLINICO Y ECOGRAFICO EN PACIENTES TRATADOS CON
INHIBIDORES DE IL6 E INHIBIDORES DE JAK

B. Frade Sosa’, A. Ponce’, R. Gumucio, J. Inciarte-Mundo?,

M. Torradeflot3, V. Ruiz-Esquide’, R. Morla', A.B. Azuaga', N. Sapena’,
M. Bassas!, ]. Ramirez', ].D. Cafiete', ].A. Gomez-Puerta’

y R. Sanmarti

'Unidad de Artritis. Hospital Clinic de Barcelona. 2Instituto de
investigaciones Biomédicas August Pi i Sunyer. Universidad de
Barcelona. *Departamento de inmunologia. Centro de diagnéstico
Biomédico. Hospital Clinic de Barcelona.

Introduccién y objetivos: Los inhibidores de IL6 (IL6i) reducen los
niveles séricos de PCR o VSG, independientemente de la mejoria de
la inflamacién, por lo que su medicién de forma aislada o con indi-
ces compuestos se considera inadecuada. Los inhibidores de JAK
(JAKi), también inhiben la sefializacién de IL6 y se ha cuestionado si
PCR o VSG reflejan el estado inflamatorio. La calprotectina es una
proteina con actividad inflamatoria que se correlaciona con la acti-
vidad inflamatoria. La calprotectina podria ser un biomarcador que
refleje de manera precisa el estado de la enfermedad en pacientes
tratados con IL6i y probablemente también con JAKi.

Métodos: Estudio transversal en pacientes con AR (ACR/EULAR 2010)
en tratamiento con IL6i (tocilizumab, sarilumab) o JAKi (tofacitinib,
baricitinib). Se analizaron datos demograficos, seroldgicos, de activi-
dad por diferentes indices compuestos, discapacidad y tratamientos.
La calprotectina se midio en plasma por test comercial (CALPROLAB
ALP) En un subgrupo se realiz6 ecografia de manos calculandose una

Tabla 1 Caracteristicas de los pacientes incluidos en el estudio segtin grupo terapéutico

puntuacién de hipertrofia sinovial (HS), sefial Doppler (PD) y una
puntuacién de actividad ecografica total (HS+PD). Se realizé un estu-
dio de correlacién entre la calprotectina y las variables clinicas y eco-
graficas en el grupol (IL6i) y el grupo2 (JAKi).

Resultados: 78 pacientes (91% mujeres, mediana 58,9 afios) con una
mediana de duracién de AR de 14,5 afios. 88,5% seropositivos (FR y/o
ACPA). 52 pacientes tratados con IL6i (grupol) y 26 con JAKi (grupo
2) [tabla 1]. En 63 pacientes se obtuvo estudio ecografico (42 grupol
y 21 grupo 2). La actividad medida por indices clinicos era superior
en el grupo2, sin diferencias significativas en el NAD, NAI, CDAI,
SDAI, HAQ entre los grupos, aunque si en el DAS28. No se observa-
ron diferencias en los scores ecograficos. La mediana (rango) de cal-
protectina fue 0,36 ng/ml (0,12-2,39) en el grupo 1 y 0,65 ng/ml
(0,19-5,51) en el grupo 2 (p = 0,083). En el grupol la calprotectina se
correlacioné con NAI28, pero no con los indices compuestos de acti-
vidad ni los RFA. Si se observé una correlacién significativa con
todos los scores ecograficos (HS, PD y HS+PD). Dicha correlacién no
se observé con la PCR ni VSG. En el grupo2, la calprotectina mostré
una tendencia a correlacién con NAI28, pero no significativa y una
correlacién muy positiva con todos los scores ecograficos. También
se correlaciond con la PCRus, pero no con los indices compuestos de
actividad (tabla 2). Al clasificar a los pacientes segin CDAI (CDAI
<10 vs. CDAI> 10) no se observaron diferencias en la calprotectina:
mediana (rango) 0,33 pg/ml (0,14-5,51) vs. 0,59 png/ml (0,12-5,50)
p = 0,121). Al clasificar por parametros ecograficos de actividad
(presencia de sinovitis en al menos una articulacién (HS > 2 + PD
> 1) se observaron diferencias significativas en la calprotectina,
siendo mads elevadas en los pacientes con sinovitis ecografica:
mediana 0,70 pg/ml (rango 0,18-5,03) vs. 0,29 ug/ml (rango 0,19-
0,69) p < 0,001).

Grupo 1: inhibidores IL-6

Grupo 2: inhibidores de JAK

(n=52) (n=26) Total (n = 78) p valor

Demograficos

Edad 60,5 (34,0-80,5) 53,6 (26,4-84,7) 58 9(26,4-84,7) 0,49

Mujer, n (%) 47 (90,4) 24 (92,3%) 71(91,0) 1

Seropositiva (CCP o FR), n (%) 44 (84,6) 25 (96,2) 69 (88,5) 0,25

CCP, n (%) 39(88,6) 23(92) 62 (89,9) 1

FR, n (%) 36 (81,8) 22 (88) 58 (84,1) 0,73

Erosiva, n (%) 40 (76,9) 17 (65,4) 57 (73,1) 0,28

Afios de evolucion 15,50 (3,7-52) 12,56 (0,2-34,3) 14,52 (0,2-52,0) 0,12

N¢ de biolégicos previos 1(0-4) 1(0-7) 1(0-7) 0,73
Tratamiento concomitante

Duracién de tratamiento (meses) 41,8 (7,9-139,9) 10,3 (2,9-77,7) 30,9 (2,9-139,9) < 0,001

Tratamiento concomitante prednisona, n (%) 24 (46,2) 15 (57,7) 39 (50) 0,34

Dosis equivalente (mg/dia) 2,5 (1,25-10) 5(1,25-10) 2,5 (1,25-10) 0,25

FAMEcs concomitante, n (%) 22 (42,3) 14 (53,8) 36 (46,2) 0,34
Valoracion clinica y resultados reportados por el paciente

NAD28 1,5 (0-20) 3(0-25) 2 (0-25) 0,33

NAI28 1(0-7) 1(0-9) 1(0-9) 0,24

VGP 4(0-8,5) 4,25 (0-9,5) 4(0-9,5) 0,12

VGM 3(0-7) 3(0-7) 3(0-7,0) 0,08

EVA dolor 3(0-8) 4(0-9) 3(0-9,0) 0,13

DAS28 2,26 (0,77-5,06) 3,78 (1,5-7,29) 2,75 (0,77-7,23) <0,0001

CDAI 8,5 (0-31,0) 12,50 (0-41) 9 (0-41) 0,08

SDAI 8,9 (0,4-31,4) 13,31 (0,4-42,91) 9,59 (0,4-42,41) 0,06

HAQ 0,94 (0-8) 0,88 (0-2,75) 0,88 (0-8) 0,41

RAPID3 8,6 (0-25,50) 9(1-18,3) 8,70 (0-25,50) 0,39
Laboratorio

Calprotectina en plasma (pg/ml) 0,36 (0,12-2,39) 0,65 (0,19-5,51) 0,43 (0,12-5,51) 0,084

PCRus (mg/dL) 0,04 (0-1,63) 0,11 (0,01-1,38) 0,04 (0-1,63) 0,001

VSG 5(2-25) 15,50 (6-140) 7,0 (2-140) <0,0001
Indices ecograficos

(n=42) (n=21) (n=63)

Puntuacién HS 4(0-18) 4(0-28) 4(0-28) 0,420
Puntuacién PD 3,5(0-18) 3(0-27) 4(0-28) 0,92
HS+PD 8(0-35) 7 (0-55) 8(0-55) 0,63

VGP: valoraci6n global del paciente; VGM: valoracién global del médico; EVA: escala visual analégica; PCRus: proteina C reactiva ultrasensible; HS: hipertrofia sinovial por eco-

grafia PD: sefial doppler por ecografia. Datos expresados en medianas y (rangos).
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Tabla 2 Correlacién entre la calprotectina y los diferentes parametros clinicos,
de laboratorio y ecograficos de actividad

Inhibidores de la IL6 (n = 52)

Inhibidores de JAK (n = 26)

Rho p valor Rho p valor
NAD28 0,063 0,662 -0,252 0,225
NAI28 ,289* 0,04 0,288 0,163
VGP 0,149 0,297 0,029 0,892
VGM 0,238 0,096 0,218 0,296
EVA dolor 0,203 0,153 0,054 0,796
PCRus mg/dL 0,191 0,178 ,552** 0,004
VSG 0,054 0,708 0,309 0,133
CDAI 0,168 0,239 0,087 0,68
SDAI 0,172 0,228 0,098 0,64
DAS28 0,157 0,271 0,132 0,529
HAQ 0,201 0,158 0,143 0,494
RAPID3 0,115 0,42 0,114 0,587
HS ,391* 0,01 ,630%* 0,002
PD ,349* 0,023 ,703** <0,001
HS+PD ,383* 0,012 ,700** <0,001

Rho: coeficiente de correlacion de Spearman.

Conclusiones: La calprotectina plasmadtica en pacientes con AR con
actividad leve-moderada tratados con IL6i o JAKi no identifican a
pacientes segln el grado de inflamacién medida por indices com-
puestos. En pacientes con sinovitis activa por ecografia, tanto en los
pacientes con IL6i y especialmente en los tratados con JAKi, la cal-
protectina se correlaciona con los scores ecograficos de sinovitis. La
calprotectina plasmatica podria considerarse un biomarcador de
sinovitis activa en estos pacientes.

P013. INFLUENCE OF PROGNOSIS FACTORS ON THE PRESCRIPTION
OF TARGETED TREATMENTS IN RHEUMATOID ARTHRITIS:
A DELPHI SURVEY

FJ. Narvdez Garcia', T. Otén?, J. Calvo-Alén?, A. Escudero-Contreras?,
S. Muiioz-Fernandez®, .M. Rodriguez-Heredia®, S. Romero-Yuste’,
P. Vela-Casasempere$, S. Lujan®, J.L. Baquero® y L. Carmona?

IServicio de Reumatologia. Hospital Universitario de Bellvitge.
Barcelona. *Instituto de Salud Musculoesquelética (InMusc). Madrid.
3Servicio de Reumatologia. Hospital Universitario de Alava. Vitoria.
4Servicio de Reumatologia. Hospital Universitario Reina Sofia. Cérdoba.
SServicio de Reumatologia. Hospital Universitario Infanta Sofia. Madrid.
¢Servicio de Reumatologia. Hospital Universitario de Getafe. “Servicio
de Reumatologia. Complejo Hospitalario Universitario de Pontevedra.
8Servicio de Reumatologia. Hospital General Universitario de Alicante.
Departamento médico. Bristol-Myers Squibb. Madrid. "°Scientia Salus.
Madrid.

Objectives: To explore current evidence on the management of poor
prognostic factors in rheumatoid arthritis (RA) and to investigate
whether this evidence is taken into account by clinicians when
deciding on treatment in daily clinical practice.

Methods: We performed a systematic literature review (SLR) to
analyze the effects of currently available biologic disease-modifying

Summarny af Detphi resulis.
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antirheumatic drugs (bDMARDs) and Janus kinase inhibitors (JAKi)
on the classically accepted poor prognostic factors of RA. All ran-
domized controlled trials reporting subgroup analyses about effects
on prognostic factors were identified and synthesized. In a second
phase, a two-round Delphi survey was carried out to contrast the
SLR results with the grade of agreement of a large group of rheuma-
tologists about the effectiveness of each drug class on each prognos-
tic factor.

Results: The degree of agreement among rheumatologists on the effi-
cacy of the different treatments in the presence of each of the poor
prognostic factors analyzed was evaluated through a Delphi survey.
Of the 42 rheumatologists who participated in the ProgresAR 1 proj-
ect, 41 agreed to be involved in this second phase, ProgresAR-2 (98%),
and all of them completed the two rounds of the Delphi survey. The
participants came from 40 public hospitals and 1 private center, with
a variable number of beds, ranging from 142 to 1,853, and located in
17 Spanish autonomous communities. Ninety-seven percent of the
centers had teaching qualifications and 52% had a specific early RA
unit. Participants showed a very balanced gender distribution (50%
each) with an age range of 35-66 years and an average value of 51
(SD: 7.6). In relation to the distribution of care tasks, 23.8% were
heads of service; 26.2% heads of section and the remaining 59% were
area specialists and medical assistants. Their experience in the RA
patients management ranged from 8 to 40 years, with an average
value of 21 (SD: 7.7). Finally, these professionals attended a mean of
19 patients with early RA per week (SD: 9.3). According to the Delphi
results (see table), the only prognostic factor that significantly influ-
enced the selection of treatment was the presence of ILD, being the
preferred treatment in this scenario abatacept or rituximab. The rest
of the poor prognostic factors (including high disease activity at base-
line, disability as measured by the HAQ index, seropositivity, elevated
acute-phase reactants, and evidence of erosions based on plain radi-
ography or ultrasonography) did not seem to significantly influence
rheumatologists when choosing a treatment. The results of the SLR
results did not show solid evidence regarding the use of any specific
therapy in the management of patients with specific poor factors,
except in the case of RA-ILD, although the data in the literature in this
regard are not free of bias.

Conclusions: The only prognostic factor that seems to significantly
influence the selection of treatment is the presence of RA-ILD.
According to the results of the SLR, thus far no claims can be made
for any treatment to support a differential effect in patients with
specific poor prognostic factors, except for ABA and RTX in cases
with RA-ILD based on its better safety profile.

P014. HOXA5 REGULA LA EXPRESION DE LAS SEMAFORINAS
SEMA3B Y SEMAS3F EN PACIENTES CON ARTRITIS REUMATOIDE

S. Garcia Pérez', C. Rafael Vidal'?, S. Martinez Ramos'?,
B. Malvar Fernandez'?, D. Veale?, U. Fearon>4, K.A. Reedquist>®,
T.R.D.J. Radstake>¢ y ].M. Pego Reigosa'?

Prognostic factor Mean

Standard deviation

JAK inhibitors

THFinhibitors Abatacept Rituximab  Anti-ILERi
High disease activity 82 10 68 825
HAGQ &1 T4 7.0 8.2
RF* 7T 82 83 T8
ACPA 18 . 4. 82 15
Acute-phase reactants 7.9 7.2 7.0 8.7
Erogions B2 a0 T3 82
Erosions in ultrasound 832 T8 73 74
LDy L 85 i.0 60

6
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(2]
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HALE Health assessment questionnaine; BF: rheumatoid factor; ACPA: anti-cyclic citrullinaged peptide antsbodies: ILD: imterstitial lung discase,
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Introduccién: Las semaforinas de clase 3 son un grupo de proteinas
secretadas descritas inicialmente en el desarrollo neuronal. Sin
embargo, estudios posteriores han mostrado que estas semaforinas
también juegan un papel en otros procesos involucrados en la pato-
génesis de la artritis reumatoide (AR), como regulacién de la inmu-
nidad, angiogénesis, apoptosis y migracién e invasién celular. De
hecho, en un trabajo previo de nuestro grupo hemos encontrado que
la expresién de semaforinas de clase 3 se encuentra reducida en el
tejido sinovial de los pacientes con artritis reumatoide (AR) y que las
semaforinas (Sema)3B y Sema3F reducen la capacidad invasiva de
los sinoviocitos tipo fibroblasto (FLS) de pacientes con AR. Sin
embargo, se desconocen los mecanismos moleculares implicados en
esta reducida expresion.

Objetivos: Identificar los mecanismos implicados en la regulaciéon
de la expresion de las semaforinas de clase 3 en pacientes con AR.
Métodos: Se determind la expresion proteica y de ARNm en tejido
sinovial, suero y FLS de pacientes con AR (n = 10) y pacientes con
artralgia (n = 8) mediante ELISA, inmunohistoquimica, western blot
y PCR cuantitativa (qPCR). La expresién de HOXA5 se silencié
usando ARN de interferencia (siRNA). La viabilidad, migracién e

A SEMA3A

invasion de los FLS se determinaron utilizando ensayos de actividad
metabdlica (MTT), ensayos de cierre de heridas y ensayo de invasién
celular, respectivamente.

Resultados: la expresion de ARNm de todas las semaforinas de clase
3 (Sema3A-Sema3G) y los niveles de proteina de Sema3B y Sema3F
fueron significativamente menores en el tejido sinovial y en el suero
de pacientes con AR en comparacién con pacientes con artralgia,
respectivamente (fig. 1). Analisis in silico postularon a HOXA5 como
un factor de transcripcién involucrado en la expresién de estas
semaforinas. El silenciamiento de HOXA5 en FLS de pacientes con
AR redujo significativamente la expresion de ARNm y proteina de
Sema3B y Sema3F (fig. 2). La expresion génica y proteica de HOXA5
se redujo significativamente en el tejido sinovial de pacientes con
AR en comparacién con los pacientes con artralgia. A mayores, la
expresion de HOXADS se correlacion6 negativamente con parametros
clinicos de la enfermedad, tales como DAS28 (r = -0,690, p = 0,002),
SJC28 (r =-0,722, p = 0,000), velocidad de sedimentacién globular,
VSG (r =-0,616, p = 0,007) y proteina C-reactiva, PCR (r = -0,498,
p = 0,038). Finalmente, estudios funcionales demostraron que el
silenciamiento de HOXA5 indujo la migracion e invasion de los FLS
in vitro (fig. 3).

Conclusiones: Nuestros datos demuestran que el factor de trans-
cripcion HOXA5S es responsable de la expresion de la Sema3B y
Sema3F. A mayores, nuestros datos demuestran que los niveles de
HOXAS5 se encuentran reducidos en el tejido sinovial de pacientes
con AR, por lo que el comportamiento invasivo de los FLS es debido,
al menos en parte, a la reduccién de los niveles de las semaforinas
Sema3B y Sema3F. Por lo tanto, el restablecimiento de los niveles
homeostaticos de HOXA5 y/o Sema3B y Sema3F podrian ser una
nueva opcioén para reducir la capacidad invasiva de los FLS y final-
mente la destruccion articular.
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Figura 1. Expresidn reducida de semaforinas de clase 3 en tejido sinovial
(A) y suero (B) de pacientes con artritis reumatoide.

P014 Figura 1. Expresion reducida de semaforinas de clase 3 en pacientes con artritis reumatoide.
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Figura 2. HOXAS regula la expresién de Sema3B y Sema3F en sinoviocitos
tipo fibroblasto de pacientes con artritis reumatoide.

P014 Figura 2. HOXA5 regula la expresion de Sema3B y Sema3F en sinoviocitos tipo fibroblasto de pacientes con artritis reumatoide.
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P014 Figura 3. HOXAS5 estd reducido en el tejido sinovial de pacientes con AR.

P015. DEPRESION Y FATIGA: DOS COMORBILIDADES ASOCIADAS
Y POCO ESTUDIADAS EN LOS PACIENTES CON ARTRITIS
REUMATOIDE

R.M. Morla Novell, B. Frade, N. Sapena, R. Gumucio, J. Gémez-Puerta
y R. Sanmarti

Hospital Clinic de Barcelona.

Introduccién: La artritis reumatoide (AR) se acompaiia con fre-
cuencia de distintas comorbilidades. La depresién y la fatiga son
frecuentes en los pacientes con AR con una prevalencia del 16,8-
38,8%' y 40%2, respectivamente. No obstante, los factores que deter-
minan estas comorbilidades, especialmente su asociaciéon con la
actividad de la enfermedad han sido poco estudiados.

Objetivos: Estudiar la presencia de depresién y de fatiga en pacien-
tes con AR, segin su actividad clinica, y la asociacién que existe
entre ellas.

Métodos: Se incluyeron pacientes con criterios de AR (EULAR/ACR,
2010), que accedieron a participar en el estudio, reclutados de forma

consecutiva en la consulta habitual con su reumatélogo durante un
periodo de 3 meses. Se recogieron variables demograficas (edad,
sexo, IMC), afios de evolucién de la enfermedad, tratamiento, explo-
racion fisica (NAD, NAI), valoraciones de enfermedad por parte del
paciente (VGP) y del médico (VGM) y de laboratorio (VSG, PCR). Los
pacientes cumplimentaron 2 cuestionarios unidimensionales:
PHQ-9 para depresion (valoracién de 0-27; punto corte> 10) y FACIT-
F para fatiga (valoracién de 0-52; puntuaciones menores indican
mas fatiga) y un cuestionario multidimensional (MDHAQ) que
incluye una pregunta para depresién dentro de la revisién de 60 sin-
tomas generales (ROS60) y una de fatiga medida en EVA de 0-10
(EVA_Fatiga). Se calcularon los indices compuestos de actividad cli-
nica EULAR (DAS28-VSG/PCR, CDAI/SDAI) y de actividad clinica
autoinformada con RAPID3 = funcién (FN) + dolor (PN) + VGP. Los
pacientes se compararon en dos grupos segtin actividad de la enfer-
medad (DAS28-VSG). Grupo 1: > 3,2 = actividad moderada o alta 'y
grupo 2: < 3,2 = actividad baja o remision. Se describe la muestra
con medidas de tendencia central, y se realiza un andlisis bivariado
de comparacién de grupos (variables cuantitativas, U de Mann-
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Whitney y variables categéricas, x?) y las correlaciones con rho de
Spearman.

Resultados: Se reclutaron un total de 75 pacientes con AR con una
mediana de 14 afios (RIC: 8-24) de evolucién de la enfermedad, 84%
eran mujeres, de edad media de 63 (36-88) afios, con una mediana
de IMC de 24,22 (RIC: 22-27,4) y un 64% realizaban tratamiento con
FAMED. Del total de pacientes, 19 presentaban actividad de mode-
rada a alta y 56 con baja actividad o remisién. Las variables clinicas
de exploracion fisica (NAD, NAI), analiticas (VSG, PCR) y también en
los indices compuestos, como era de esperar (tabla 1). Todas las
variables clinicas autoinformadas en MDHAQ (PN, FN, VGP, RADAI,
EVA de fatiga, ROS60), VGM, FACIT-F y de PHQ9 mostraron diferen-
cias significativas entre los dos grupos con valores superiores en el
grupo 1. Las puntuaciones de FACIT-F mostraron muy buena corre-
lacién negativa con EVA_Fatiga (r = -0,802; p < 0,0001), PHQ-9
(r=-0,850; p <0,0001) y ROS60 (r = -0,766;p < 0,0001) y buena con
el resto de variables (tabla 2). Los valores de PHQ-9 mostraron corre-
laciones positivas altas con todas las variables estudiadas, desta-
cando con EVA_Fatiga (r = 0,721; p < 0,001) y con ROS (r = 0,717;
p <0,001) (tabla 2).

Tabla 1. Comparacién de grupos

Moderada Remision
o alta o baja
actividad; actividad;
Total de DAS28VSG DAS28VSG
pacientes >32 <32
(n=75) (n=19) (n=56) p
Variables, mediana (RIC)
Clinicas
NAD 0(0-2) 4(1-6) 0(0-0) < 0,001
NAI 0(0-2) 3(1-4) 0(0-1) < 0,001
VGP 3(1-4) 5(3-7) 3(1-3) < 0,001
VGM 2(1-3) 5(3-5) 1(1-3) < 0,001
Laboratorio
PCR 0,4 (0,4-0,4) 0,5 (0,4-2,2) 0,4 (0,4-0,4) <0,001
VSG 8(5-17) 23(9-32) 6 (5-10) < 0,001
Indices compuestos
SDAI 6,8 16 (12,4-20,4) 4,4 (2,4-7,5) <0,001
(2,4-11,5)
CDAI 2,4 (11,55) 15 (11-20) 4(2-7) < 0,001
Cuestionarios
MDHAQ
PN 3,25 6,7 (3,2-8) 2,5(0,5-5) <0,001
(0,5-5,5)
FN 1,7 (0,3-3,3) 4(1,7-5,7) 1,3(0,3-2,3) <0,001
RAPID3 5,8 (1-10) 17 (7,4-19) 4(1-7) <0,001
FATIGA 3,75(0,5-7) 6,5(4,7-9,1) 2(0-5,5) <0,001
ROS60 7 (4-16) 16 (6-24) 5(2-5,5) 0,04
Unidimensionales
FACIT-F 40,1 (33-46) 1,5(13,7-39,7) 42(35,7-48) < 0,001
PHQ-9 4(1-8) 8 (4-16) 3(1-6) 0,001

Conclusiones: En los pacientes con AR con mas actividad (clinica,
biolégica y autoinformada) se observa mayor fatiga y depresion,
presentando una asociacién fuerte entre si. Estas dos comorbilida-
des deberian ser tenidas en cuenta en el seguimiento de los pacien-
tes con AR activos.

Bibliografia

1. Matcham F, et al. Rheumatology (Oxford). 2013;52:2136-48.

2. Tournadre A, et al. Joint Bone Spine. 2019;86:55-60.

P016. POTENCIAL USO DEL INDICE TRIGLICERIDOS Y GLUCOSA
(TYG) PARA IDENTIFICAR PACIENTES CON RESISTENCIA

A INSULINA Y ATEROSCLEROSIS SUBCLINICA TEMPRANA

EN ARTRITIS REUMATOIDE

C. Roman-Rodriguez', 1. Arias de la Rosa', M. Rojas’, R. Ortega’,

J. Calvo!, P. Segui?, M.C. Abalos!, C. Pérez-Sanchez!, A. Patifio-Rives’,
M. Luque-Tevar', P. Font!, E. Collantes-Estevez', R. Lopez-Pedrera’,
A. Escudero-Contreras' y N. Barbarroja’

'IMIBIC/Reina Sofia Hospital/University of Cordoba. *Servicio de
Radiodiagnéstico. Hospital Reina Sofia. Cordoba

Introduccion: La resistencia a la insulina (IR) es mas prevalente en
artritis reumatoide (AR), lo que supone un importante factor de
riesgo de desarrollo de enfermedad cardiovascular (ECV). Sin
embargo, la monitorizacién de la IR en AR en la practica clinica
habitual es infrecuente. El método mas comin y estandarizado para
evaluar el estado de IR es el “homeostatic model assessment of insulin
resistance, HOMA-IR” (glucosa/insulina). Recientemente se ha suge-
rido un indice que contempla los niveles de glucosa y triglicéridos
(indice TyG) como alternativa para la evaluacién de la IR. Sin
embargo, existe escasa informacién acerca de la evaluacién de IR
mediante el uso del indice TyG y su posible asociacién con procesos
de aterosclerosis subclinica temprana en AR.

Objetivos: 1) Comparar los niveles de TyG en una cohorte de pacien-
tes ARy donantes sanos (DS) y analizar su asociacién con caracteris-
ticas clinicas de la enfermedad y niveles de adipoquinas; 2) Estimar
la utilizacién del indice TyG como marcador de resistencia a insulina
y aterosclerosis subclinica temprana en AR.

Métodos: Estudio observacional transversal en 150 pacientes diag-
nosticados de AR y 50 DS pareados por edad y sexo. Se recogieron
variables clinicas de la enfermedad como el DAS28, VSG y PCR. Se
calcularon los niveles de HOMA-IR. Se calculé del indice TyG
mediante la férmula: In (triglicéridos (mg/dL) x glucosa (mg/dL)/2).
Para evaluar la presencia de placas aterosclerdticas se realiz6 eco-
grafia de arterias carétidas mediante ultrasonido utilizando un
equipo Toshiba (plataforma Aplio) equipado con transductores
lineales de banda ancha de 7-10 MHz. Los niveles circulantes de lep-
tina, adiponectina, visfatina e IL-6 se analizaron mediante ELISA. Se
llevaron a cabo estudios de asociacién y correlacion, asi como ana-
lisis de curvas ROC para determinar posibles biomarcadores de IR y
aterosclerosis subclinica temprana en AR.

Resultados: Los pacientes con AR presentaron un incremento signi-
ficativo de los niveles de TyG comparado con DS. Ademas, la preva-
lencia de IR mediante el uso del TyG muestra un incremento
significativo de un 22% comparado con donantes sanos. Este indice
correlacioné significativamente con el indice HOMA-IR. Asimismo,
el indice TyG se asoci6 con la actividad de la enfermedad y los nive-
les de PCR. Los niveles elevados de leptina e IL-6 en suero de pacien-
tes AR y niveles reducidos de adiponectina se asociaron con un
estado de IR segin el indice TyG. Los pacientes con AR presentaron
un incremento patolégico del grosor de la IMC. Interesantemente,
los niveles de visfatina e indice TyG se encontraron significativa-
mente elevados en el grupo de pacientes con presencia de ateroscle-
rosis subclinica. Finalmente, tanto los niveles circulantes de
visfatina en suero como los niveles de TyG permitieron identificar
pacientes con un grosor patolégico de la IMC con una alta especifi-
cidad y sensibilidad.

Tabla P015
Tabla 2. Correlaciones (Spearman)
FACIT (0-52) PHQ-9 (0-27) ROS60 (0-60) EVA_Fatiga (1-10) NAD (0-28) NAI (0-28) VGP (0-10) VGM (0-10) PCR VSG
FACIT-F (0-52) 1,000 r=-0,850, r=-0,766, r=-0,802, r=-0,536, r=-0,272, r=-0,517, r=-0,428, r=-0,326, r=-0,334,
p <0,0001 p < 0,001 p <0,0001 p<0,0001 p-=0,022 p <0,0001 p <0,0001 p=0,005 p=0,004
PHQ-9 (0-27) r=-0,850, 1,000 r=0,717, r=0,721, r=0,618, r=0,392, r=0,616, r=0,477, r=0,287, r=0,304,
p <0,0001 p <0,0001 p <0,0001 p<0,0001 p=0,001 p <0,0001 p <0,0001 p=0,018 p=0,012
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Conclusiones: 1) El indice TyG podria ser considerado en la practica
clinica habitual para evaluar el riesgo de desarrollo de IR y la pre-
sencia de aterosclerosis subclinica temprana en AR; 2) los niveles de
adipocitoquinas alterados en pacientes con AR se asocian al indice
TyG y la presencia de aterosclerosis subclinica temprana y 3) el
indice TyG y los niveles circulantes de visfatina podrian ser conside-
rados marcadores subrogados de aterosclerosis subclinica en
pacientes con AR.

Financiado por ISCIII (PI17/01316 y PI20/00079) co-financiado con
FEDER, y MINECO (RyC-2017-23437).

PO17. ANALISIS DE LA PERSISTENCIA Y EFICACIA
DEL TRATAMIENTO CON ABATACEPT EN RELACION
CON LA DURACION Y LINEA DE TRATAMIENTO EN VIDA REAL
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P. Peichl™, B. Bannert'?, A. Forster'3, M. Chartier', Y. Elbez',

C. Rauch'®, V. Khaychuk' y K. Lozenski"®

'Reumatologia. Hospital Universitari Vall d’Hebron. Barcelona.
?Departamento de Medicina Interna. Reumatologia. Universidad
Schlosspark-Klinik. Berlin. Alemania. *Departamento de Reumatologia
de la Universidad Paris-Saclay. AP-HP. Hospital Bicétre. Paris. Francia.
“Departamento de Reumatologia. Centro Hospitalario Universitario de
Francia. Lille. Francia. *Departamento de Ciencias Clinicas y Salud
Comunitaria. Universidad de Mildn. Italia; y Unidad de Reumatologia
Clinica; Hospital G. Pini. Mildn. Italia. ®Instituto de Leeds de Medicina
Reumdtica y Musculoesquelético. Universidad de Leeds. Reino Unido; y
Division de Ciencias Musculoesqueléticas & Dermatologicas.
Universidad de Manchester. Reino Unido. “Departamento de
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Puteaux. Francia. *Inmunologia Médica y Fibrosis. Bristol Myers
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Introduccion: Se ha asociado una eficacia menor al tratamiento en
pacientes con AR con una larga duracién de la enfermedad y un
nimero elevado de FAME previos'. Abatacept es un FAME(b) biol6-
gico para el tratamiento de la AR moderada-grave y esta disponible
en una formulacién SC que podria ser mas comoda y con una efica-
cia similar a la administracién IV2, ASCORE (NCT02090556) fue un
ensayo observacional, prospectivo, multicéntrico para el estudio de
abatacept SC en el tratamiento de la AR en la practica clinica diaria3.
Objetivos: Este andlisis post hoc se llevé a cabo para determinar si
la persistencia y eficacia de abatecept estaban condicionadas por la
duracién de la enfermedad y/o la linea de tratamiento

Métodos: Los pacientes elegibles fueron > 18 afios, con AR activa
moderada-grave (criterios ACR/EULAR 2010), no tratados previa-
mente con abatacept IV y que iniciaban abatacept 125 mg SC sema-
nal. Fueron reclutados en 2 cohortes: pacientes naive para FAME(b)
biolégico y aquellos con > 1 no respuesta a un tratamiento bFAME.
Este andlisis post hoc analizé la persistencia de abatacept mediante
estimaciones Kaplan-Meier, asi como los scores actividad de la
enfermedad (DAS28 [ESR]), CDAI y SDAI en pacientes con una dura-
cion de la enfermedad de < 2, 3-5, 6-10 o > 10 afios y en pacientes
con abatacept como tratamiento en 1.2 linea o > 2.2 linea
Resultados: La tabla 1 muestra las caracteristicas basales. La media
de edad se incrementé con la duracién de la enfermedad. Otras
caracteristicas fueron comparables entre los distintos grupos. Las
tasas de mantenimiento (IC95%) en el mes 24 fueron 0,50 (0,4, 0,5),

Tabla 1. Caracteristicas basales poblacionales ASCORE (n=2872)

AR duracion, anos
=2 3-5 6-10 >10
(n=338) (n =655) (n =686) (n =1193)
Edad, afios
n 338 655 686 1193
Media (SD) 55,2 (12,8) 55,6 (12,7) 569 (13,0) 59,9 (12,2)
Peso, kg
n 327 629 665 1150
Media (SD) 75,3 (18,1) 76,4 (19,0) 747 (17.4) 729 (16,0)
DAS28 (ESR)
n 247 439 441 743
Media (SD) 52 (1.,3) 49(1,3) 5(12) 51(13)
DAS28 (CRP)
n 267 460 467 799
Media (SD) 47(1.2) 46(1,2) 47 (1,1 47(1.2)
CDAI
n 269 A77 474 805
Media (SD) 26,9 (12,7) 25,3(12,2) 26.8 (12,4 2656 (12.2)
SDAI
n 255 448 445 749
Media (SD) 28,3 (13.3) 26,8 (12,9) 27,9 (12,6) 28,0 (12,7)
|Estatus FR, n (%)
FR+ ' 159 (47,0) 342 (52,2) 345 (50,3) 597 (50,0)
FR- 103 (30,5) 152 (23,2) 158 (23,0) 215 (18,0)
[Estatus Anti-CCP, n (%)
" Anti-CCP+ ' 165 (48,8) 332 (50,7) 333 (48,5) 516 (43,3)
Anti-CCP— 89 (26,3) 126 (19.2) 137 (20,0) 175 (14.7)

Aquellos pacientes sin datos de duracion de enfermedad fueron excluidos.

P017 Figura 1



60 XLVII Congreso Nacional de la Sociedad Espaiiola de Reumatologia

Figura 1. Tasa de persistencia tras 2 afios en pacientes con AR de 22 afios de duracién

—— KM 1.2 linea estimado al dia 730 {1.C. 85%): 0,51 (0,4-0,6)
—— KM 22.2 linea estimado al dia 730 {1.C. 85%): 0,44 (0,3-0,6)
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0,47 (0,4, 0,5),0,51 (0,5, 0,5) and 0,46 (0,4, 0,5) en los grupos de dura-
cién de <2, 3-5,6-10y > 10 afios, respectivamente. La proporcién de
pacientes (IC95%) con < 2 afios de duracién manteniendo el trata-
miento a los 24 meses fue 0,51 (0,4, 0,6) entre aquellos que tenia
abatacept como 1.2 linea y de 0,44 (0,3, 0,6) en aquellos con aba-
tacept como > 2.? linea (fig. 1). En los grupos de duracién de 3-5, 6-10
y > 10 afios, las tasas de mantenimiento (IC95%) a los 24 meses fue-
ron 0,51 (0,5-0,6), 0,57 (0,5-0,6) y 0,52 (0,5-0,6) en pacientes en 1.2
lineay 0,43 (0,4-0,5), 0,48 (0,4-0,5) y 0,44 (0,4-0,5) en pacientes > 2.?
linea, respectivamente. La media (+ DE) de los cambios del DAS28-
VSG basal a los 24 meses fueron -2,12 (0,205), -1,86 (0,151), -2,07
(0,140) y -2,05 (0,115) en los grupos de duracién de < 2, 3-5, 6-10
y > 10 afios, respectivamente; La media (+ DE) de cambios con res-
pecto al CDAI basal fueron -18,74 (1,604), -15,60 (1,099), -18,50
(1,038) y -17,68 (0,850); y la media (+ DE) de cambios en SDAI fueron
-19,10 (1,873), -15,72 (1,345), -19,54 (1,103) y -17,07 (0,939).
Conclusiones: Este analisis post hoc de los datos en vida real del
ensayo ASCORE, los pacientes con AR que recibieron abatacept en 1.*
linea se mantenian mejor que aquellos que lo recibieron como tra-
tamiento de > 2.2 linea, de manera independiente de la duracién de
la enfermedad. Las tasas de retencion fueron similares en los distin-
tos grupos de duracién. Se observaron mejoras en la actividad de la
enfermedad en todos los grupos de duracién, sin observarse de
manera consistente mejoras mayores o menores con respecto a
mayor duraciéon de enfermedad.

Presentado en EULAR 2021.
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Introduction: Infliximab (IFX) has proven to be effective in treating
rheumatoid arthritis (RA) and spondyloarthropathies (SpA),
although around 40% of cases fails, mainly due to immunogenicity.
Formation of immunocomplexes between IFX and antibodies to I[FX
(ATI) can increase drug clearance, leading to treatment failure. Stan-
dard ELISA assays, which are drug-sensitive, are frequently used,
being able to detect only free (uncomplexed) ATI, however in
drug-tolerant assays it was able to measure total ATI (free and com-
plexed).

Objectives: To compare the presence of ATI using both drug-toler-
ant and drug-sensitive assays at early stages of IFX therapy. To anal-
yse the association between ATI detected by both assays with the
discontinuation of treatment.

Methods: Prospective observational study including 45 patients with
RA and 61 with SpA treated with standard doses of IFX (3 mg/kg and
5 mg/kg, respectively) enrolled at Biological Therapy Unit. Serum
samples were obtained at 2, 6, 12, 22 and 52 weeks (W) after IFX
initiation. The data about discontinuation due to inefficacy was
obtained from the clinical database. Serum IFX levels were measured
by a capture-ELISA and the ATI presence was evaluated by a drug-sen-
sitive in-house two-site (bridging) ELISA (bELISA) and a drug-tolerant
ELISA assay commercially available (Immundiagnostik®, IDK). Com-
parisons were performed through Fisher exact test and non-para-
metrical test. A logistic regression was also performed.

Results: The ATI detection by both assays from W6 to W52 of treat-
ment is shown in table 1. At W2 and at W22 ATI were found in 3% vs.
0% patients and 58%vs18% patients by IDK and by bELISA, respec-
tively. Once ATIs appeared, they persisted throughout the follow-up,
indicating that immunogenicity was not transient. Differences
between both assays were significant at W22 and W52 in RA-pa-
tients and at W12, W22 and W52 in SpA-patients (table 1). At W22,
46% RA-patients and 21% with SpA were both ATI+ by IDK and
bELISA and at W52, 45% in RA-patients and 19% in SpA-patients.
Free IFX in serum was not detected in bELISA ATI+ patients. In IDK
ATI+ patients low circulating IFX levels were present comparing to
ATI- since W6 to the end of follow-up (p < 0.01). Eighteen (41%)
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E‘gll: foz‘\'sl'l detection [n,%] by a drug-sensitive assay (bELISA) and drug-tolerant assay (IDK) in patients with RA and SpA during the first 52 weeks of Infliximab treatment
W2 W6 W12 w22 W52
RA Spa RA SpA RA SpA RA SpA RA Spa
bELISA 0 0 3(7%) 0 10 (22%) 1(2%) > 13 (29%)*** 7 (12%)**** 10 (31%)** 6/53 (11%)****
IDK 1(2%) 2 (3%) 7 (16%) 2 (3%) 16 (36%) 16 (26%) 28 (62%) 34 (56%) 22 (69%) 31/49 (63%)

**p < 0,01 **p < 0,001 ****p < 0,0001 comparison between assays (bELISA and IDK) in patients with RA and SpA.

Table P018

Table 2: Association between patients who discontinued treatment along the study (n/N)f and the immunogenicity detected by bELISA and by IDK in patients with RA and

SpA during the first 52 weeks of Infliximab treatment

w12 w22 W52

RA SpA RA SpA RA SpA
bELISA+ 6/10 (60%) 1/1 (100%) 8/13 (62%) 6/7 (86%) 6/10 (60%) 5/6 (83%)
bELISA- 10/34 (29%) 32/60 (53%) 10 (32%) 27/54 (50%) 8/22 (36%) 21/47 (45%)
IDK+ 9/16 (56%) 11/16 (69%) 15 (56%) 20/34 (59%) 13/22 (59%)* 15/31 (48%)
IDK- 9/28 (32%) 22/45 (49%) 3 (18%) 13/27 (48%) 1/10 (10%) 7/18 (39%)

fn patients who discontinued due to inefficacy along the study and N is the total patients ATI+ or ATI- by each assay at the studied time points;*p < 0,05 comparison between

ATI+ vs. ATI- in each assay (bELISA and IDK) in patients with RA and SpA.

RA-patients and 23 (44%) SpA-patients discontinued IFX treatment
due to inefficacy. Patients with ATI+ detected at W12, W24 and W52
discontinued IFX treatment more frequently than ATI - patients
regardless the assay (table 2), being statistically significant in
patients with RA by IDK at W22 and W52 (p < 0.05). The majority of
patients who had ATI by bELISA at the time of discontinuation were
ATI+ by IDK at early stages. In RA-patients: 70% vs. 50% were ATI+ at
W12 and 100%vs60% at W22 by IDK and bELISA; respectively and in
SpA-patients: 50% vs. 7% were ATI+ at W12 and 79% vs 43% at W22
by IDK and bELISA, respectively. The logistic regression showed that
in RA-patients ATI+ by IDK at W22 (OR: 5.8; 95%CI: 1.3-25.1) was
statistically associated with dropout of treatment.

Conclusions: ATI measured by a drug-tolerant assay(IDK) are
always detected earlier than ATI detected by bELISA, indicating that
immunogenicity, at least with IFX, is usually an early event. High
levels of ATI by IDK are associated with an earlier detection by
bELISA. ATI detected only by drug tolerant assays are associated
with low levels of circulating IFX but not with a complete drug neu-
tralization. The probability of IFX discontinuation is 5 times higher
in patients with AR and with ATI by IDK at W22.

P019. INFECCIONES GRAVES EN PACIENTES CON ARTRITIS
REUMATOIDE TRATADOS CON FARMACOS BIOLOGICOS

Y JAKINIBS. ESTUDIO DE 257 PACIENTES DE UN HOSPITAL
UNIVERSITARIO
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J.M. Blanco Madrigal' C.L. Garcia G6mez', D. Montero Seisdedos?,
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Introduccion: Las infecciones son una de las principales complica-
ciones de los pacientes con artritis reumatoide (AR) en tratamiento
inmunosupresor. A pesar de la evidencia sobre el aumento del riesgo
de infeccién asociado a estas terapias, las diferencias entre los dis-
tintos tratamientos y la influencia de otros factores no esta clara.
Objetivos: Estudiar la frecuencia y factores asociados a las infeccio-
nes graves en pacientes con AR tratados con terapia biolégica (TB) y
jakinibs y las diferencias entre los distintos tratamientos.

Métodos: Estudio descriptivo y retrospectivo (enero 2015-mayo
2021) de 257 pacientes con AR tratados con TB (anti TNF, no anti
TNF) y jakinibs (tofacitinib, bariticinib, upadacitinib) en un Gnico
centro. Se consider6 infeccién grave a aquella potencialmente mor-
tal o que requiri6 hospitalizacién y tratamiento intravenoso. Se
recogieron las variables epidemioldgicas, caracteristicas clinicas,
indice de comorbilidad de Charlson, tiempo de seguimiento, tipo de
TB o jakinibs y tratamientos concomitantes. Para el andlisis se utili-
zaron frecuencias y porcentajes en variables cualitativas, y media +
DE en las cuantitativas. El analisis estadistico se realizé con IBM
SPSS v 23.

Resultados: Se estudiaron 257 pacientes (84,4% mujeres), con una
edad media 56,1 + 13,4 afios. Presentaban FR+ 86,8%, ac. Anti-CCP+
75,9% y manifestaciones extraarticulares 16,5% (nodulosis 9,7%,
EPID 4,3%, otros 1,5%). Al inicio del estudio 157 (61,1%) pacientes
estaban con anti-TNF, 80 (31,1%) con TB no anti-TNF y 20 (7,8%) con
jakinibs y en tratamiento concomitante con inmunosupresores con-
vencionales sintéticos (FAMEcs) el 86% (metotrexato 71,1%, lefluno-
mida 21,2%, otros 7,7%). Durante el estudio, 162 (63%) pacientes
continuaron con el mismo tratamiento y en 95 (37%) se cambi6 al
menos una vez. Abandonaron el tratamiento 3 pacientes. Al final del
estudio estaban con el siguiente tratamiento: 126 (49%) pacientes
anti-TNF, 81 (31,5%) TB no anti TNF y 47 (18,3%) jakinibs. Desarrolla-
ron infeccién grave 28 (10,9%) pacientes (13 respiratoria, 5 urinaria,
5 celulitis, 4 sepsis, 1 osteomielitis) de los cuales 2 presentaron con-
juntamente infeccién grave y herpes zdster cutaneo y 3 desarrolla-
ron una segunda infeccién. La actividad inflamatoria de la AR era
baja en el momento de la infeccién (DAS28 media + DE: 2,6 + 1,1).
Los pacientes estaban con el siguiente tratamiento: 14 (50%) pacien-
tes anti-TNF, 8 (28,6%) TB no anti-TNF, 6 (21,4%) jakinibs (tabla). La
mediana de tiempo de desarrollo de infeccion fue: anti-TNF 45,25
[4,9-202,3] meses, TB no anti-TNF 19,14 [4,9-72,5] y jakinibs 17,63
[1,1-29,2]. El indice de Charlson, el tratamiento concomitante con
glucocorticoides a dosis menores de 10 mg/dia, la enfermedad pul-
monar obstructiva crénica (EPOC), la diabetes mellitus (DM), la
insuficiencia renal moderada-grave, la insuficiencia cardiaca con-
gestiva (ICC) y la enfermedad vascular periférica se asociaron de
forma estadisticamente significativa con el desarrollo de infeccion
(tabla).

Conclusiones: En nuestro estudio el 10,9% de los pacientes con AR
tratados con TB o jakinibs desarrollaron infeccién grave durante los
6,5 afios de seguimiento. El tratamiento concomitante con corticoides
y la comorbilidad asociada aumentaron el riesgo de sufrir esta com-
plicacién.



62 XLVII Congreso Nacional de la Sociedad Espaiiola de Reumatologia

Caracteristicas de los pacientes que presentan infeccion vs. pacientes sin infeccion

Infeccién No infeccién

n:28 n:229 P
Mujeres, n (%) 22 (78,6) 195 (85,2) 0,406
Edad, (media * DE) 57,7 £13,9 559+ 13,4 0,507
Edad> 65, n (%) 10 (35,7) 68 (29,7) 0,513
FR + n (%) 25 (89,3) 198 (86,5) 0,677
Anti-CCP +, n (%) 21(75) 174 (75,1) 1,00
EPID, n (%) 1(3,5) 10 (4,3) 0,809
Alcohol, n (%) 3(10,7) 17 (7,4) 0,465
Tabaco, n (%) 10 (35,7) 60 (26,2) 0,244
EPOC, n (%) 7 (25) 24 (10,5) 0,026*
DM, n (%) 7 (25) 19 (8,3) 0,013*
ICC, n (%) 4(14,3) 1(0,4) 0,001*
Insuficiencia renal, n (%) 3(10,7) 2(0,9) 0,010*
Enf. vascular periférica, n (%) 9(32,1) 22(9,6) 0,002*
Indice charlson (media + DE) 1,64 +21 0,63+1,2 0,001*
Anti-TNF, n (%) 14 (50) 112 (48,9)
No anti-TNF, n (%) 8 (28,6) 73 (31,9)
Jakinibs, n (%) 6(21,4) 41 (17,9)
FAMEcs 22 (78,6) 159 (69,4) 0,317
Corticoides dosis < 10 mg/dia, n (%) 17 (60,8) 111 (48,5) 0,007*

P020. EFICACIA DE LOS INHIBIDORES JAK EN PRACTICA CLINICA REAL

A.C. Haro Martinez, M.J. Moreno!, E. Pefias’, M. Mayor’, D. Palma’,
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"Hospital Rafael Méndez. Lorca. ?Hospital Los Arcos. Pozo Aledo.
3Hospital Virgen de la Arrixaca. Murcia.

Introduccién: Diversas citocinas inflamatorias se han asociado a la
patogenia de las enfermedades sistémicas inmunomediadas como la
artritis reumatoide (AR). Varias de estas citocinas sefializan a través
de la via JAK-STAT. Actualmente disponemos de tres farmacos que
inhiben dicha via (iJAK) y estan aprobados para su uso en AR (bari-
citinib, upadacitinib y tofacitinib) tras su andlisis en ensayos clini-
cos. En este trabajo se analiza la eficacia de esos iJAK en una cohorte
de pacientes segtin practica clinica real

Métodos: Se trata de un estudio observacional multicéntrico, donde
se analizaron los pacientes en tratamiento con baricitinib, upadaci-
tinib y tofacitinib, desde enero hasta mayo de 2021 (los datos se
obtienen de forma ambispectiva). Se analizaron datos demograficos
de los pacientes (edad, sexo), tiempo de duracién del tratamiento,
tratamientos concomitantes y variables clinicas (articulaciones
tumefactas, NAT, y dolorosas, NAD) y analiticas (proteina C reactiva,
PCR, velocidad de sedimentacion, VSG) basal y a los 3 meses del ini-
cio del tratamiento.

Resultados: Se valoran un total de 76 pacientes con iJAK de los cua-
les el 39,5% fue tofacitinib, el 6,5% upadacitinib y el 54% baricitinib.
El 89,5% eran pacientes con AR y el resto (10,5%) artritis psoriasica.
Debido al limitado nimero de pacientes con artritis psoriasica y con
upadacitinib se decidié hacer un analisis inicamente de los pacien-
tes con AR con baricitinib y tofacitinib (62 pacientes). Se trata de
una cohorte de 62 pacientes (82,5% mujeres) con una edad media de
58,3 (+ 12,3) afios. La media de biolégicos previos era de 2,65 (+ 2,0),
sin encontrar diferencias entre los dos iJAK (p = 0,89). En la tabla 1
mostramos las diferencias basales de los dos farmacos. El FAME mas
utilizado fue el metotrexato (77%) con una dosis media de 16,2 (+
56,1) mg/semanal. En cuanto a la evolucién a los tres meses de los
parametros analiticos de PCR y VSG no encontramos diferencias sig-
nificativas, al contrario que con las articulaciones dolorosas y tume-
factas (tabla 2). Se analizaron correlaciones bivariadas encontrando
que el NAT y NAD a los 3 meses se relacionaban tinicamente con en
namero de biolégicos previos (coeficiente de Spearman 0,37 para
NAT (p = 0,01) y 0,33 para NAD (p = 0,02)). No se encontré relacién
entre el nimero de terapias previas y las variables NAT y NAD basa-
les. La media de seguimiento de los pacientes fue de 12,24 (+ 9,8)
meses con un minimo de 1y un maximo de 40. El 32,25% suspendid
el tratamiento. Los motivos de suspensién fueron ineficacia en el

65%, intolerancia-eventos adversos no graves en el 25% y el resto por
aumento de factores de riesgo embédlico (sin fenémenos asociados).
No se encontraron diferencias en el niimero de firmacos suspendi-
dos en ambos grupos de iJAK (p = 0,13), ni tampoco en funcién del
tipo de AR (seropositiva o seronegativa).

Tabla 1. Caracteristicas basales de los pacientes

Tofacitinib Baricitinib
Variable (n=22) (n=40) p
Monoterapia (%) 68 67,5 0,8
Mujeres (%) 86 80 0,5
AR seropositiva (%) 86 63,5 0,15
Uso de corticoides (%) 72,5 77,2 0,68
PCR basal (mg/dl) (media + DE) 1,29 (£ 1,1) 1,34 (£ 1,6) 0,5
VSG basal media mm/h (media + DE) 34(£29,3) 36,7 (x30) 0,6
NAT basales (media + DE) 59 (£4,2) 3,8(x34) 0,04
NAD basales (media + DE) 6,6 (£ 4,5) 43 (+3,7) 0,06
Tabla 2. Diferencias tras tres meses de tratamiento
Variables (media + DE) Basal A los 3 meses p
NAT 4,5 (+3,8) 21 (+34) 0,01
NAD 52 (£4,1) 2,5(£37) 0,001

Conclusiones: En nuestra experiencia en practica clinica, tofacitinib
y baricitinib son dos fairmacos eficaces para el manejo de pacientes
con artritis reumatoide. La respuesta a los tres meses de trata-
miento se ve influenciada negativamente por el nimero de terapias
previas de los pacientes.

P021. EFECTO DEL USO DE TERAPIAS BIOLOGICAS EN EL GROSOR
INTIMO-MEDIAL CAROTIDEO EN PACIENTES CON ARTRITIS
REUMATOIDE

M. Rojas Giménez', M.A. Puche-Larrubia'?, I. Gémez-Garcia'?,
]. Calvo-Gutierrez'?, M.C. Abalos? y A. Escudero-Contreras'?

1Servicio de Reumatologia. Hospital Universitario Reina Sofia.
Universidad de Cordoba. 2Instituto Maimonides de investigacion
Biomédica de Cérdoba.

Objetivos: Analizar el efecto de diferentes tratamientos antirreu-
maticos en el grosor intimo-medial carotideo (GIMc) en pacientes
con artritis reumatoide (AR).

Métodos: Estudio transversal de una cohorte de pacientes con ARy
controles sanos. Se incluyeron 176 sujetos [146 pacientes con AR
(ACR/EULAR 2010) y 30 controles sanos sin la enfermedad]. El GIMc
se midi6 mediante ecografia carotidea semiautomatica por un
radiélogo experto. Otras variables: placas de ateroma, DAS28-VSG
acumulado de los dos tGltimos afios (media de dos DAS28 anuales),
PCR y VSG acumuladas de los dos tltimos afios (media de todas las
PCR o VSG en tdltimos dos afios), perfil lipidico, apoB, apoA1l,apoB/apoAl,
acido trico, homocisteina. Tratamiento farmacolégico antirreuma-
tico modificador de la enfermedad, biolégico o sintético convencio-
nal (FAMEb/FAMEsc) y glucocorticoides en la fecha de corte. Se
realiz6 analisis descriptivo, bivariado, correlaciones de Spearman y
analisis multivariante (VD: GIMc) para identificar los factores aso-
ciados de forma independiente con GIMc.

Resultados: En la tabla 1 se muestran las caracteristicas basales, ana-
liticas, comorbilidades y ecografia carotidea de ambos grupos. La
mayoria de los participantes eran mujeres con edad media de 55 afios.
Los pacientes tenian mas IMC que los controles (p = 0,012) y eran mas
dislipémicos (p = 0,004). Estos tenian niveles mas elevados de homo-
cisteina, PCRy VSG que los controles de forma significativa, sin encon-
trar diferencias en los niveles de lipemia. Los pacientes tenian mas
placas de ateroma, pero no se encontraron diferencias en el GIMc. En
el grupo de AR se encontré una correlacién positiva entre GIMc y los
niveles de 4cido trico (r = 0,273, p = 0,008), ApoB (r = 0,250, p = 0,006),
colesterol total (r = 0,253, p = 0,003), la edad (r = 0,656, p < 0,001),
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homocisteina (r = 0,539, p < 0,001), IMC (r = 0,202, p = 0,021), triglicé-
ridos (r = 0,217, p = 0,014). No se encontr6 correlacién entre datos de
actividad de la enfermedad como PCR o VSG acumuladas, DAS28,
CDAL SDAI y FR 0 ACPA. Hubo una correlacién negativa entre el tiempo
en tratamiento con terapia biolégica y el GIMc medio tendente a la
significacién (r =-0,219; p = 0,081), siendo el tiempo medio de trata-
miento con terapia bioldgica de 3,6 afios (mediana; RIC 0,8-4,4). Los
pacientes en tratamiento con anti-TNFa tenian menos GIMc que los
que recibian otros tratamientos [media (DE): 0,58 (0,10) vs. 0,65 (0,19);
p = 0,013), con un tiempo medio de tratamiento de 2,3 afios (mediana,
RIC: 0,5-2,9), sin encontrar diferencias entre el resto de las terapias
incluidas. Los factores independientemente asociados al GIMc fueron
la edad (g = 0,006, p < 0,001), sexo femenino (g = -0,078, p =0,011), la
VSG acumulada (8 = 0,002, p = 0,023) y el tratamiento actual con anti-
TNFa (B = -0,075, p = 0,024), ajustado por factores de riesgo cardio-
vascular tradicionales (HTA, LDL, DM y tabaco).

Caracteristicas basales, comorbilidades, analiticas y ecografia carotidea
de la muestra

Pacientes Controles
Variable (n =146) (n=30) p-valor
Caracteristicas basales y epidemiolégicas
Edad en afios, media (DE) 55,8 (11,5) 52,6 (7,7) 0,062
Sexo, (mujer), n (%) 112 (76,7) 21 (70) 0,406

Tabaco 0,189

Nunca fumador, n (%) 86 (61,9) 19 (70,4)

Exfumador, n (%) 22 (15,8) 6(22,2)

Fumador activo, n (%) 31(22,3) 2(74)
Hipertension arterial, n (%) 43 (29,5) 4(13,3) 0,069
Diabetes mellitus, n (%) 4(2,7) 1(4) 0,729
Enfermedad cardiovascular, n (%) 9(6,2) 0 0,988
Dislipemia, n (%) 46 (31,5) 1(4) 0,004
Laboratorio

Acido trico (mg/dl), mediana (RIC) 4,5 (3,7-5,3) 4,9(4-6,2) 0,321

Colesterol total (mg/dl), media (DE) 198,5(37,6) 209 (27,4) 0,106
LDL colesterol (mg/dl), media (DE) 119,2 (30,2) 126,8(21,7) 0,134
HDL colesterol (mg/dl), mediana (RIC) 59,6 (47-70) 62 (50-71) 0,553

Triglicéridos (mg/dl), mediana (RIC)
Apolipoproteina A1 (mg/dl), media (DE)

102 (73-119) 97 (65-118) 0,63
150(32,5)  158(31,0) 0,226

Apolipoproteina B (mg/dl), media (DE) 86,7 (22,1) 84,9(15,8) 0,634
ApoB/ApoA1, media (DE) 0,61 (0,23) 0,55(0,14) 0,156
Homocisteina (mg/L), mediana (RIC) 2,9(1,7-2,8) 1,9(1,5-2,1) 0,022

VSG (mm/h) al protocolo, mediana (RIC) 17,1 (6-24) 11,6 (5-15,5) 0,016
PCR (mg/dl) al protocolo, mediana (RIC) 8,8 (1,5-10,6) 2,3 (0,6-3,5) < 0,001
Ecografia carotidea

Placas de ateroma, n (%) 49 (33,8) 3(12,5) 0,036
Bilateralidad de placas, n (%) 16 (11,3) 1(3,3) 0,239
GIMc, media (DE) 0,64 (0,18) 0,61(0,13) 0,444

Caracteristicas de la enfermedad

Tiempo de evolucion AR (afios), mediana (RIC)
Erosiones, n (%)

Né6dulos reumatoides, n (%)

Factor reumatoide positivo, n (%)

ACPA positivo, n (%) 84,9)
PCR acumulada, mediana (RIC) 2,9-12,1)

,7 (2,2-14,2)
53 (
9(6,
120 (.
124 (
8 (
VSG acumulada, mediana (RIC) 14 5(8-23,2)
3(
75 (
3
8 (
0, 79 (

2,

36,6)
2)

82,2)

DAS28 acumulado, mediana (DE) 1,22)
Remision-baja actividad, n (%) 58,1)
CDAI acumulado, mediana (RIC) 5,8-14,7)
SDAI acumulado, mediana (RIC) 6,3-15,9)
HAQ al protocolo, media (DE) 0,68)

Tratamientos al protocolo

Metotrexato monoterapia, n (%) 24 (38,1)
MTX + HCQ, n (%) 25 (39,7)
Otra combinacién de FAMEs, n (%) 16 (23,5)
FAMED, n (%) 76 (52,1)
Anti TNFq, n (%) 26 (17,8)
Abatacept, n (%) 9(6,2)
Anti IL6, n (%) 22 (15,1)
Rituximab, n (%) 11 (7,5)
Inhibidor de Jak, n (%) 8 (5,5)
FAMEs + FAMED, n (%) 56 (39,2)
Glucocorticoides al protocolo, n (%) 83 (56,8)
Glucocorticoides dosis al protocolo (mg), mediana (RIC) 5(0-5)

Conclusiones: Los farmacos antirreumaticos modificadores de la
enfermedad biolégicos y en concreto anti-TNFa, podrian proteger
frente al desarrollo de aterosclerosis subclinica en AR. El uso de
anti-TNFa se asoci6é a un menor GIMc. Este, a su vez, se asoci6 a
mayor edad, sexo masculino y mayor VSG acumulada en los Gltimos
dos afios.

P022. COEXISTENCIA DE ARTRITIS REUMATOIDE Y ESPONDILITIS
ANQUILOSANTE (ANALISIS DE 81 CASOS)

E. Labrador Sanchez, E. Andrés Trasahedo, B.J. Flores Robles,
V. Pinillos Aransay, L. Torrecilla Lerena y ].A. Lépez Martin

Hospital San Pedro. Logrofio. La Rioja.

Introduccion: Se describen las caracteristicas clinicas, epidemiol6-
gicas, analiticas y radiolégicas de 81 pacientes con diagndstico con-
comitante de artritis reumatoide (AR) y espondilitis anquilosante
(EspA). De estos casos, 7 han sido evaluados en nuestro centro (tabla
1). Se ha aprobado el trabajo por el Comité de Etica de nuestro Hos-
pital asi como el consentimiento escrito de cada paciente.
Métodos: Para la revision de la literatura se han utilizado las plata-
formas Medline, Embase, Scopus, librerias virtuales hospitalarias,
asi como una pesquisa manual secundaria. Se han incluido los ar-
ticulos publicados durante el periodo de enero de 1950 a abril de
2020.

Resultados: En cuanto a los resultados, el 71% de los pacientes eran
hombres, con un media de edad de 53 afios (+ 14,83), siendo la AR la
primer enfermedad diagnosticada en el 52% de los casos. El 53% de
los pacientes presentaban nédulos reumatoides y el 83% padeci6
dolor lumbar en algin momento de su valoracién. En el 85% de los
casos se observaron erosiones en radiografia de manos y/o pies. Casi
la totalidad de los pacientes (80/81) presentaban sacroileitis en los
estudios de imagen y, el 90% eran factor reumatoide (FR) y HLA-B27
positivo respectivamente (tabla 2).

Tabla 1. Caracteristicas clinicas y epidemiolégicas de 81 paciente con concurrencia
de ARy EspA

n =281 Observaciones

Sexo

Masculino
Media de edad de los casos (afios)*
Media de edad de inicio (afios)*
Primer enfermedad diagnosticada
Artritis reumatoide

58 (71,60%)
53,72 + 14,83
34,89 + 14,47

6 casos no especificados
6 casos no especificados
6 casos no especificados
39/75 (52%)

Espondilitis anquilosante 36/75 (40%)

Media de duracién de la 18,08 + 13,16 9 casos sin poder
enfermedad (afios)* definirlo

Primer sintoma 5 casos no especificados
Dolor lumbar 37/76 (48,68%)

Artritis 35/76 (46,05%)

Uveitis 2/76 (2,81%)

Nédulos reumatoides 38/73 (52,05%) 8 casos no especificados
Dolor lumbar inflamatorio 64/77 (83,12%) 4 casos no especificados

Uveitis
Afectacion extra-articular
(exceptuando uveitis)

11/81 (13,58%
15/81 (18,51%

Sindrome de Felty 4/16
Artritis reactiva (Reiter) 3/16
Sindrome de Sjégren 2/16
Vasculitis 2/16
Nefropatia membranosa 2/16
Dermatomiositis 1/16

Enfermedad pulmonar intersticial ~ 1/16

*Media + desviacién estandar.

Conclusiones: La coexistencia de AR y EspA es altamente infre-
cuente, con los datos obtenidos en esta revisién parece existir una
agresividad mayor en la evolucién, ya que, en su mayoria, los pacien-
tes presentaron un patrén radiolégico erosivo, positividad para FR,
afectacion del esqueleto axial y nédulos reumatoides en una fre-
cuencia mayor a la que ocurre en aquellos pacientes con un tinico
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diagnéstico de las dos entidades. Hacen falta mas datos para corro-
borar dicho planteamiento, sin embargo, los resultados de esta revi-
sion demuestran que la coexistencia de ambos procesos confiere
caracteristicas diferentes a las encontradas en pacientes con diag-
néstico aislado de una de las dos enfermedades.

Tabla 2. Caracteristicas radiol6gicas, de laboratorio y tratamiento

n =81 (porcentaje) Observaciones
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P023. IDENTIFICACION DE POSIBLES BIOMARCADORES
EN EL PERFIL METABOLOMICO DE PACIENTES CON ARTRITIS

DE INICIO TARDIO

M. Martinez-Morillo', M. Cedeno?, . Murillo-Saich?, R. Coras??,
F. Cedola?, A. Brandy!, A. Prior’, A. Pedersen?, L. Mateo!

y M. Guma?3>

IServicio de Reumatologia. Hospital Universitario Germans Trias i

Sindesmofitos 42(57 (73,68%) 24 casos no especificados
(radiografia/RM/TAC)

Erosiones radiograficas 65/76 (85,52%) 5 casos no especificados
Sacroileitis radiologica 80/81 (98,76%)

FR positivo 73/79 (92,40%) 2 casos no especificados
Anticuerpos anti-CCP 16/18 (88,88%) 1 caso no especificado
positivos

HLA B-27 positivo 60/67 (89,55%)

Tratamiento 34 casos no especificados
AINE 2847 (59,57%)

Corticoides 39/47 (82,97%)

Sales de oro
Hidroxicloroquina
Sulfasalazina
Metotrexato
Leflunomida

Anti TNF-alfa

Otros (D-penicilamina,
rituximab, azatioprina)

(

(

12/47 (25,53%)
9/47 (19,14%)
9/47 (19,14%)

15/47 (31,91%)
4)47 (8,51%)

5/47 (10,63%)

6/47 (12,76%)

Ultimo caso tratado en 1995
Primer caso tratado en 1972
Primer caso en 1993

AINE: antiinflamatorios no esteroideos; CCP: péptido citrulinado; FR: factor reumatoi-
de; TAC: tomografia axial computarizada; TNF: factor de necrosis tumoral; RM: reso-

nancia magnética.

Pujol. Badalona. *Department of Medicine. University of California-San
Diego. La Jolla. EE.UU. *Departamento de Medicina. Universitat
Auténoma de Barcelona. Bellaterra. “Swedish NMR Centre. University of
Gothenburg. Gothenburg. Suecia. °VA Healthcare Service. San Diego.

CA. EE.UU.

Introduccion: La artritis reumatoide de inicio tardio (Elderly-onset
Rheumatoid Arthritis o EORA) y la polimialgia reumatica (PMR) son
enfermedades reumaticas frecuentes en la gente mayor, sin
embargo su patogenia no se conoce con exactitud. La EORA serone-
gativa y la PMR presentan caracteristicas clinicas similares lo que
puede dificultar el diagnéstico diferencial entre ambas.

Objetivos: El objetivo del estudio fue explorar las diferencias en el
metaboloma en suero utilizando la espectroscopia de TH-RMN
(resonancia magnética nuclear de protones) para identificar poten-
ciales biomarcadores diferenciales entre PMR y EORA seronegativa.
Métodos: La cohorte ARTIEL de artritis de inicio tardio incluye
pacientes mayores de 60 afios con artritis de inicio. Se recogieron
muestras de sangre en el momento del diagnéstico (previo al inicio
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P023 Figura 1. Concentraciones de los metabolitos polares identificados con la espectroscopia de 1H-RMN en el grupo control, EORA seronegativa y PMR en el momento del diagndstico.

*p < 0,05, *p < 0,01, ns = estadisticamente no significativo.
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Figura 2. Correlacion de Pearson entre citoquinas proinflamatorias y metabolitos obtenidos por 1TH-RMN ajustada por edad, género y indice de masa corporal basal.

de cualquier tratamiento) asi como diferentes variables clinico/ana-
liticas basales y durante un periodo de seguimiento de 12 meses.
Los pacientes se compararon con un grupo control formado por
individuos de la misma edad y género. Se utilizé un espectrémetro
Brunker Avance de 700 MHz para el analisis de las muestras de
suero. Se determinaron también los niveles de IL6 y TNF por el
método ELISA. Se realiz6 el andlisis estadistico con SPSS v.27 y el
analisis de la via metabolémica con MetaboAnalyst 4,0.

Resultados: De los 66 sujetos incluidos, 20 fueron diagnosticados de
PMR, 15% varones, con una media de edad de 76,40 * 4,99 afios y
una media de los valores de PCR de 31,56 + 28,27 mg/dL; 28 pacien-
tes fueron diagnosticados de EORA seronegativa, 57% varones, con
una media de edad de 76,75 * 6,99 afios y una media de los valores
de PCR de 41,57 + 52,14. Los 18 individuos del grupo control eran
39% varones con una media de edad de 75,39 * 6,04 afios y los valo-
res medios de PCR de 4,10 + 6,78 mg/dL. Los pacientes con EORA
seronegativa tenian una media del DAS28-VSG en el momento diag-
nostico de 6,21 + 1,00. El 100% de los pacientes con PMR presenta-
ban dolor de hombros y el 90% dolor en cintura pelviana. Se
identificaron 58 metabolitos polares. De estos, el 3-hidroxibutirato,
el acetato, la glucosa, la glicina, el lactato y la O-acetilcolina presen-
taron diferencias significativas entre los 3 grupos. En los pacientes
con EORA seronegativa el 3-hidroxibutirato, el acetato, la glucosa y
el lactato se encontraban elevados mientras que la glicina y la
O-acetilcolina estaban disminuidos en los pacientes con PMR res-
pecto al grupo control (fig. 1). Los niveles de TNF e IL6 se correlacio-
naron con diferentes metabolitos en la PMR y la EORA seronegativa
sugiriendo que ambas presentan diferentes vias inflamatorias acti-

vadas (fig. 2). Finalmente, un andlisis de regresion logistica identi-
fic6 que dos metabolitos, la O-acetilcolina y el acetato, permiten
diferenciar los pacientes con PMR vs. EORA seronegativa con un 80%
de sensibilidad y 96,4% de especificidad (fig. 3).

A : ROC Curve

[T} 8 o o "W

1. Specificity

B
B SE Wald Sig Exp (B)
Acetate -0.208 0.377 5.881 0.015 0.813
O-acetylcholine 0.972 0.377 6.66 0.010 0.378
Gender (Female) -2.57T1 0.985 6.821 0.009 0.076

Figura 3. A) Curva ROC. B) Modelo de regresion logistica. El modelo utilizé los metabolitos
significativos (p < 0,05) y el género. El modelo mostré un drea bajo la curva de 0,895 con
una sensibilidad del 80% y especificidad del 96,4%, p < 0,001.
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Conclusiones: La EORA seronegativa y la PMR tienen un perfil
metabolémico sérico diferente que podria usarse como biomarcador
para discriminar entre ambas enfermedades. Sin embargo, se nece-
sitan mas estudios de perfiles metabdlicos para identificar adecua-
damente los metabolitos significativos en ambas enfermedades y
para comprender mejor los elementos de la patobiologia de la infla-
macién en estos pacientes.

P024. CARACTERISTICAS DE LOS PACIENTES CON ARTRITIS
REUMATOIDE, MAYORES DE 65 ANOS, TRATADOS CON EL PRIMER
FARMACO BIOLOGICO: RESULTADOS DE UN REGISTRO LOCAL

J. Rosas’, A. Pons’, .M. Senabre-Gallego', G. Santos-Soler’,
J.A. Bernal, J.C. Cortés-Quiroz, C. Cano!, E. Ivars', M. Lorente!,
X. Barber? y Grupo AIRE-MB

1Seccion de Reumatologia. Hospital Marina Baixa. Villajoyosa. *Servicio
de Enfermedades infecciosas. Hospital General Universitario de Elche.
CIO-Universidad Miguel Herndndez. Elche.

Objetivos: Evaluar las caracteristicas de los pacientes con artritis
reumatoide (AR), de edad mayor o igual a 65 afios, tratados con el
primer farmaco biol6gico (FAMED).

Métodos: Estudio retrospectivo, de los pacientes con AR, tratados
con alguno de los FAMEDb, como primer FAMEDb (BIO-1), incluyendo
farmacos inhibidores de la via JAK, de uso desde 1/1/2000 a 1/5/2021,
en seguimiento en la Seccién de Reumatologia de nuestro Centro. Se
recogieron datos generales de todos los pacientes de edad > 65 afios,
(edad actual, al diagnéstico de la AR y del inicio del FAMED; género),
de la AR: tiempo de evolucién, presencia de factor reumatoide (FR)
y anticuerpos antipéptido citrulinado (ACPA), tipo del BIO-1, tiempo
en tratamiento y causa de su retirada. Los pacientes se distribuye-
ron en dos grupos para su analisis: Grupo-1: entre 65 a 75 afios; y
Grupo-2: mayores de 75 afios.

Resultados: Se incluyeron 143 pacientes > 65 afios: Grupo-1: 68
(48%) pacientes y Grupo-2: 75 (52%). Del total, 108 (75,5%) son muje-
res, de edad media actual: 76 afios (DE: 6), edad media al diagnés-
tico: 56 afios (DE: 4,2) y edad al inicio del BIO-1: 67 afios (DE: 3,5).
Tiempo medio de evolucién de la AR: 20 (DE: 1) y el tiempo medio
en BIO-1: 3,7 afios (DE: 3,2). El FR y ACPA es positivo en 71% y 70%,
respectivamente. Respecto al BIO-1: 45 (31%) de los pacientes inicia-
ron adalimumab, etanercept: 34 (24%), baricitinib: 28 (20%), inflixi-
mab: 22 (15%), certolizumab: 4 (3%), rituximab; 4 (3%), abatacept: 2
(2%) y golimumab, tocilizumab y tofacitinib en 1 (0,7%) paciente
respectivamente. En 95 (66%) pacientes, se retiré BIO-1: 42 (29%)
pacientes por alguna complicacién (infeccién: 11%, neoplasia: 1,5%,
inmunogenicidad: 1,4%, reaccién en punto inyeccién: 1,4%, cardio-
vascular: 0,7%, trombosis: 0,7%, miscelanea: 11%), pérdida eficacia:
36 (25%), pérdida seguimiento/traslado: 11 (8%), remisién clinica: 3
(2%) y otros: 3 (2%). En el momento del andlisis, 21 (15%), pacientes
habian fallecido: 3 (2%) pacientes del Grupo-1y 18 (13%), en el
Grupo-2 (p = 0,58). El porcentaje de pacientes en tratamiento
BIO-1 > 5% es; adalimumab: 45 (31%) pacientes, etanercept: 34
(24%), baricitinib: 28 (20%), e infliximab: 22 (15%). En el Grupo-1
respecto al Grupo-2, se detect6 de forma significativa, un mayor
porcentaje de mujeres (90% vs. 75%, p = 0,04), menor edad media
actual (69 [6] vs. 74 [6], p < 0,0001), al diagnéstico de AR (53 [4,2] vs.
60 [4,2], p <0,0001) y al iniciar el BIO-1 (63 [3,5] vs. 72 [3,5],
p <0,0001); ademas, el tiempo medio de evolucion de la AR era
mayor (17 [1,4] vs. 14 [4,5], p < 0,0001). En la tabla se comparan las
caracteristicas entre los pacientes del Grupo-1y Grupo-2.
Conclusiones: Entre los pacientes > 65 afios que comienzan su pri-
mer farmaco bioldgico: 1. Lo inician alrededor de 9 afios después del
diagndstico de AR. 2. Lo mantienen mas de 3 afios de media. 3. Por
orden decreciente, los BIO-1 utilizados > 15% son: adalimumab, eta-
nercept, baricitinib e infliximab. 4. No se detectan diferencias entre

los pacientes de 65 a 75 afios y los > 75 afios. 5. La mortalidad global
alcanza al 15% de los pacientes.

Caracteristicas de los pacientes > 65 afios que reciben su primer FAMEb

Todos Grupo 1 Grupo 2
65 a75afios > 75 afos
N: 143 (N: 68) (N: 75) p

Mujer, n (%) 108 (75,5) 52 (90) 56 (75) 0,04

Edad actual, afios, media (DE) 76 (6,0) 69 (6) 74 (6,0) 0,0001

Edad al diagndstico, afios, 56,3 (4,2) 53 (4,2) 60 (4,2) 0,0001

media (DE)

Edad al inicio de BIO-1, afios, 67,3 (3,5) 63 (3,5) 72 (3,5) 0,0001

media (DE)

FR positivo, n (%) 101 (71) 50 (74) 51 (68) 0,5

ACPA positivo, n (%) 100 (70) 53(78) 47 (63) 0,1

Tiempo medio evolucién AR, 20 (1,0) 17 (1,4) 14 (4,5) 0,0001

afios (DE)

Tiempo medio en BIO-1, 3,7(2,3) 3,1(2,3) 3,4(5,2) 0,66

afios (DE)

BIO-1, n (%) 143 (100) 68 (100) 75 (100) -
Adalimumab: 45 (31) 18 (26) 27 (36) 0,48
Etanercept: 34 (24) 13 (19) 21 (38) 0,24
Baricitinib: 28 (20) 23 (34) 5(7) 0,23
Infliximab: 22 (15) 6(9) 16 (21) 0,51
Certolizumab: 4(3) 2(3) 2(3) 1
Rituximab: 4(3) - 4(5) -
Abatacept 3(2) 3(4) - -
Golimumab: 1(0,7) 1(1) - -
Tocilizumab: 1(0,7) 1(1) - -
Tofacitinib: 1(0,7) 1(1) - -

Retirada, BIO-1, n (%): 95/143 (66) 51 (75) 44 (59) 0,09
Complicacién 42 (29) 13 (19) 29 (39) 0,2
Pérdida eficacia 36 (25) 32 (47) 4(5) 0,11
Pérdida seguimiento 11 (8) 3 (4) 8 (11) 0,72
Remision 3(2) 2(3) 1(1) 0,91
Otros 3(2) 1(1) 2(3) 0,91

Tipos complicacion, n (%): 40/143 (28) 13/68 (19) 28/75(37) 0,24
Infeccién 16 (11) 3(4) 13 (17) 0,56
Cardiovascular/trombosis 2(1,4) 1(1) 1(1) 1
Neoplasia 2(1,4) - 2(3) -
Inmunogenicidad 2(1,4) 1(1) 1(1) 1
Reaccién punto inyeccién 2(1,4) 1(1) 1(1) 1
Misceldnea 16 (11) 6(9) 10 (13) 0,8

Exitus, n (%) 21(15) 3(2) 18 (13) 0,58

Agradecimientos: el estudio fue apoyado con una beca de investiga-
cién de la Asociacién para la Investigacion en Reumatologia de la
Marina Baixa (AIRE-MB).

P025. ENFERMEDAD PERIODONTAL: ESTUDIO OBSERVACIONAL
PROSPECTIVO EN PACIENTES CON ARTRITIS REUMATOIDE
A TRATAMIENTO ACTIVO

R. dos Santos Sobrin, F. Otero, E. Pérez-Pampin y A. Mera
Hospital Clinico Universitario de Santiago de Compostela.

Introduccion: La enfermedad periodontal (EP) es una enfermedad
con una gran prevalencia mundial y que aumenta con la edad.'Tiene
un papel como factor ambiental en la aparicién de la artritis reuma-
toide (AR) y su relacién con la actividad de la enfermedad esta toda-
via bajo estudio.?

Métodos: Se seleccionaron pacientes del Servicio de Reumatologia
durante el afio 2020 en el Hospital Clinico Universitario de San-
tiago de Compostela, diagnosticados de AR y con tratamiento
activo en la actualidad. Se recogieron datos clinicos, analiticos y
demograficos. Se realizé una visita con una odontéloga especiali-
zada en EP. Se realiz6 una regresion logistica uni y multivariable
para identificar predictores de EP. El andlisis estadistico se realizd
con Stata 15.1.

Resultados: se incluyeron en el estudio 81 pacientes. La edad media
fue de 56,2 afios (DE 14,2) y el tiempo medio desde el diagnéstico de
AR fue de 15,6 afios (DE 8,2). 67 pacientes eran mujeres. 56 pacientes
tenian anticuerpos antipéptido ciclico citrulinado (anti-CCP) y 54 fac-
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tor reumatoide (FR). 20 pacientes eran fumadores actuales o pasados
y el 26% tenian alguna comorbilidad cardiovascular. El DAS28 (disease
activity score) medio en la visita basal fue de 2,6 (DE 1,2) y tras 2
meses de 2,4 (DE 1,0). 52 pacientes recibian tratamiento con gluco-
corticoides, 78 con farmacos antirreumaticos modificadores de la
enfermedad (FAME) clasicos sintéticos y/o biol6gicos y 6 con FAME
dirigidos. El analisis univariable identificé la edad, el tratamiento con
antagonistas del TNF (aTNF) y la presencia de comorbilidad cardio-
vascular como predictores de EP grave (> 5 mm; p < 0,2). El andlisis
multivariable identific6 la edad como predictor de EP grave (OR 1,15
[1C95% 1,02-1,30] p = 0,03). El analisis univariable identificé la edad,
los reactantes de fase aguda (velocidad de sedimentacién globular
[VSG] y proteina C reactiva) y la autoinmunidad (FR o anti-CCP posi-
tivos) como predictores de EP moderada/severa (> 3 mm, p <0,2). El
andlisis multivariable identific6 la autoinmunidad, la edad y bajos
niveles de VSG como predictores de EP moderada/severa (OR 0,94
[1C95% 0,88-1,00] p = 0,04; OR 1,09 [IC95% 1,04-1,14] p = 0,00; OR 0,18
[1C95% 0,04-0,95] p = 0,04; respectivamente).

Conclusiones: los resultados de este estudio sugieren que el manejo
de la EP en los pacientes con AR podria mejorar el control de la
enfermedad (DAS28), asi mismo, los pacientes bajo tratamiento con
aTNF podrian beneficiarse de un control estricto de la EP ya que
impresiona de ser un grupo susceptible de sufrir EP grave. A pesar
de todo, la EP sigue siendo un problema de salud oral mundial que
aumenta con la edad.

Bibliografia

1. Carvajal P. Periodontal disease as a public health problem: the
challenge for primary health care. Rev Clin Periodoncia Implantol.
2016;9(2):177-83.

2. Bingham CO, et al. Periodontal disease and rheumatoid arthritis:
the evidence accumulates for complex pathobiologic interactions.
Curr Opin Rheumatol. 2013;25(3):345-53.

P026. EL METABOLISMO DEL NAD+ SE ENCUENTRA ALTERADO
EN ARTRITIS REUMATOIDE Y SU MODULACION PROMUEVE
POTENTES EFECTOS ANTINFLAMATORIOS Y ANTIOXIDANTES

C. Pérez-Sanchez', L.M. Sanchez-Mendoza?, N. Barbarroja’,

M.C. Abalos-Aguilera!, M. Luque-Tevar!, A. Patifio-Trives?,

I. Arias-de la Rosa’, C. Roman Rodriguez', ].A. Moreno?, M.I. Burén?,
J.A. Gonzalez-Reyes?, M. Rojas’, E. Collantes-Estévez',

A. Escudero Contreras', C. Lopez-Pedrera' y .M. Villalba?

'Instituto Maimonides de Investigacién Biomédica de Cérdoba
(IMIBIC)/Servicio de Reumatologia. Hospital Reina Sofia/Universidad de
Cérdoba.

2Departamento de Biologia celular, Fisiologia e
Inmunologia/Universidad de Cérdoba/Campus de Excelencia
agroalimentario. ceiA3. Cérdoba.

Introduccién: EI NAD* es un metabolito esencial que participa en
multitud de reacciones metabélicas. Numerosos estudios y ensayos
clinicos han demostrado que la suplementacién con precursores de
NAD*, promueve efectos beneficiosos para la salud que podrian con-
tribuir a la resolucién de diversos procesos patolégicos clave en la
artritis reumatoide (AR).

Objetivos: 1. Analizar los niveles de NAD+ en pacientes con AR, los
genes involucrados en su sintesis y consumo, y su relacién con el
perfil clinico. 2. Estudiar los efectos moduladores de la terapia anti-
TNF sobre el metabolismo del NAD+. 3. Evaluar el potencial terapéu-
tico de los precursores de NAD+ sobre leucocitos de pacientes con
AR activa.

Métodos: En una cohorte de 100 pacientes con AR y 50 donantes
sanos (DS) se analizaron los niveles plasmaticos de NAD+ mediante
el kit “NAD/NADH-Glo Assay” y la expresion, mediante RT-PCR, de
un panel de genes inflamatorios, asi como aquellos relacionados con

la sintesis (NAMPT o visfatina, NMNAT2, NRK1), transporte (Cx43)y
consumo de NAD+ (PARP-1, Sirtuin-1, CD157, CD38 y CD73) en leu-
cocitos mononucleares. En una segunda cohorte de 50 pacientes con
AR activa se evalué la respuesta clinica a la terapia con anti-TNF
durante 6 meses, asi como los cambios producidos en los niveles de
NAD+. En una tercera cohorte de 10 pacientes AR con alta actividad
de la enfermedad se evalud ex-vivo el efecto beneficioso de diferen-
tes precursores de NAD+ [nicotinamida (NAM), nicotinamide ribo-
sida (NR), y nicotinamida mononucleotido (NMN)]. Tras 24h, se
analizaron las especies reactivas de oxigeno (ROS) y la apoptosis
mediante citometria de flujo, junto con la expresion génica de
mediadores inflamatorios.

Resultados: Los niveles de NAD+ se encontraron significativa-
mente reducidos en el plasma de pacientes AR y asociados a la
actividad de la enfermedad. Paralelamente se observé un aumento
en la expresion de genes consumidores de NAD+ con funciones
clave en la fisiopatologia de la enfermedad (PARP-1, Sirtuina-1y
CD38) en leucocitos mononucleares. Los niveles de genes relacio-
nados con la sintesis y el transporte extracelular de NAD+ (NAMPT
y Cx43) también se encontraron incrementados, sugiriendo un
efecto compensatorio del organismo. La alteracién del metabo-
lismo de NAD+ se correlacioné con una expresion elevada de cito-
quinas (TNF, IL-6, IL-1, IL-8 y MCP-1), apoyando el papel de la
inflamacién en dicha alteracién. La terapia anti-TNF durante 6
meses restableci6 los niveles plasmaticos alterados de NAD+. Ade-
mas, la respuesta clinica al tratamiento correlacion6 significativa-
mente con los cambios de NAD+. El tratamiento in vitro de
leucocitos de pacientes AR activos con precursores de NAD+ incre-
ment6 significativamente los niveles de NAD+ y promovi6 un des-
censo en los niveles intracelulares de ROS, el porcentaje de células
apoptoéticas, y los niveles de mediadores inflamatorios (IL-6, IL-8,
IL-1b, TNF-q«, CCL2, IL-23, y STAT-3).

Conclusiones: 1. El metabolismo del NAD+ esta alterado en ARy
asociado a la actividad de la enfermedad y su perfil inflamatorio. 2.
La terapia anti-TNF reestablece los niveles de NAD+ en paralelo a la
respuesta clinica. 3. La suplementacién con precursores de NAD+
reduce el estatus oxidativo, apoptético e inflamatorio de leucocitos
AR. La modulacién de los niveles de NAD+ podria ser considerada
una nueva estrategia terapéutica beneficiosa para pacientes con AR.
Financiacién: FIS 18/0837, RTI2018-100695-B-100, P18-RT-4264 y
CVI276.

P027. DATOS DE VIDA REAL TEMPRANA EN PACIENTES
CON ARTRITIS REUMATOIDE TRATADOS CON BARICITINIB

C.A. Egiies Dubuc, A. de Diego Sola', N. Alcorta Lorenzo',
0. Maiz Alonso’, ].J. Cancio Fanlo', L M. Lopez Dominguez!,
E. Uriarte Isacelaya’, M.A. Aranguren Redondo?,

M.B. Irastorza Larburu?y J.M. Belzunegui Otano'

IServicio de Reumatologia; *Servicio de Farmacia. Hospital
Universitario Donostia. San Sebastidn.

Introduccion: El baricitinib (BARI), es un inhibidor selectivo de la
janus quinasa (JAK) para el tratamiento de la Artritis Reumatoide
(AR), que demostr6 eficacia en ensayos clinicos en monoterapia o
en combinacién con un farmaco modificador de la enfermedad
(FAME) sintéticos convencionales (sc), pero con pocos datos de efi-
cacia en vida real. El estudio JAK-POT de vida real muestra que el
uso de BARI en monoterapia en algunos paises como Alemania es
casi del 60% y en pacientes naive a FAME biol6gico (FAMED)
entorno al 70% en paises como en Rumania'. En nuestro hospital la
indicacién de BARI es tras fallo a un biosimilar de adalimumab,
salvo contraindicacién o que se indique en monoterapia. Por lo
tanto, es interesante conocer el uso de BARI en nuestro hospital
dadas las circunstancias.
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Objetivos: Describir las caracteristicas clinicas de pacientes con AR
en tratamiento con BARI entre noviembre de 2017 y diciembre de
2020 en el Hospital Universitario Donostia (H.U.D.).

Métodos: Se trata de un estudio observacional retrospectivo. Se
revisaron todas las historias clinicas (HC) de pacientes diagnostica-
dos de AR en tratamiento con BARI en seguimiento en nuestro cen-
tro entre noviembre 2017 (fecha que disponemos el farmaco en
nuestro hospital) hasta el 31 de diciembre de 2020. Se revisaron
estas HC hasta el 15 de mayo 2021. Se recogieron las siguientes
variables: caracteristicas demograficas y clinicas, hallazgos de labo-
ratorio, manifestaciones extraarticulares, tratamientos previos y
concomitantes. Se compar6 las diferencias clinicas entre el grupo de
pacientes que contindan con BARI y los que no contindan; también
se compard el grupo de pacientes con BARI en monoterapia y terapia
combinada. Las variables continuas se describen con la media segtin
el grado de normalidad, y las cualitativas se muestran con el valor
absoluto y porcentaje.

Resultados: Se encontraron 101 pacientes [sexo femenino 83 (82%)]
con una edad media de 58 + 13 afios. El 65% (66 pacientes) contindan
en tratamiento con BARI. El 71% (72 pacientes) estaban en trata-
miento con BARI en monoterapia y 16,8% (17 pacientes) eran naive a
biolégicos. La media FAMEs tras fallo a BARI es 1,3 + 1,2. En la tabla
1 se muestra las diferencias entre los pacientes que contindan y no
contindan con BARI, y en la tabla 2 se muestra las diferencias entre
los pacientes con BARI en monoterapia y en terapia combinada. Se
encontré 13 pacientes (12%) del total de la muestra con BARI optimi-
zado, siendo el 19,7% de los pacientes que contindan con BARI. El
50,5% [51 pacientes (14 Sindrome Sjogren, 16 Enfermedad pulmonar
intersticial (EPI), 10 nédulos reumatoide, 24 osteoporosis, 2 vasculi-
tis de pequefio vaso, 1 sindrome hemofagocitico y 1 hipertensiéon
arterial pulmonar)] presentaron al menos una manifestacion extra-
articular.

Tabla 1. Diferencias entre pacientes con AR en tratamiento con BARI y los que no
contindan

Pacientes Pacientes
que contindan  que no contintan
Todos con BARI con BARI

Variables (n=101) (n=66) (n=35)
Edad (afios) 58 £13 58 +13 57 +12
Sexo (femenino) 83 (82%) 54 (82%) 29 (83%)
Persistencia (dias) 244 + 359 717 £ 221 109 + 282
Monoterapia (71%) 45 (68%) 27 (77%)
Tiempo de evolucion 6,3+57 74 +£91 49 +20
de AR (afios)
Presencia de FR 77 (76%) 50 (76%) 27 (77%)
Presencia de CCP 83 (82%) 53 (80%) 30 (85%)
Presencia de erosiones 54 (54%) 36 (55%) 18 (51%)
Naive a bioldgico 17 (16,8%) 13 (20%) 4 (11%)
FAMEsc previos 2,2+0,7 2,1+£0,76 2,2+0,78
FAMED previos 2,07+1,7 17+14 2,8+28

Tabla 2. Diferencias entre pacientes con AR en tratamiento con BARI en monoterapia
y terapia combinada

BARI en BARI en terapia
monoterapia  combinada [n =29
Variables Todos (n = 101) (n=72) (MTX 24 y LFN 5)]
Edad (afios) 58+ 13 6013 54 + 11
Sexo (femenino) 83 (82%) 59 (82%) 24 (83%)
Persistencia (dias) 244 + 359 213 + 366 388 £324
CONTINUAN CON 66 (65%) 45 (63%) 21(72%)
BARICITINIB
Tiempo de evolucién 6,3+57 6,03 +15,5 71+9,05
de AR (afios)
Presencia de FR 77 (76%) 54 (75%) 23 (79%)
Presencia de CCP 83 (82%) 57 (79%) 26 (89%)
Presencia de erosiones 54 (54%) 37 (51%) 17 (59%)
Naive a biol4gico 17 (16,8%) 12 (17%) 5 (17%)
FAMEsc previos 2,2+0,7 2,2+0,7 1,9+0,8
FAMED previos 2,07 +1,7 1,8+1,7 21+19

Conclusiones: En nuestra serie se encontré una alta prevalencia de
pacientes con BARI en monoterapia, siendo de las mas importantes
en la literatura revisada. Los pacientes que no continuaron con BARI
habian pasado por mas nimeros de biol6gicos previamente. Se
encontré un mayor porcentaje de pacientes en terapia combinada
que continuaba con BARI, y que a su vez estos presentaron mas fac-
tores de mal pronéstico. Se encontré un nimero importante de
pacientes con EPI en tratamiento con BARI.
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P028. COMPARISON OF LONG-TERM EFFICACY BETWEEN
BIOLOGICAL AGENTS FOLLOWING TUMOR NECROSIS FACTOR
INHIBITOR FAILURE IN PATIENTS WITH RHEUMATOID
ARTHRITIS

P. Bogas Schay’, C. Plasencia-Rodriguez'?,

V. Navarro-Compan'?, C. Tornero’, M. Novella-Navarro',
L. Nufio', A. Martinez-Feito??, B. Hernandez-Breijo**
and A. Balsa'?

'Department of Rheumatology Unit; “Department of Immunology Unit.
La Paz University Hospital. Madrid. *Immuno-Rheumatology Research
Group. Institute for Health Research (IdiPAZ) Madrid.

Introduction: Biological therapy has dramatically improved the
prognoses of patients (pts) with rheumatoid arthritis (RA). However,
while tumor necrosis factor inhibitors (TNFi) have routinely been
used as first-line biological agents (bDMARD), between 30 and 40%
of patients have an inadequate response to TNFi either due to inef-
ficacy or intolerance. Currently, there is no clear strategy to follow
when a patient fails to respond to the first TNFi.

Objectives: To compare the long-term efficacy of TNFi versus non-
TNFi after discontinuing a previous TNFi in a cohort of pts with RA
and to identify potential risk factors affecting the long-term clinical
response to a 2nd bDMARD. Secondary objective was to evaluate
whether reason for discontinuation of the first TNFi influences the
response to the second biological.

Methods: This observational study included 127 pts in the RA-Paz
cohort who had discontinued treatment with a first TNFi between
1999 and 2016 and who were subsequently treated with a second
bDMARD; i.e., a TNFi or a biological agent with a different mecha-
nism of action (rituximab, abatacept or tocilizumab). Two groups
were established as they switched to a TNFi or non-TNFi. Primary
outcome was assessed at 6, 12 and 24 months (m-6, m-12, m-24)
after switching and defined as the proportion of patients achieving
good/moderate EULAR response (E-resp). Mann-Whitney U tests
and Fisher’s exact tests were used to analyze any statistical differ-
ences among the groups. Univariable and multivariable logistic
regression models were employed to evaluate the factors associated
with being a EULAR responder. Statistical analysis was performed
using SPSS version 21.0.

Results: Seventy-seven (61%) patients received a 2nd TNFi and 50
(39%) switched to a non-TNFi. At baseline, pts in the non-TNFi
group had significantly higher CRP levels (p = 0.04) and lesser
patients discontinued due to reasons other than inefficacy or
intolerance (p = 0.001). At m-24 the proportion of E-resp was
higher in the non-TNFi group (77% vs. 49%; p = 0.002). No signifi-
cant differences were observed between groups at m-6 and m-12.
Univariate analysis showed that longer disease duration before
starting the 2" bDMARD (OR: 1.06, p = 0.02) and receiving a non-
TNFi as 2 biological therapy were associated with a E-resp at
m-24. In multivariate regression models, the only factor inde-
pendently associated with a good E-response was switching to a
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Table 1. Bas=lin= d.mng.mphin:, chirncal and ﬂlc!:_peuﬁcpnhcni charact=nistics
TNFi MNon-TIWFi p-value
=77 i = 50)
Age, pears, median (IQR) 55 (45-63.6) 57 (B2.4-654) ns
Famale, n (%) £3 (54) 47 {B4) ns
EMI, median (IQR) 26 (253-30.7) 24 (22-283) ns
Disease duration, years, median (IQR) 12 {6-16) 11 (5200 ns
Smokers, n (3o} Bh(34) 20 (41} s
Bheumatoid factor positive, n (T2} 79 (77) £3 (36) ns
ACPA positive, n (%) &5 (55) 41 {85) ns
DASIE-ESR at bazeline, median (IQE) 51 04.1-5.9) 3.3 (4.5-6) ns
ESR imm/'hr) at baseline, median (IQR) 31 (1545} 32 {19-24) s
CRP {mg/L} at bazcline, median (IQR) 5(1-12) D (2-29) 004
Concomitant DMMARD=: &5 (57} +0 (500 ns
Methotrexate n (%) 47166 (71} 2620 (E5) ns
Leflunomides n (%) 213165 (35} 1E/2D {45) ns
Salazopyrine n (%) S/ES (8] 204D (5) s
Monotherapy n (%) 11(13) 10 {2 ns
Previons THFi therapys s
Inflixmab, n (%) 42 (54) 20 {4
Adalirmuamakb, n (%) 19 {25) 12 {24}
Etanerc=pt. n (%) 2012) 10 {2
Certolizumab, n (%5) 7 816}
Draration of first THFi, mean = 5D (years) 3131 35335 ns
Duration of 1 biological therapy daring 16+£07 16206 ns
the st'Ll.dF hﬂmnp,mm: sD {yuir:j
Reasons for discontinuation of first TNFi 0.001
Primary inefficacy, n (%) 3037 15 (30}
Secondary inefficacy, n (%) 303 34 (68)
Other reasons, o (%) 17 (22 1{2)

Data are avpressed a5 mean + 50, posifive number/tected number (%), or medtan with 25755 parcentiles

{intezquartile range)

Sratstically stgndficant p values are tndicated in bold. Ns: not statistically slgnificant

ACEA anti-cetrn Hnabed protetn antbodies, BT body mass indes, CRP C-raactive pratatn, DA S diseace achwity
score, DIARD disease-modifying antirthanmatic drug, E5R erythrocyte sedimentation rate, ELILAR European
League Against Bheumatism, IQR interquartile range, N number of subjects, 50 standard deviation, THNE
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P028 Figura 2

non-TNFi (OR: 3.2, p = 0.007). When assessing the subpopulation
who discontinued the 15t TNFi due to inefficacy similar results
were obtained; at m-24, patients experienced a better E-resp if
they had switched to a non-TNFi (primary inefficacy: p = 0.09; sec-
ondary inefficacy: p = 0.03).

Conclusions: In our cohort of RA patients with a previous failure to
a first TNFi, response rates to a second biological were favorable,
especially when the mechanism of action was changed (swapping
strategy). This outperformance of agents with other mechanism of
action over a second TNFi remained evident regardless of whether
the reason for switching was loss or lack of efficacy. The patients
under a swapping strategy were three times more likely to attain a
sustained long-term clinical response after switching a second bio-
logical therapy.

P029. TRAYECTORIAS DE FATIGA EN LA ARTRITIS DE INICIO:
RESULTADOS DE LA COHORTE ESPOIR

S. Rodriguez Muguruza', B. Combe3, F. Guillemin#**, B. FautrelS,
A. Olive’, S. Marsal?, O. Valero®, R. Fontova' y C. Lukas?

1Servicio de Reumatologia. Hospital Joan XXIII. Tarragona. *Servicio

de Reumatologia. Centro Hospitalario Universitario de Montpellier.
Universidad de Montpellier. Francia. 3University of Lorraine. APEMAC
-MICS Nancy. Francia. “INSERM CIC 1433. CHRU. Université de Lorraine.
Nancy. Francia. *Servicio de Reumatologia. Pitié-Salpétriére Hospital.
APHP. Paris. Francia. SServicio de Reumatologia. Hospital Universitario
Germans Trias i Pujol. Badalona. "Servicio de Reumatologia. Hospital
Universitario Vall d’Hebron. Barcelona. 8Departamento de Estadistica.
Universidad Auténoma de Barcelona.
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P029 Figura. Trayectorias de fatiga en 10 afios de seguimiento en pacientes con AR de inicio.

Introduccion: Dada la alta prevalencia de la fatiga en la AR y su
importancia para el paciente, se consideré que el conocimiento de
sus trayectorias serian de interés para el desarrollo de probables
estrategias de prevencion y tratamiento.

Objetivos: En una cohorte de artritis de inicio, determinar, caracte-
rizar e identificar los predictores de las trayectorias de fatiga en 10
afios de seguimiento.

Métodos: Estudio observacional longitudinal de pacientes incluidos
en la cohorte ESPOIR. Se seleccionaron pacientes que cumplen los
criterios diagnésticos para AR 2010 ACR y tenian datos de completos
de fatiga en por lo menos en 4 visitas. Para obtener as trayectorias
de fatiga se usé un andlisis de claster. El test de chi cuadrado y el de
ANOVA se usaron para evaluar las diferencias entre las variables
basales y las trayectorias de fatiga. Una regresién logistica multino-
mial se usé para identificar los predictores basales de cada trayec-
toria.

Resultados: De los 813 pacientes incluidos en la cohorte ESPOIR, al
inicio del estudio 677 (83,3%) cumplian criterios para el diagndstico
ACR/EULAR 2010 de AR al afio de evolucién, 598 pacientes comple-
taban los datos de fatiga por lo menos en 4 visitas. Tenian una media
de duracién de la enfermedad de 26,2 + 40,9 dias. El analisis de clis-
teres reveld la presencia de 3 trayectorias de fatiga durante los 10
afios de seguimiento: alta (18%), moderada (52%) y baja (30%). Los
pacientes que pertenecen a la trayectoria de valores altos fueron
predominantemente mujeres, reportaron significativamente mayor
duracién e intensidad de rigidez matutina, valores de HAQ, nimero
de articulaciones dolorosas, niveles de dolor, nimero de despertares
debido a la artritis, niveles de valoracion por parte del médico y del
paciente, mayor porcentaje de alteraciones psicoldgicas. Las pacien-
tes mujeres, el mayor dolor, las alteraciones psicolégicas y la presen-
cia de sintomas de sindrome seco tuvieron mas riesgo de pertenecer
a la trayectoria de valores altos de fatiga.

Conclusiones: Se encontraron 3 niveles bien diferenciados de fatiga.
La extensa variedad de factores basales relacionados con la trayec-
toria de valores altos de fatiga al inicio de la enfermedad serian fac-
tores subjetivos influenciados por el paciente y factores objetivos
relacionados con la actividad de la enfermedad, por lo tanto la tra-
yectoria de valores altos de fatiga tendria factores de origen central
y periférico. Los valores analiticos basales y el DAS8 basal no fueron
predictores de estar en la trayectoria con valores altos de fatiga.

P030. INFECCIONES RESPIRATORIAS GRAVES EN PACIENTES
CON ARTRITIS REUMATOIDE EN TRATAMIENTO BIOLOGICO.
ESTUDIO COMPARATIVO ENTRE PACIENTES VACUNADOS

Y NO VACUNADAS

L.C. Dominguez Casas', P. Rodriguez-Cundin?, T. Dierssen-Sotos?,
N. Vegas-Revenga', M. Gonzalez-Gay' y R. Blanco'

'Reumatologia; ?Medicina Preventiva. Hospital Universitario Marqués
de Valdecilla. Santander. 3Universidad de Cantabria. Santander.

Objetivos: Los pacientes con artritis reumatoide presentan
mayor riesgo de infecciones graves, debido a la propia enferme-
dad y los tratamientos inmunosupresores. Los programas de
vacunacion estan disefiados para reducir este riesgo. El objetivo
de nuestro estudio fue evaluar en pacientes con artritis reuma-
toide en tratamiento biol6gico: a) la incidencia de infeccién res-
piratoria grave y b) comparar el riesgo entre pacientes vacunados
y no vacunados.

Métodos: Estudio observacional de 431 pacientes diagnosticados
de artritis reumatoide que iniciaron terapia biol6gica. Un grupo
de estos pacientes se incluyé en el programa de vacunacién de
nuestro hospital entre octubre de 2011 y octubre de 2016 (grupo
1) En el grupo 2 se incluyeron aquellos pacientes que no partici-
paron en dicho programa por diferentes razones. El seguimiento
se realizo hasta junio de 2017 con un periodo minimo de 8 meses
hasta un maximo de 5,5 afios. Definimos infeccién respiratoria
grave como aquella que ha requerido hospitalizacién o al menos
una dosis de antibiético intravenoso en el servicio de Urgencias.
La informacién sobre estos datos se obtuvo del sistema informa-
tico hospitalario.

Resultados: Se estudiaron 431 pacientes (335 mujeres/96 hombres);
con una edad media de 63,4 + 13,7 afios. En el programa de vacuna-
cién (grupo 1) se incluyeron 299 pacientes (69,4%) y en el grupo 2
132 pacientes (30,6%). Las principales caracteristicas de ambos gru-
pos se resumen en la tabla. Durante el seguimiento, registramos 299
ingresos hospitalarios debidos a infeccién respiratoria grave en
ambos grupos (densidad de incidencia 9,9 (1C95% 6,9-13,6)). En el
grupo 1, pacientes vacunados, esta densidad de incidencia se redujo
hasta 7,1. (1C95% 4,1-11,6) (fig.). El programa de vacunacién redujo la
incidencia global de infeccién respiratoria grave en un 44%.
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Principales caracteristicas al inicio de tratamiento biol6gico

Grupo 1 Grupo 2

Pacientes Pacientes no

vacunados vacunados

(N=299) (N=132) p
Edad (afos), media + DE 61,313 67,9 + 14,2 0,32
Mujeres, n (%) 231(77,3%) 105 (79,5%) 0,59
Duracién de la AR (meses), media + DE 73,2+ 10,4 112,6 £ 60,2
FR positivo/ACPA positivo, n (%) 177 (59,2)/ 93(70,5%)] 0,02

172 (57,5%) 98 (74,2%)
Presencia de erosiones, n (%) 116 (38,8%) 70 (53%) 0,06
Vasculitis, n (%) 15 (5%) 2(1,5%) 0,08
Enfermedad pulmonar intersticial, n (%) 12 (4%) 7 (5,3%) 0,54
Né6dulos subcutaneos, n (%) 16 (5,4%) 6 (4,5%) 0,72
Tratamiento con corticosteroides 299 (100%) 132 (100%) 1
Nimero de FAMEs convencionales, 1,6 0,9 2z+1 0,3

media + DE

Conclusiones: Los pacientes con artritis reumatoide en tratamiento
en terapia biolégica incluidos en el programa de vacunacion presen-
tan una incidencia de infeccién respiratoria grave menor comparado
con los pacientes no vacunados.

P031. LA FRECUENCIA AUMENTADA DE CELULAS T REGULADORAS
CD39+FOXP3+CD4+ EN AR PRECOZ FAVORECE LA ACCION
ANTIINFLAMATORIA DEL METOTREXATO

M.E. Miranda Cards, L. Nuiio, A. Villalva, M. Novella-Navarro,
I. Monjo, D. Peiteado, S. Garcia-Carazo y A. Balsa

Hospital La Paz. Madrid.

Introduccién: El metotrexato (MTX), firmaco de primera linea en
Artritis Reumatoide (AR), inhibe la enzima AICAR transformilasa e
induce una liberacién aumentada de nucleétidos de adenina al espa-
cio extracelular'; éstos son rapidamente hidrolizados por las ecto-
nucleotidasas CD39 y CD73 dando lugar al agente antiinflamatorio
adenosina'. CD39, la enzima limitante en esta cascada, se expresa en
una subpoblacién de células T reguladoras FoxP3+CD4+ (Treg39+)>
y el MTX podria actuar sinergisticamente con las células Treg en el
control de la inflamacién.

Objetivos: Estudiar la expresion de CD39 en células Treg circulantes
de pacientes con AR precoz no tratada (ARP) y su relacién con el
efecto ex vivo del MTX.

Métodos: Se obtuvo sangre periférica de 30 pacientes con ARP
(duracién < 24 semanas) naive para esteroides y FAMEs, 15 con AR
establecida (ARE, duracién > 2 afios) y 45 controles sanos (CS) parea-
dos para edad y género. Los pacientes con ARE recibian MTX sema-
nal y eran naive para biolégicos. 10 pacientes con ARP que
alcanzaron remisién 12 meses tras iniciar MTX fueron analizados de
nuevo (ARP-R). La frecuencia de subpoplaciones Treg se determiné

por citometria de flujo. Las poblaciones CD4+CD25+CD127- (Treg
totales), CD4+CD27+CD127-CD39+ Treg (Treg39+) y CD4+CD25-
CD39- respondedoras (Tresp39-) se aislaron mediante sorting. La
potencia supresora se determiné en cocultivos Treg/Tresp. La proli-
feracion se estudié mediante dilucién de CFSE y la secrecién de cito-
quinas mediante ELISA de sobrenadantes de cultivo.

Resultados: Los pacientes con ARP, pero no con ARE, mostraron una
frecuencia aumentada de Treg circulantes totales (CD4+CD25+CD127-
FoxP3+), que ademads contenian una proporcién elevada de células
CD39+ (Treg39+). Las células Treg totales de pacientes con ARP mos-
traron una mayor potencia supresora tanto de la proliferacién como
de la secrecion de TNFa e IFNy, en comparacién con los CS o ARE, y
esta diferencia disminuia significativamente en presencia de adeno-
sisna deaminasa (ADA) y de los antagonistas del receptor A2 de ade-
nosina DMPX (3,7-dimethyl-1-propargylxanthine) o ZM 241385,
pero no del antagonista A1 DPCPX (8-cyclopentyl-dipropylxanthine).
En presencia de MTX, la potencia de las Treg totales aument6 en los
3 grupos de sujetos y el aumento fue significativamente mayor en
los cocultivos Treg/Tresp39- establecidos a partir de ARP en compa-
racién con ARE o CS. Este efecto del MTX disminuy6 significativa-
mente en presencia de ADA, DMPX o ZM 241385 pero no de DPCPX.
A continuacién estudiamos la potencia supresora de las células
Treg39+ aisladas asi como el efecto del MTX sobre la misma, no
observando diferencias entre ARP, ARE y CS; ello indica que las dife-
rencias observadas en ensayos con Treg totales es atribuible al
aumento de Treg39+ presente en pacientes con ARP. La frecuencia y
funcién de células Treg en pacientes con ARP-R no fue diferente de
la de CS o ARE.

Conclusiones: La accién supresora de las células Treg39+ esta
mediada por adenosina a través de su receptor A2. La mayor potencia
supresora de las células Treg totales de pacientes con ARP se asocia
con su mayor proporcién de Treg39+ en comparacién con CS o ARE.
La mayor potencia supresora en presencia de MTX esta mediado por
una produccién aumentada de adenosina actuando sobre receptores
A2A'y es mas marcada en pacientes con ARP reflejando de nuevo su
mayor proporcién de células Treg39+. Ello indica que el MTX coopera
con las células Treg39+ en el control de la inflamacién.

P032. BARICITINIB PATIENT SUPPORT PROGRAM
FOR RHEUMATOID ARTHRITIS: DESCRIPTION OF PATIENTS,
PERMANENCE AND SATISFACTION

S. Diaz Cerezo', . Rosas', A. Pons/, S. Diaz?, M. Prades?®, M. Soler?
and M. Nuiiez?

'Rheumatology Department. Marina Baixa Hospital. Villajoyosa.
’Medical department Lilly Spain. Alcobendas. *Outcomes10. Universitat
Jaume. Castellén de la Plana.
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Objectives: Baricitinib is an oral janus kinase (JAK)1/JAK2 inhibitor
approved to treat moderate to severe active rheumatoid arthritis
(RA). A patient support program (PSP) is available for all patients
being treated with baricitinib in Spain, after their physician recom-
mendation. The aim of this PSP is to help patients manage their dis-
ease and its impact on daily life, have information about their
treatment and improve their treatment adherence and persistence.
Patients can participate in the PSP during baricitinib treatment, but
they are free to start and leave the PSP at the time they wanted. The
objective of the present work is to describe how the baricitinib PSP is
being used by the patients in Spain, including permanence, the main
actions that were conducted in the PSP and patient satisfaction.
Methods: A retrospective analysis was carried out based on the data
extracted from the baricitinib PSP (Nov 2017-Dec 2019). Permanence
in the PSP was evaluated by a survival analysis (Kaplan-Meier method),
considering time until withdrawal throughout the follow-up. A
descriptive analysis of the actions conducted in the PSP from Dec 2018
to Dec 2019 and the topics that emerged during interaction since Aug
2019 (nutrition, exercise, treatment and disease, managing adverse
events, among others) was performed. In addition, a random sample of
53 patients answered a satisfaction survey to score the aspects of the
PSP (1 = not all satisfied; 10 = completely satisfied).

Results: A total of 270 patients with RA treated with baricitinib
were included in the PSP; mean age was 55.9 years (SD = 11.0) and
84.8% (n = 229) were women. Mean follow-up time was 10.1 months
(SD = 6.7). At the time of analysis, 78.9% (n = 213) of patients
remained active in the PSP, with 21.1% (n = 57) leaving the program
because of treatment discontinuation. Kaplan-Meier analysis esti-
mated that the probability of a patient remaining 6, 12 and 24
months in the PSP was 86.1%, 79.5% and 75.4%, respectively. The
median was not reached in the survival analysis. The year prior to
the analysis, 2,351 actions with patients were recorded in the PSP
[mean: 8.6 actions per patient (SD = 6.1)]. Half 50.4% (n = 1,186) of
the actions achieved their aim, while the rest were records imputed
to track down the patients (49.6%). Most actions were carried out
through telephone calls (86.0%; n = 2,023) and 79.8% (n = 1,877)
were aimed at supporting and educating the RA patient. Other
actions included registering the patient in the PSP and sending
materials (17.2%; n = 404), as well as resolving patient general ques-
tions (3.0%; n = 70). Interaction topics emerged in 316 actions, most
of which related to nutrition (62.3%; n = 197). Regarding general sat-
isfaction with the PSP, patients (n = 53) gave a mean score of 9.2
(SD = 1.1) out of 10. Friendliness and clarity of the PSP staff received
the highest scores [9.8 (SD = 0.5) and 9.7 (SD = 0.7) respectively],
with 90.6% (n = 48) of patients recommending the program.
Conclusions: The high retention of patients in the program, with
only interruptions due to treatment discontinuation as well as the
high patient satisfaction, suggest that baricitinib PSP meets patients’
needs.

P033. VALIDACION EXTERNA DE THERMODAS-VSG PARA EVALUAR
LA ACTIVIDAD DE PACIENTES CON ARTRITIS REUMATOIDE

Y SU CORRELACION CON DAS28-VSG-3 VARIABLES EN PRACTICA
CLINICA

V. Torrente Segarra', M. Bonet !, I. Morales-Ivorra??
y M.A. Marin-Lépez?

"Hospital Comarcal Alt Penedés Garraf. Vilafranca del Penedeés.
2Hospital de Igualada. 3Singularity Biomed S.L

Introduccion: ThermoDAS es un nuevo indice que evalda la activi-
dad de la enfermedad de pacientes con artritis reumatoide (AR) a
partir del andlisis por inteligencia artificial de una termografia de
manos y el dolor articular referido por el paciente. ThermoDAS-VSG
se obtiene incorporando la velocidad de eritrosedimentacién (VSG).
ThermoDAS y ThermoDAS-VSG utilizan la misma escala numérica

que el DAS28 y el mismo lindar de remisién (2,60). Estos indices
pueden ser de gran utilidad en situaciones en las que no es posible
explorar al paciente, y por tanto, determinar el nimero de articula-
ciones dolorosas (NAD) y tumefactas (NAT).

Objetivos: Evaluar la correlacién de ThermoDAS-VSG con el DAS28-
VSG-3 variables en pacientes con AR en practica clinica. Asimismo,
evaluar la exactitud y la sensibilidad de ThermoDAS-VSG en la cla-
sificacion de decisién terapéutica (aumentar o no tratamiento) y
compararlo con el DAS28-VSG-3 variables.

Métodos: Estudio observacional realizado en un tGnico centro hos-
pitalario de ambito urbano comarcal. Se analizaron consecutiva-
mente pacientes con diagndstico AR segln criterios ACR/EULAR
2010. En todos los casos se obtuvo ThermoDAS y ThermoDAS-VSG
mediante una App mdvil con la que se realizé una fotografia térmica
de las manos con una cdmara Thermal Expert TE-Q1, se recogi6 el
dolor del paciente en escala semicuantitativa (nada, poco, bastante,
mucho) y, en el caso de ThermoDAS-VSG, el valor de VSG. Ademas,
se recogieron las siguientes variables: género, edad, NAD, NAT, VSG,
proteina C reactiva, DAS28-VSG 3 variables (incluye NAD, NAT y
VSG, pero no el EVA) y la decision terapéutica en la visita (aumentar
o no el tratamiento). Las correlaciones se evaluaron mediante el
coeficiente de correlacién de Pearson. Se utilizé la remisién
(valor < 2,60) como punto de corte en el andlisis de la clasificacién
de la decision terapéutica y la prueba exacta de Fisher para evaluar
la significancia estadistica.

Resultados: Se reclutaron 20 pacientes (80% mujeres y 55,5 afios de
media). La correlacién entre el NAD y el NAT vs. ThermoDAS fue de
0,49 (p < 0,05)y 0,56 (p < 0,05), respectivamente. La PCRy la VSG no
correlacionaron significativamente con ninguno de los valores ante-
riores (NAD, NAT ni ThermoDAS). Se obtuvo una correlacién de 0,70
(p <0,01) entre ThermoDAS-VSG y el DAS28-VSG-3 variables. La
exactitud en la clasificacion de la decisién terapéutica (aumentar o
no el tratamiento) determinada por el DAS28-VSG-3 variables y
ThermoDAS-VSG fue de 0,80 (p < 0,05) y 0,79 (p < 0,05) respectiva-
mente. La sensibilidad fue de 0,83 (p < 0,05)y 0,82 (p < 0,05), res-
pectivamente.

Imagen de termografia (arriba) y real (abajo) de las manos de una paciente con artritis
reumatoide (en remision clinica).
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Conclusiones: La cuantificacién de la inflamacién a partir del ana-
lisis por inteligencia artificial de una termografia de manos y el
dolor referido por el paciente (ThermoDAS) correlaciona de forma
moderada y significativa con las variables de la exploracion fisica
(NAD y NAT). Los indices de actividad compuestos obtenidos inclu-
yendo la VSG a los valores anteriores (DAS28-VSG-3 variables y
ThermoDAS-VSG) presentan una fuerte y significativa correlacion
entre ellos. La exactitud y la sensibilidad de ThermoDAS-VSG en la
clasificacion de la decisién terapéutica (aumentar o no el trata-
miento) es similar a la del DAS28-VSG-3 variables. Esta validaciéon
externa de ThermoDAS y ThermoDAS-VSG profundiza en la caracte-
rizacion de este nuevo indice y refuerza su posible uso en la evalua-
cién de los pacientes con AR en situaciones en las que no puede
realizarse la exploracion fisica.

P034. EFECTIVIDAD DE BARICITINIB O TOFACITINIB
TRAS FRACASO PREVIO A OTRO JAK INHIBIDOR EN PRACTICA
CLINICA REAL

].J. Fragio Gil', R. Gonzalez Mazario?, M. de la Rubia Navarro’,

C. Pavez Perales', S. Leal Rodriguez’, C. Riesco Barcena’,

A. Huaylla Quispe', J. Ivorra Cortés', E. Grau Garcia',

E. Vicens Bernabeu', F. Ortiz Sanjuan’, R. Negueroles Albuixech!,
C. Alcafiiz Escandell’, J.E. Oller Rodriguez’, I. Martinez Cordellat,
I. Canovas Olmos', C. N4jera Herranz!, AJ. Cafiada Martinez?

y J.A. Roman Ivorra'

IServicio de Reumatologia. Hospital Universitario y Politécnico La Fe.
Valencia. *Servicio de Reumatologia. Hospital Arnau de Vilanova.
Valencia. Unidad de Bioestadistica. IIS La Fe. Valencia.

Introduccion: La eficacia y seguridad de los JAK inhibidores (JAKi)
se ha demostrado en sus respectivos programas de desarrollo
mediante ensayos clinicos aleatorizados (ECA). Sin embargo, en los
ECA se excluyeron a los pacientes con toma previa de otro JAKi.
Objetivos: Evaluar la efectividad de baricitinib y tofacitinib en
pacientes con artritis reumatoide (AR) que habian presentado fra-
caso terapéutico a otro JAKi.

Métodos: Estudio retrospectivo unicéntrico en que se incluyeron
pacientes adultos que cumplian los criterios ACR/EULAR 2010 de AR
y que habian iniciado tratamiento con baricitinib o tofacitinib tras
un fracaso previo a otro JAKi entre septiembre-2017 y junio-2020.
La poblacién de control fueron pacientes adultos con AR sin toma
previa y con fracaso previo a un FAMEDb. Se recogieron variables
demogréficas, clinicas, de laboratorio, de efectividad y de seguridad
al inicio y en los meses 1, 3, 6, 12 y 18. La efectividad se evalué
mediante los cambios en el DAS28-PCR, el SDAI y el HAQ con res-
pecto a los valores iniciales. El analisis de seguridad incluyé los
eventos adversos (EA) debidos a cualquier causa, incluidas infeccio-
nes o intolerancia al farmaco. Se consideré como infeccién grave si
implicaba hospitalizacién. Los acontecimientos adversos de especial
interés fueron la trombosis venosa profunda, cualquier aconteci-
miento cardiovascular y el herpes zoster. Para evaluar la evoluciéon
del DAS28-PCR, SDAI y HAQ entre grupos se ajusté un modelo de
regresion ordinal bayesiano incluyendo el efecto monoténico a cada
visita. Los resultados se expresaron como Odds Ratio (OR). Todos los
analisis estadisticos se realizaron con el software R (version 3.6.1).
Resultados: 8 pacientes recibieron un JAKi tras fracaso previo a otro.
El grupo de control incluyé 28 pacientes naive y 57 casos con fracaso
previo a un FAMED. En 7 casos (87,5%) se eligi6 baricitinib como
segundo JAKiy en el momento del estudio, 4 pacientes (50%) seguian
tomando JAKi. Las caracteristicas basales fueron comparables entre
los grupos (tabla 1). Los pacientes naive tuvieron mejores resultados
que los grupos JAKi-JAKi y FAME-JAKi con un DAS28-PCR (OR = 0,89,
1C95% 0,782-987) y HAQ (OR = 0,878 1C95%, 0,761-0,993). El SDAI no
mostroé diferencias (OR = 0,947, 1C95% 0,844-1,051). Solo se detectd

una mejora significativa en el HAQ en los pacientes con JAKi-JAKi
(OR = 0,194, 1C95% 0,042-0,849) sin diferencias significativas en el
DAS28 (OR = 0,358, 1C95% 0,105-1,158) ni en el SDAI (OR = 0,513, IC95%
0,145-1,857). Los marcadores de actividad de la enfermedad del grupo
JAKi-JAKi mostraron una evolucién cercana a la del grupo FAMEb-
JAKi en términos de DAS28-PCR (OR = 1,118, 1C95% 0,738-1,851, SDAI
(OR = 1,10, IC95% 0,71-1,78) y HAQ (OR = 0,894, 1C95% 0,564-1,356. Se
observaron un total de 27 EA (6 EAS). Todos ellos fueron comparables
entre los grupos (tabla 2). Ningtn paciente sufri6 tuberculosis, trom-
bosis, cancer, muerte atribuida a infeccién o acontecimientos adver-
sos cardiovasculares importantes en el periodo recogido.

Tabla 1. Caracteristicas basales generales

Uso previo Uso previo
Caracteristicas Naive (n=28) JAKi(n=38) FAMED (n = 57)
Edad (afios) 51,1 (11,7) 49,2 (12,3) 52,1(12,1)
Sexo femenino - total (%) 23(82,1) 8 (100) 52 (91,2)
Raza - total (%)
Caucdsica 25(89,3) 8 (100) 50 (87,7)
Latinoamericana 2(71) (0) 7 (12,3)
Asidtica 1(3,6) 0(0) 0(0)
Duracién de la enfermedad 11,1 (6,8) 14,92 (7,3) 13,2 (8,1)
(afios)
Enfermedad erosiva - 23(82,1) 7 (87,5) 53(92,9)
total (%)
Seropositividad - total (%) 17 (60,7) 5(62,5) 37 (64,9)
FR (mediana - 1¢, 3¢ Q.) 23 (10, 88) 8 (15, 25 84,5 (10,
253 ,5) 321,75)
ACPA (mediana - 1¢, 3¢ Q.) 98 (1,4, 340) 317(0,7,328,5) 314(1,1,340)
Manifestaciones 0(0) 1(12,5) 10 (17,5)
extraarticulares - total (%)
Comorbilidades - total (%)
HTA 10 (35,71) 1(12,5) 16 (28,07)
Dislipemia 2(7,14) 0 ( 4(7,02)
Diabetes mellitus 6(21,43) 1(12,5) 18 (31,58)
1 FAMED previo 0(0) 0(0) 7 (29,82)
2 FAMED previos 0(0) 1(12,5) 4 (24,56)
3 0 mas FAMED previos 0(0) 5(62,5) 24 (42,11)
JAKi (%)
Baricitinib 6(21,4) 4 (50) 18 (31,58)
Tofacitinib 22 (78,57) 4 (50) 39 (68,42)
Paciente que toman 19 (67,86) 6 (75) 41 (71,93)
glucocorticoides - total (%)
Dosis media de 8,71 (2,51) 6,25 (5,82) 7,93 (3,26)
glucocorticoides - mg
FAME:s (%)
Metotrexato 17 (60,71) 2 (25) 16 (28)
Leflunomida 6(21,43) 3(37,5) 9(15,79)
Hidroxicloroquina 3(10,71) 2 (25) 4(7,02)
DAS28-PCR - media 4,08 (1,43) 5,12 (0,6) 4,42 (1,37)
SDAI - media 21,3 (10,1) 30,49 (9,06) 27,2 (13,23)
HAQ - media 1,31 (0,52) 1,52 (0,55) 1,51 (0,47)
Reactantes de fase aguda
PCR (mg/L) 3,4(0,4,6,6) 11,26 (14,12) 4,2 (1,12,1)
VSG (mm/h) 20(7,75,30,5) 31,12 (22,83) 26 (15,5, 40)
Tabla 2. Efectos adversos
Uso previo
Uso previo  FAMEb
Naive (n=28) JAKi(n=8) (n=57)
Cualquier efecto adverso - total (%) 8 (28,57) 3(37,5) 16 (28,07)
Efectos adversos graves - total (%) 1(3,57) 1(12,5) 4(7,02)
Fallecimiento 0(0) 0(0) 0(0)
Infecciones 4 (14,29) 1(12,5) 5(8,7)
Graves 3(7,5) 0(0) 4(7,02)
Neumonia 2 (5) 0 (0) (5,26)
Celulitis 1(2,5) 1(12,5) 1(1,75)
Herpes z6ster 0 (0) 0 (0) 1(1,75)
Intolerancia al tratamiento 3(7,5) 2 (25) 7 (12,28)
Interrupciones de tratamiento
Interrupcién temporal 3(10,71%) 1(12,5) 6 (10,53)
Interrupcién definitiva 1(20) 4 (50) 3(17,65)
Fallo primario 0(0) 2 (25) 1(5,9)
Fallo secundario 0(0) 2 (25) 0 (0)
Evento adverso 1(3,57) 0(0) 2(11,75)
Infecciones 0(0) 0(0) 0 (0)
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Conclusiones: La efectividad de baricitinib y tofacitinib tras un fra-
caso previo a otro JAKi parece ser comparable al fracaso de los
FAMED. Sin embargo, se requieren estudios adicionales con una
poblacién y periodos de observacién mayores.

P035. EFECTIVIDAD DE LOS INHIBIDORES JAK TRAS FRACASO
PREVIO A UN INHIBIDOR DE LA IL6 EN CONDICIONES
DE PRACTICA CLINICA REAL

].J. Fragio Gil', R. Gonzalez Mazario?, M. de la Rubia Navarro',

C. Pavez Perales, S. Leal Rodriguez!, C. Riesco Barcena',

A. Huaylla Quispe?, J. Ivorra Cortés’, E. Grau Garcia’,

E. Vicens Bernabeu', F. Ortiz Sanjuan’, R. Negueroles Albuixech’,
C. Alcaiiiz Escandell, J.E. Oller Rodriguez!, I. Martinez Cordellat?,
I. Canovas Olmos!, C. Ndjera Herranz', A.J. Cafiada Martinez?

y J.A. Roman Ivorra’

IServicio de Reumatologia. Hospital Universitario y Politécnico La Fe.
Valencia. 2Servicio de Reumatologia. Hospital Arnau de Vilanova.
Valencia. *Unidad de Bioestadistica. IIS La Fe. Valencia.

Introducciéon: Muchas de las citoquinas implicadas en la patogéne-
sis de la artritis reumatoide (AR) como la IL6, acttian a través de la
via de las janus quinasas (JAK).

Objetivos: Evaluar y comparar la efectividad de baricitinib y tofaci-
tinib en pacientes con AR que experimentaron un fracaso terapéu-
tico previo a un inhibidor de la IL6 (sarilumab y tocilizumab).
Métodos: Estudio retrospectivo unicéntrico en el que se incluyeron
pacientes adultos con AR segin los criterios ACR/EULAR 2010 y que
habian iniciado tratamiento con baricitinib o tofacitinib tras un fra-
caso previo a un inhibidor de la IL6 (sarilumab o tocilizumab) desde
septiembre-2017 hasta enero-2020. La poblacién de control selec-
cionada fueron pacientes adultos con AR con fracaso previo a un
FAMED (no inhibidor de la IL6). Se recogieron variables demografi-
cas, clinicas, de laboratorio, de eficacia y de seguridad al inicio y en
los meses 1, 3, 6, 12, 18 y 24. La efectividad se evalué mediante los
cambios en la DAS28-PCR, el SDAI, el HAQ y los reactantes de fase
aguda con respecto a los valores iniciales. El andlisis de seguridad
incluyo los eventos adversos (EA) debidos a cualquier causa, incluida
infeccién o intolerancia. La infeccién se consider6 grave si implicaba
hospitalizacién. Los acontecimientos adversos de especial interés
fueron la trombosis venosa profunda, cualquier evento cardio-
vascular y el herpes zoster. Para evaluar la evolucion del DAS28-
PCR, SDAI, y HAQ entre grupos se ajust6 a un modelo de regresion
ordinal bayesiano incluyendo el efecto monoténico en cada visita.
Los resultados se expresaron como odds ratio (OR). Todos los anali-
sis estadisticos se realizaron con el software R (versién 3.6.1).
Resultados: Se incluyeron 57 pacientes en el estudio, de los cuales
17 estaban en el grupo de fracaso de IL6 (29,8%). Un solo paciente
tuvo un fracaso previo a sarilumab y 16 a tocilizumab. Las caracte-
risticas basales fueron comparables entre los grupos (tabla 1). Se
observé una reduccion significativa de las puntuaciones de activi-
dad de la enfermedad en ambos grupos. Los pacientes expuestos al
inhibidor de la IL6 tuvieron la misma evolucién del DAS28-PCR
(OR = 0,742, 1C95% [0,138-3,621]), SDAI (OR = 1,662, IC95% [0,335-
8,32]) y del HAQ (OR = 2,617, IC95% [0,201-32,178]). Los pacientes
expuestos a los inhibidores de la IL6 tuvieron una reduccién signifi-
cativa del DAS28-PCR (OR = 0,837, 1C95% [0,787-0,88]), SDAI
(OR = 0,82, 1C95% [0,768-0,867]) y del HAQ (OR = 0,789, IC95% [0,73-
0,847]) sin diferencias entre los no expuestos en DAS28-PCR
(OR = 1,099, 1C95% [0,989-1,233]), SDAI (OR = 1,066, IC95% [0,955-
1,209]) y HAQ (OR = 1,091, IC95% [0,964-1,24]). Se observaron 13 EA,
de los cuales 11 fueron graves, y fueron comparables entre los gru-
pos (tabla 2). Ningtn paciente de ninguno sufrié tuberculosis, trom-
bosis, malignidad, muerte atribuida a infecciéon o eventos adversos
cardiovasculares importantes.

Tabla 1. Caracteristicas basales generales

No uso previo Uso previo
de inhibidores IL6  de inhibidores
Caracteristicas (n=40) IL6 (n=17)
Edad (afios) 51,2 (12,1) 52,4 (12,4)
Sexo femenino - total (%) 39(97,5) 13 (76,47)
Raza - total (%)
Caucasica 37 (92,5) 13 (76,47)
Latinoamericana 3(7,5) 4(23,53)
Duracién de la enfermedad (afios) 11,7 (6,5) 12,1 (7,1)
Enfermedad erosiva - total (%) 38(95) 15 (88,24)
Seropositividad - total (%) 25(62,5) 12 (70,59)
FR (mediana - 1¢, 37 Q. 81 (10, 208) 19 (10, 498,5)

ACPA (mediana - 1¢, 3¢ Q) 105 (1,4, 340) 333 (1,15, 340)

Manifestaciones extraarticulares - 6 (15) 6(23,53)
total (%)
Comorbilidades - total (%)
HTA 13 (32,5) 3(17,65)
Dislipemia 13 (32,5) 5(29,41)
Diabetes mellitus 4 (10) 0 (0)
1 FAMED previo 14 (35) 3 (17,65)
2 FAMEDb previos 12 (30) 2 (11,76)
3 o mas FAMED previos 14 (35) 12 (70,58)
JAKi (%)

Baricitinib 12 (30) 6(35,3)
Tofacitinib 28 (70) 11 (64.7)
Paciente que toman glucocorticoides - 27 (67,5) 14 (82,35)

total (%)
Dosis media de glucocorticoides - mg 3,81 (2,89) 6,4 (4,67)
FAMEs (%)
Metotrexato 8(20) 8 (47,06)
Leflunomida 5(12,5) 4(23,53)
Hidroxicloroquina 4 (10) 0(0)
DAS28-PCR - media 4,02 (1,42) 4,06 (1,37)
SDAI - media 16,3 (10,14) 19,29 (12,23)
HAQ - media 1,35(0,55) 1,47 (0,46)
Reactantes de fase aguda
PCR (mg/L) 3(0,9,6,5) 4(1,11)
VSG (mm/h) 26 (17, 39,75) 25 (14,5, 45,75)

Tabla 2. Eventos adversos

No uso previo Uso previo
de inhibidores IL6  de inhibidores
(n=40) IL6 (n =17)
Cualquier efecto adverso - total (%) 9(22,5) 4(23,53)
Efectos adversos graves - total (%) 8(20) 3(17,65)
Fallecimiento 0(0) 0(0)
Infecciones 6 (15) 2 (11,76)
Graves 3(7,5) 1(5,88)
Neumonia 2 (5) 1(5,88)
Celulitis 1(2,5) 0(0)
Herpes z6ster 0(0) 1(5,88)
Intolerancia al tratamiento 8(20) 4(23,5)
Interrupciones de tratamiento
Interrupcién temporal 4(10) 2 (11,8)
Interrupcién definitiva 8(20) 3(17,65)
Fallo primario 0 (0) 1(5,9)
Fallo secundario 1(2,5) 0 (0)
Evento adverso 5(12,5) 2 (11,75)
Infecciones 1(2,5) 0 (0)
Embarazo 1(2,5) 0 (0)

Conclusiones: Los inhibidores de JAK resultaron efectivos tras el fra-
caso de un inhibidor de IL6 en condiciones de practica clinica real.

P036. REAL-WORLD CLINICAL EFFECTIVENESS OF RITUXIMAB
RESCUE THERAPY IN PATIENTS WITH PROGRESSIVE
RHEUMATOID ARTHRITIS-RELATED INTERSTITIAL LUNG DISEASE

FJ. Narvaez Garcia', A. Robles Pérez?, M. Molina Molina?,
V. Vicens-Zygmunt?, C. Marco!, X. Gonzalez Gimenez!, L. Farran/,
M. Tormo!, P. Luburich?, M.A. Yafiez*, ].]. Alegre® y J.M. Nolla'

IServicio de Reumatologia; 2Servicio de Neumologia; Servicio de
Radiologia. Hospital Universitario de Bellvitge. Barcelona. “Servicio
de Radiologia. Hospital Altos de Salta. Argentina. Servicio de
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Abbreviation: UIP = Usual interstitial pneumonia.

Fig. 1. Evoletion of the peodicted forced vital capacity (TpfV() and the predicted diffusing capacity for carbon monoxdde comected for hemoglobin ($pLC0) before inination of RTX
from the RA-ILD diagnosis: median 21 months; IQR 25¢h - 75th: 9- 38) and after | yoar of treatment.

P036 Figure 1

Objectives: To assess the real-world, long-term effectiveness of rit-
uximab (RTX) as a rescue therapy in patients with progressive rheu-
matoid arthritis-related interstitial lung disease (RA-ILD) in whom
more conventional therapy has failed.

Methods: Longitudinal retrospective observational study of a
cohort of patients with RA-ILD that started treatment with RTX due
to ongoing progressive ILD despite treatment with glucocorticoids
and csDMARDs or immunosuppressants (IS). All patients were
treated with two or more cycles of RTX and evaluated for at least 12
months. Ongoing therapy with csDMARDs or IS remained
unchanged. Progressive ILD was stated when there was a relative
decline of > 10% in %pFVC or > 15% in the %pDLCO during the fol-
low-up or a relative decline in the %pFVC of 5-10% or less than 15%
in the %pDLCO, as well as a worsening of respiratory symptoms and
increased fibrosis as determined by HRCT. Pre- and post-treatment
HRCT scans were scored blinded to lung function information using
the same semi-quantitative scoring method that was used to assess
and follow-up ILD in the Scleroderma Lung Study.

Results: Thirty-one patients were analyzed. According to the
radiological diagnosis, 13 (42%) cases corresponded to UIP, 10
(32%) to NSIP, and the remaining 8 (26%) to other patterns, includ-
ing 3 cases with RB-ILD, 2 with OP, 2 with CPFE, and 1 case with
fibrosing ILD without a histospecific radiologic pattern. Of the 31
patients, 1 (3%) received RTX monotherapy and 30 (97%) received
RTX plus concomitant csDMARDs or IS: 21 (68%) received LEF (all
of them at a dose of 20 mg/d), 7 (23%) MMF (at a dose of 1.5-2 g/d),
and 2 (6%) AZA (at a dose of 100 mg/d). Regarding GLC, the median
dose of prednisone at RTX initiation was 13 mg/d (IQR 5-15 mg/d).
Before initiation of RTX the mean decline (delta) in %pFVC and%p-
DLCO from the ILD diagnosis (median 21 months) was -16.5% and
-19.7%, respectively. After 1 year of treatment, RTX was able to
reverse the decline of pulmonary function test (PFTs) parameters:
A%pFVC +8.06% compared to baseline (95%Cl: -10.9 to -5.2;
p <0.001) and A%pDLCO +12.7% (95%Cl: -16.3 to -9.1; p < 0.001). In
addition, the average dose of prednisone was reduced to 4.5 mg/d
and it could be stopped in 8 (26%) patients. Dividing the popula-
tion into UIP and non-UIP patterns, we observed a significant
increase in PFTs parameters in both groups. Considering the total
sample (fig. 2), an improvement or stabilization of the %pFVC and
%pDLCO values were achieved in 94% of the cases after the first
year of treatment (improvement in 42% and 55% of cases, respec-
tively). In the 25 patients (80.6%) that completed 2 years of treat-
ment, the statistically significant amelioration in PFTs parameters

observed at one year was maintained: A%pFVC +11.2% (95%Cl: -15.6
to -6.8; p < 0.001) and A%pDLCO +14.8% (95%CI: -19.3 to -10.3;
p < 0.001). At the end of the follow-up period (median 32 months;
IQR 25t-75t 26-64), only 23 of the 31 patients (74.2%) were still
undergoing treatment with RTX: in 3 cases (10%) it was stopped
due to adverse events, in another 3 (10%) treatment failed ulti-
mately requiring a lung transplant, and 2 patients (6%) died due to
progression of the ILD and infectious complications. The frequency
of adverse events reached 32% of cases.

100
w R
[ Stabilization
OImprovement
B Worsening
%pFVC %pDLCO HRCT
%pFVC | %pDLCO HRCT'
12 months post-RTX Median: 21 months
(IR 255-75™ 13-36)
UIP (N=13) UIP (N=6)
Ne change / Stabilization 7 [54%) E (61%} No change / Stabilization: 3 {50%)
Improvement 4 [30%) 3 (23%) Imprevement: 0
Waorsering 2 (16%) 2 (16%) Warsening: 3 (50%)
Mon-UIP patterns (18] Non-UIP patterns [N=12)
No change / Stabilization 5 [50%) 4 (22%) WNa change / Stabilization: 7 (58%
Improvement 9(50%) 14 (78%) Improvement: 2 [17%)
Worsening 0 0 32 (25%)
Total Sample (N=31) Tatal Sample (N=18]
Wo change / Stabilization 16 (52%) 12 (39%) 10 {56%)
Improvement 13 (42%) 17 (55%) 2{11%)
Worsening 2 (%) 2 (%) 6(33%)

A post-treatment HRCT scan was available only in 18 {58%) of patients (6 with UIP and 12 with non-UIP
patterns Including NSIP).

HRCT= high hy of the chest; |LD = interstitial lung disease;
10R = interquartile range; $%pDLCO = percent predicted diffusing capacity for carbon monoxide curra:ted
for haemoglobin, %pFVC= percent predicted forced vital capacity; UIP = Usual

Figure 2. Lung function tests results and response of the ILD radiologic features after
Rituximab therapy.

Conclusions: Based on our results, RTX appears to be effective as
rescue therapy in a considerable proportion of patients with pro-
gressive RA-ILD unresponsive to conventional treatment.
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P037. EPIDEMIOLOGIC PROFILE AND CHANNELING

TO TREATMENT IN RHEUMATOID ARTHRITIS PATIENTS TREATED
WITH ABATACEPT OVER THE LAST 5 YEARS: DATA FROM

THE SPANISH REGISTER BIOBADASER 3.0
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C. Rodriguez-Lozano*, S. Manrique®, B. Garcia-Magallén®,
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Introduction: Abatacept (ABA) is a selective T-cell co-stimulation
modulator. After its approval, changes in therapeutic recommenda-
tions, the arrival of new drugs (e.g., biosimilars or Janus kinase
inhibitors) and growing focus on comprehensive patient care may
have changed prescription patterns, channeling ABA use towards
specific patient subtypes. To date, studies analyzing these aspects in
clinical practice settings are scarce.

Objectives: We aimed to evaluate the epidemiological profile of ABA
users and compare it to other DMARD groups included in the register.
Methods: We performed an observational study based on the
nationwide Spanish register BIOBADASER, which includes patients
with rheumatic diseases receiving biologic disease- modifying anti-
rheumatic drugs (bDMARDSs) or targeted synthetic DMARDs (tsD-
MARDs) from 28 tertiary centers. For this analysis, all RA patients
included from December 2015 to December 2020 were examined.
Baseline features were analyzed descriptively grouping all b/tsD-
MARDs by mode of action. Clinical effectiveness was assessed
through drug survival obtained by the Kaplan-Meier method.
Patients were right-censored if data were not available if they were
still on treatment at the time of data analysis. The safety profile was
assessed by the adverse events (AE) and serious AE incidence rates
(IR) expressed as events per 1,000 patient-years.

Results: There were 628 ABA-treated patients, 471 (75%) using the
subcutaneous presentation. Only 142 (23%) were on first-line while
381 (61%) were on third or later-line therapy. ABA users were older
and more likely to present certain comorbidities compared to the
other b/tsDMARD groups. The biggest relative differences were seen
for interstitial lung disease (ILD), chronic obstructive pulmonary
disease (COPD), diabetes and ischemic heart disease (table). Overall,
63% of patients remained on ABA at 1 year, 48% at 2 and 31% at 5

years after drug initiation. The corresponding proportions were
79%, 65% and 52% for bionaive and 59%, 43% and 30% for those in
third or later-line therapy (fig.). From 394 total discontinuations,
loss of efficacy in 225 (57%) and AE in 98 (25%) were the main rea-
sons. This trend was consistent among all therapy lines. The total IR
of AE was 886.5 (837.3-938.5) and 156.4 (136.5-179.2) for SAE. Infec-
tions were the most frequent AE overall, IR 44.4 (34.4-57.3), and the
highest IR was seen among bionaive patients (69.6 (44.9-107.9)).

Kaplan-Meier survival estimates
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Rate of retention of Abatacept according to treatment line. IL-6: Tocilizumab and Sarilu-
mab; CD20: Rituximab and biosimilars; JAKi: Janus kinase inhibitors (Tofacitinib and Ba-
ricitinib); TNFi: TNF inhibitors and biosimilars; ACPA: anti-citrullinated peptide antibo-
dies; RF: rheumatoid factor; ILD: interstitial lung disease; COPD: chronic obstructive
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Conclusions: ABA-treated RA patients in Spain are older and have
more comorbidities (vs. other b/tsDMARDs), especially ILD, COPD,
ischemic heart disease and diabetes and receive ABA as third or lat-
er-line therapy. Although these features are associated with worse
response to treatment and a higher risk of infection, ABA presents a
good drug survival and infectious AE are not the main cause of dis-
continuation.

P038. ENFERMEDAD PULMONAR ASOCIADA A ARTRITIS
REUMATOIDE: EXPERIENCIA EN UNA CONSULTA DE TERAPIA
BIOLOGICA

L. Vega Alvarez', I. Calvo?, O. Ibarguengoitia?, C.L. Garcia', D. Montero?,
E. Galindez', .M. Blanco!, A.R. Inchaurbe!, I. Torre!, C.E. Pérez',
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E. Guerrero®, ML.L. Garcia-Vivar' y M.E. Ruiz-Lucea'

IServicio de Reumatologia. Hospital Universitario de Basurto. Bilbao.
2Servicio de Reumatologia. Hospital Universitario de Galdakao-
Usansolo. 3Servicio de Reumatologia. Hospital Alto Deba. Mondragon.

Table P037
Main clinical features of the study population
ABA IL-6 CD20 JAKi TNFi

N 628 786 181 669 1787
Mean age, years (SD) 64.1 (12.0) 50.7 (12.7) 63.2 (12.3) 59.6 (12.3) 60.7 (13.1)
Female sex, n (%) 482 (77) 652 (83) 135 (75) 537 (80) 1,418 (79)
Median disease duration (p25-p75) 10.1 (5.1-16.5) 9.4 (4.6-15.9) 13.3(8.3-20.6) 10.4 (5.0-17.2) 7.4 (3.2-13.7)
ACPA, n (%) 352(72) 425 (71) 113 (79) 407 (70) 875 (70)
RF, n (%) 380 (77) 454 (75) 124 (86) 411 (70) 915(72)
Current smokers, n (%) 98 (16) 137 (17) 338 (19) 90 (20) 259 (18)
ILD, n (%) 64 (13) 21(3) 25 (2) 8(2) 19(2)
COPD, n (%) 38 (6) 23(3) 52(3) 14 (3) 43 (3)
Chronic kidney disease, n (%) 18 (3) 13(2) 19 (1) 13(3) 18 (1)
Diabetes 73(12) 66 (8) 13 (7) 46 (10) 100 (7)
Ischemic heart disease, n (%) 36 (6) 23(3) 0 12 (3) 30(2)
Hypertension, n (%) 197 (31) 198 (25) 416 (23) 131 (30) 338 (23)
Heart failure, n (%) 19 (4) 12 (2) 10 (1) 6(2) 5(1)
Osteoporosis, n (%) 133 (21) 141 (18) 26 (14) 72 (16) 215 (15)
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Introduccion: La enfermedad pulmonar (EP) asociada a artritis
reumatoide (AR) es una manifestacion extraarticular relativa-
mente frecuente, con una prevalencia entre el 5% y el 30% segtin
las series. El amplio rango se debe a las diferencias en los disefios
de los estudios y las poblaciones estudiadas, asi como la falta de
criterios de diagnéstico y clasificacion para la EP en pacientes con
AR.

Objetivos: Evaluar la prevalencia de EP asociada a AR en pacientes
con terapia biol6gica (TB), asi como su gravedad, cambios de trata-
miento y posibles factores asociados.

Métodos: Estudio descriptivo y retrospectivo de 257 pacientes con
AR tratados con TB (anti-TNF, no anti-TNF) entre enero-2015 y
mayo-2021 en un Gnico centro. Se excluyeron pacientes con EP pre-
existente por otras causas (asma, tabaquismo). El diagnéstico de AR
se realiz6 segin los criterios de clasificacién ACR 2010. Se recogie-
ron variables epidemioldgicas, caracteristicas clinicas, tipo de EP,
evolucion, tipo de TB, cambios en el tratamiento y tratamiento con-
comitante. Para el analisis se utilizaron frecuencias y porcentajes en
variables cualitativas y media + DE en las cuantitativas. El analisis
estadistico se realiz6 con IBM SPSS v 23.

Resultados: Se estudiaron 21 pacientes (85,7% mujeres) con una
edad media de 70,3 £ 11,9 afios. El 52,4% nunca fumadores. Pre-
sentaban FR positivo el 100% y 20 tenian ACPA positivos. 13
(61,9%) pacientes presentaban enfermedad erosiva. En el
momento del diagnéstico de EP, 15 pacientes estaban con anti-
TNF (ETN 7, ADA 6, IFX 1, GOLI 1), 2 con TB no anti-TNF (RTX) y 4
nunca habian recibido TB. El 85,7% estaban en tratamiento con
FAMEcs (MTX 72,2%, LEF 22,2%, otros 5,6%). Se reportaron sinto-
mas respiratorios (tos y/o disnea) en 10 (47,6%) pacientes. La
mediana de tiempo de desarrollo de EP fue de 33 [15,5-95,5]
meses. Tras el diagnéstico de EP, la TB solo se modificé en 1
paciente. Los 4 pacientes que no habian recibido TB previamente
iniciaron tratamiento con TB no anti-TNF (RTX 2, ABT 1, TCZ 1). El
tratamiento con FAMEsc se suspendi6 en 1 paciente. La enferme-
dad pulmonar intersticial difusa (EPID) fue la afectacién mas fre-
cuente (16 pacientes, 76,2%) (tabla). Otras manifestaciones
observadas fueron: nddulos reumatoides pulmonares (2 pacien-
tes) y obstruccién de pequefia via aérea (bronquiectasias 2, bron-
quiolitis obliterante 1). La Rx de térax fue normal en casi la mitad
de los pacientes (42,9%). La TACAR fue la técnica de imagen de
referencia para el diagnéstico. En las PFR en el momento del diag-
néstico, solo 4 (19%) pacientes tenian FVC < 80% y 4 (19%)
DLCO < 60%. En los siguientes 2 afios, en 2 pacientes la FVC
empeoré > 10% and en 5 hubo un empeoramiento de la
DLCO > 15%. En 3 (14,3%) pacientes nunca se realizaron PFR y en
7 (43,7%) no se repitieron después del diagndstico. No hemos
encontrado asociacién entre los diferentes tipos de EP y las varia-
bles analizadas.

EPID en nuestra serie

TIPO DE EPID

Neumonia intersticial usual
Neumonia intersticial inespecifica
Neumonia criptogénica organizada
Neumonia intersticial linfoide

—_— |z

Conclusiones: En nuestra serie, la prevalencia de EP asociada a AR
es similar a la descrita en la literatura. La EP fue asintomaticay la rx.
de térax normal en la mayoria de los pacientes. La TACAR es la téc-
nica de referencia para el diagnéstico. La EPID fue la afectacién mas
frecuente. Aunque en la mayoria el diagnéstico de EP no implic6 un
cambio de TB, si influyé en el tipo de TB elegida para los que inicia-
ron tratamiento. El mantenimiento de FAMEcs no se asoci6 con un
empeoramiento de la EP. Es necesario desarrollar protocolos de cri-
bado y tratamiento de la EP en pacientes con AR en la practica cli-
nica.

P039. FACTORES MULTINIVEL QUE PREDICEN LA ADHERENCIA
A LA MEDICACION EN ARTRITIS REUMATOIDE: ESTUDIO
PROSPECTIVO A 6 MESES

A. Balsa Criado’, M.J. Garcia de Yébenes?, L. Casas Hernandez?,

I. Serrano Garcia*, M. Alperi Lopez’, J. Atxotegi Sdenz de Buruaga®,
E. Chamizo Carmona’, D. Fabregas?, L. Garrido Courel®,

A. Gémez Centeno', S. Holgado', F. Sivera®?, ].T. Sdnchez Costa®

y L. Carmona?

"Hospital Universitario La Paz. Madrid. ?Instituto de Salud
Musculoesquelética (Inmusc). Madrid. *Hospital Universitario Nuestra
Sefiora de Candelaria. Tenerife. “Hospital Universitario Puerta del Mar.
Cddiz. *Hospital Universitario Central de Asturias. Oviedo. Hospital
de Cruces. Barakaldo. “Hospital de Mérida. 8Hospital de Barbastro.
9Complejo Hospitalario de Navarra. Pamplona. °Hospital Universitari
Parc Tauli. Sabadell. "Hospital Universitario Germans Trias i Pujol.
Badalona. ?Hospital General Universitario de Elda. *Fundacién
Espafiola de Reumatologia. Madrid.

Introduccion: El incumplimiento de las recomendaciones terapéu-
ticas es un problema comtn que origina un impacto importante en
la eficacia de los tratamientos. En la adherencia terapéutica de los
pacientes con artritis reumatoide (AR) intervienen factores tanto del
paciente como del médico, cuyo conocimiento es fundamental para
el disefio de estrategias de intervencién eficaces.

Objetivos: Estimar la adherencia al tratamiento y sus posibles pre-
dictores, tanto del paciente como del médico, en pacientes con AR.
Métodos: Estudio observacional longitudinal prospectivo de 6 meses
de duracién. Mediante un muestreo sistematico estratificado se
seleccionaron pacientes con AR de 10 hospitales seleccionados de
forma probabilistica. La estratificacion se realizé de forma equiva-
lente (30%) en funcién del tipo de tratamiento actual (FAME primera
linea, FAME segunda linea y biol6gicos). La medida de resultado fue la
adherencia al tratamiento, definida por una puntuacién superior al
80% tanto en el Compliance Questionnaire Rheumatology (CQR) como
en la escala Reported Adherence to Medication (RAM) y se estim6 con
intervalos de confianza del 95% (1C95%). Como posibles predictores de
adherencia se incluyeron factores sociodemograficos, psicolégicos,
clinicos, relacionados con el tratamiento y con la relacién médico-
paciente, asi como factores logisticos y estructurales. Se compararon
las caracteristicas basales de los pacientes segtin el grupo de trata-
miento. Al disponer de predictores en dos niveles de agregacién
(paciente y médico) el analisis de posibles determinantes de la adhe-
rencia se realiz6 mediante modelos de regresion logistica multinivel.
Resultados. Los 10 centros reclutaron un total de 180 pacientes,
mayoritariamente mujeres (77%), con una edad media de 61 afios.
Cumplian criterios de adherencia el 59% (IC95%: 48 a 72%). El grupo
tratado con bioldgicos percibia una mayor necesidad de tratamiento
segtin el cuestionario Beliefs Medication Questionnaire (BMQ), presen-
taba una mayor adherencia segin la escala de Morisky-Green
(MMSK) y report6 haber tenido algin acontecimiento adverso con
mayor frecuencia que el resto de grupos. El grupo tratado con FAME
de segunda linea presentaba un mayor impacto de la enfermedad por
el cuestionario RAID y mads frecuencia de acontecimientos graves que
los otros grupos. En el modelo multivariante final, las variables que
contribuyen a explicar la adherencia son: el tipo de tratamiento pres-
crito (FAME 2? linea con un OR = 5,22 y biol6gicos con un OR = 3,76,
ambos con respecto a FAME de 1° linea), el haber establecido el trata-
miento se forma consensuado entre médico y paciente (OR =4,57), la
confianza del paciente en el médico, seglin la percepcién del propio
médico (OR =1,58) y el haber recibido informacién sobre la posibili-
dad de adaptar el tratamiento (OR = 1,42). Estos efectos son indepen-
dientes de la actividad de la enfermedad.

Conclusiones: La adherencia al tratamiento esta determinada sobre
todo por la linea de tratamiento y por variables de la relacién médico-
paciente, mas que por aspectos puramente clinicos como la actividad
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de la enfermedad. Las estrategias de intervencién para mejora de la
adherencia se deben realizar con un abordaje multidimensional que
tenga en cuenta la naturaleza dindmica y compleja de este fenémeno.

P040. MORBIMORTALIDAD DE UNA COHORTE DE PACIENTES
CON ARTRITIS REUMATOIDE ESTABLECIDA

J. Calvo Gutiérrez, B. Rodriguez Jiménez, R. Ortega Castro,
M. Rojas Giménez y A. Escudero Contreras

Maiménides Institute for Research in Biomedicine of Cordoba (IMIBIC).
Rheumatology Department. Reina Sofia University Hospital. Cordoba
University (UCO). Cérdoba.

Introduccion: Los pacientes diagnosticados de artritis reumatoide
(AR) presentan un incremento del riesgo de padecer comorbilidades
y mortalidad secundaria.

Objetivos: Objetivo principal: identificar la frecuencia de comorbi-
lidad, mortalidad y variables relacionadas con su incremento en una
cohorte de pacientes con AR establecida. Objetivos secundarios:
analizar si existe relacién entre la mortalidad y las comorbilidades;
determinar si el inicio tardio de la enfermedad se relaciona con un
curso mas leve.

Métodos: Estudio observacional, descriptivo y retrospectivo de una
cohorte de pacientes con AR establecida con mas de 10 afios de evo-
lucién. La muestra se obtuvo por medio de muestreo no probabilis-
tico entre los pacientes con AR establecida procedentes de la consulta
monografica de AR del servicio de Reumatologia del HURS. Se realizé
un estudio descriptivo de las variables. Para el analisis bivariante se
empled la prueba de chi-cuadrado. Para los datos apareados cuantita-
tivos, se utilizo la t de Student. Se llev6 a cabo un modelo de regresién
logistica para asociar la variable principal (mortalidad) con el resto de
variables. Se consideraron significativos aquellos contrastes con
p < 0,05. Por tltimo, realizamos un andlisis de supervivencia.

Tabla 1 Resultados: La tabla 1 muestra las caracteristicas basales de los 188
Caracteristicas sociodemograficas N (%) pacientes con AR establecida incluidos en el estudio. Entre las causas
Mujeres (%) 118 (62,77) de fallecimiento las mas frecuentes fueron las infecciones, la ECV y el
Edad media (afios) a . 73,29 (13,82) cancer, registrandose un 27,8% de mortalidad global. A los 10 afios de
ERIEDCERESEIbE S ) seguimiento encontramos una reduccién significativa de los parame-
Tiempo de evolucién desde Dx (afios) a 12,80 (6,99) . R . L. L R
AR senil (Inicio > 65 afios) (%) 58 (30,85) tros inflamatorios y niveles de actividad, asi como de las cifras de
IMC (kg/m2) 27,79 (4,32) colesterol. Sin embargo, los niveles de hemoglobina, glucosa, triglicé-
Ci“?ﬁ‘ de fallecimiento (%) /61 (36.07 ridos y HAQ permanecieron similares (p = NS) durante dicho periodo.

Encf,mon 19561 E31‘15)) Se realizé un modelo de regresion logistica en el grupo de pacientes
Cancer 6/61 (9,84) con un tiempo de evolucién superior a 15 afios de nuestra cohorte
Factores de riesgo CV N (%) (tabla .2’). Se demostré que la ECV, peumop’atla mFerstlcnal, ERCy la
infeccion grave aumentan la mortalidad. El area bajo la curva ROC fue
Fumadores 50 (26,60) de 0901.S lizé 1 . . f ion de I ieuientes f;
iz 114 (60.64) e 0,901. Se analiz6 la supervivencia en funcion de los siguientes fac-
Diabéticos 46 (24,47) tores: sexo, viven mas tiempo las mujeres (p = 0,013); ECV, se relaciona
Dislipémicos 98 (52,13) con mayor mortalidad en aquellos con evolucién > 15 afios (p < 0,001);
Obesos 30/96/(31,25) el tratamiento con metotrexato (p < 0,001) se relacioné con mayor
Comorbilidades N (%) tiempo de supervivencia en los pacientes con evolucién < 10 afios. Asi
ECV 73(38,83) mismo, se estudié a aquellos pacientes con AR de inicio senil (> 65
Hiperuricemia 43(22,87) afios), observando que la ECV (p < 0,001) fue mas frecuente (tabla 3).
Enfermedad tiroidea 24 (12,77)
Neumopatia intersticial 21 (11,17) Tabla 2. Regresién logistica en el grupo de pacientes con tiempo de evolucién
g;tceoporosw gg 8;23 superior a 15 afios de nuestra cohorte
TVP 17 (9,04) Analisis
Depresion 60 (31,91) o multivariante
Camcer aglidle BB Il?rrlliavl:isrlisante Modelo final
Cancer hematolégico 2 (1,06)
Amiloidosis 2 (1,06) Variable OR (IC95%) p OR (IC95%) P
Infeccion grave que requiere ingreso 85 (45,21) Dislipemia 1,02 (0,47-2,23) 0.965
Infeccién por COVID-19 4(2,12) HTA 4'73 (1'79_1'2 48) 0'002
Inflamacién y funcionalidad al inicio 1 (DT) DM 1,42 (0,59-3,44) 0,438
- - Enfermedad CV 11,25 (4,45-28,44) <0,001 12,33 (3,89-39,04) < 0,001
Articulaciones dolorosas 4,96 (5,38) Hiperuricemia 3,27 (1,39-7,65) 0,006
Articulaciones inflamadas 3,55 (3,69) Enfermedad 0,56 (0,15-2,11) 0,393
EVA (0-100) 36,61 (36,45) Tiroidea
DAS28 5,25 (15,08) Neumopatia 2,48 (0,77-7,99) 0127  7,37(1,48-36,84) 0,015
HAQ 1,04(0,79) intersticial
R (i) 31,35 (21,03) Osteoporosis 238(1,07-529) 0,033
Protefna C reactiva (mg/L) 15,16 (16,14) Enfermedad renal 8,25 (3.41-19,97) <0,001 4,14 (1,34-12,80) 0,014
Hemoglobina (g/dL) 13,43 (7,94) TVP 2.36 (0,67-8,31) 0.181
Glucosa (mg/dL) 102,88 (36,76) Depresién 0,32 (0,12-0.84) 0021 020(0,06-074) 0,015
Colesterol total (mg/dL) 203,56 (46,11) CA sélido 1,12 (0,44-2.87) 0,809
LDL (mg/dL) 123,91 (40,69) CA hematolégico  <0,001 (NS) 0,999
HDL (mg/dL) 56,73 (19,07) Amiloidosis 2,65(0,16-43,52) 0,496
Triglicéridos (mg/dL) 110,85 (60,77) Infeccién grave 622 (2,53-1529) <0001 559 (1,66-1879) 0,005
e N (%) Infeccién COVID-19 1,31 (0,12-14,91) 0,828
HLA DR B1 0401 66/129 (51,16)
FR + 129/166 (77,71) Tabla 3. Prueba de chi-cuadrado de Pearson
i- +
Anti-CCP 104/155 (67.10) Inicio < 65 afios Inicio > 65 afios
Tratamiento N (%) (%) (%) Chi-cuadrado P
Corticoides 148 (78,72) Enfermedad CV 45,2 54,8 32,07 < 0,001
Metotrexato 131 (69,68) Infeccién grave 56,5 43,5 11,69 0,001
Leflunomida 66 (35,11) Dislipemia 62,2 37,8 4,57 0,032
Hidroxicloroquina 98 (52,13) FR + 74,4 25,6 10,73 0,001
Terapia bioldgica 35(18,62) Anti-CCP + 76,0 24,0 14,49 < 0,001
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Conclusiones: 1. La incidencia de comorbilidades acontecida en
nuestra cohorte se asemeja a la descrita en la literatura; la tasa de
mortalidad observada es mayor a la descrita en la literatura, posi-
blemente por la edad avanzada de la cohorte. 2. Existe relacién entre
mortalidad, ECV, infeccién grave, neumopatia intersticial y ERC. 3.
La ECV es mas frecuente en aquellos AR de inicio senil (> 65 afios).

P041. FACTORES PRONOSTICOS CLINICO-ECOGRAFICOS
RELACIONADOS CON LA EVOLUCION DE LA ARTRITIS
REUMATOIDE

J. Calvo Gutiérrez, 1.C. Aranda Valera, M. Rojas Giménez
y A. Escudero Contreras

Maimoénides Institute for Research in Biomedicine of Cordoba (IMIBIC).
Rheumatology Department. Reina Sofia University Hospital. Cérdoba.

Objetivos: Evaluar factores clinicos, analiticos y ecograficos que
permitan la deteccién de casos de artritis reumatoide (AR) de inicio
temprano con el fin de ayudar al manejo inicial de artralgia clinica-
mente sospechosa (ACS) de progresién a AR, para evitar las conse-
cuencias derivadas de su progresion.

Métodos: Estudio de cohorte observacional prospectivo unicén-
trico. Se incluyeron 47 pacientes con ACS de progresion a AR de ini-
cio precoz con menos de 6 semanas de evolucion, segtn criterios
EULAR, reclutados desde marzo de 2019 a marzo de 2020. Fueron
evaluados longitudinalmente en tres visitas (basal, 3 y 6 meses),
analizando variables con posible relacion con la evolucién a AR.
Resultados: 38 eran mujeres (80,9%) con una edad media de 51,64 +
13,03 afios. 32 (68,1%) fueron factor reumatoide (FR) positivo y 25
(53,2%) anticuerpos antipéptidos ciclicos citrulinados (ACPA) positi-
vos. Al inicio del estudio, 20 pacientes fueron diagnosticados de AR,
se asociaron con patrén de presentacion poliarticular 16 (80%), adi-
tivo 19 (95%), simétrico 17 (85%) y principalmente afectd a pequefias
articulaciones. Este grupo se asocia con menor valor de HDL 52 +
11,87 mg/dl (p = 0,034) y con un mayor porcentaje de positividad RF
y ACPA 17 (85%) (p = 0,032) y 18 (90%) (p < 0,001), respectivamente.
El porcentaje de afectacién ecografica fue mayor y estadisticamente
significativo en todas las articulaciones, excepto en el extensor
cubital (tabla). Durante el seguimiento de los 27 pacientes con ACS:
8 progresaron a AR (29,6%), 3 a artritis microcristalina (11,1%), 1 sin-
drome de Sjogren, 4 artropatia degenerativa (14,8%) y 11 (40,7%)
permanecian como ACS. Los pacientes que progresaban a la AR
tenian una edad de inicio mas avanzada (54,71 + 11,98 afios) frente
a (47,11 £ 13,5 afios), y las puntuaciones de dolor de la EVA basales y
DAS28 mayores.

Comparacién de resultados ecograficos en visita basal

Grupo articular AR (n =20) CSA (n=27) Valor p
Carpos

Gray-scale 16 (88,8%) 11 (42,3%) 0,002

Doppler 12 (66,7%) 6(23,1%) 0,004
Cubital extensor

Grayscales 3(18,8%) 2 (7,7%) NS

Doppler 3(18,8%) 2 (7,7%) NS
MCF

Grayscale 14 (77,8%) 2 (7,7%) < 0,001

Doppler 7 (38,9%) 1(3,8%) 0,005
MTF

Grayscale 9 (50%) 2 (8%) 0,004

Doppler 1(5,6%) 2 (8%) NS
Tibioastragalina

Grayscale 9(52,9%) 0 (0%) < 0,001

Doppler 2 (11,8%) 0 (0%) NS
Tibial posterior

Grayscale 7 (41,2%) 1(4%) 0,004

Doppler 4(23,5%) 0(0%) 0,021

Results are expressed as number of subjects with articular involvement visualized by
ultrasound (%). NS- Not significant; MCP- Metacarpophalangeal joints; MTP Metatar-
sophalangeal joints.

Conclusiones: Los principales factores a tener en cuenta son el
patréon de afectacién articular, la positividad de FR o ACPA y la eco-
grafia. El ultrasonido agrega un valor predictivo importante en
casos dudosos y respalda la evaluacién de la actividad. La ecografia
en escala de grises tiene mas sensibilidad que el modo Doppler.

P042. IMPACTO DEL FACTOR REUMATOIDE Y DE LOS ANTICUERPOS
ANTIPROTEINAS CITRULINADAS EN LA PERSISTENCIA DURANTE
2 ANOS DE ABATACEPT EN PACIENTES CON ARTRITIS REUMATOIDE

R. Sanmarti Sala’, R. Alten?, X. Mariette3, R.M. Flipo? R. Caporali®,
M.H. Buch®, Y. Patel’, S. Marsal Barrill®, M.T. Nurmohamed?,

H. Griffiths™, P. Peichl", B. Bannert'?, A. Forster'®, M. Chartier',
S.E. Connolly™, Y. Elbez'¢, C. Rauch?, V. Khaychuk' y K. Lozenski®

'Departamento de Reumatologia. Hospital Clinic de Barcelona.
?Departamento de Medicina Interna. Reumatologia. Universidad
Schlosspark-Klinik. Berlin. Alemania. *Departamento de Reumatologia
de la Universidad Paris-Saclay. AP-HP. Hospital Bicétre. Paris. Francia.
“Departamento de Reumatologia. Centro Hospitalario Universitario de
Francia. Lille. Francia. *Departamento de Ciencias Clinicas y Salud
Comunitaria de la Universidad de Mildn. Italia; Unidad de
Reumatologia Clinica. Hospital G. Pini. Mildn. Italia. SInstituto de Leeds
de Medicina Reumdtica y Musculoesquelético. Universidad de Leeds.
Reino Unido. Division de Ciencias Musculoesqueléticos y
Dermatoldgicas de la Universidad de Manchester. Reino Unido.
“Reumatologia. Enfermeria Real de Hull. Reino Unido. sReumatologia.
Hospital Universitari Vall d’Hebron. Barcelona. *Departamento de
Reumatologia. Arc Hospitales Universitarios Amsterdam- VU Medicina
Universitaria & Lectura. Amsterdam. Paises Bajos. "Servicio de
Reumatologia de Barwon. Hospital Universitario Geelong. Australia.
Departamento de Medicina Interna. Hospital Evangélico. Viena.
Austria. ?Hospital Universitario Reumatoldgico. Hospital Universitario
de Basilea. Suiza. ®Departamento de Reumatologia. Schulthess Klinik.
Ziirich. Suiza. “Generacién de datos no registrales. Bristol Myers
Squibb. Rueil-Malmaison. Francia. ®Desarrollo Global de Firmacos.
Bristol Myers Squibb. Princeton. NJ. EE.UU. "*Bioestadistica. Deepscover.
Puteaux. Francia. "Inmunologia Médica y Fibrosis. Bristol Myers
Squibb. Mtinich. Alemania. *Inmunologia Médica y Fibrosis de los
Estados Unidos. Bristol Myers Squibb. Princeton. NJ. EE.UU.
®Inmunologia y Fibrosis. Bristol Myers Squibb. Princeton. NJ. EE.UU.

Introduccion: Hasta un 50% de pacientes con artritis reumatoide
(AR) interrumpen el tratamiento con FAME en los primeros 18
meses.' Sin embargo hasta un 20% de pacientes que no responden a
varios tratamientos podrian obtener buena respuesta con otra tera-
pia'. Los biomarcadores predictivos como el factor reumatoide (FR)
y los anticuerpos antiproteina citrulinada (ACPA) podrian ser dtiles
en una mejor estratificacion terapéutica de estos pacientes'. ASCORE
(NCT02090556) es un ensayo observacional, prospectivo, multicén-
trico para el estudio de abatacept SC en el tratamiento de la AR en la
practica clinica diaria2.

Objetivos: Determinar si el estado serolégico del FR/ACPA Yy la linea
de tratamiento tienen impacto en la persistencia del tratamiento
con abatacept de pacientes con AR en un analisis post hoc de
ASCORE.

Métodos: Pacientes elegibles: > 18 afios, con AR activa moderada-
grave (criterio ACR/EULAR 2010) “naive”-abatacept IV y que iniciaban
abatacept 125mg SC semanal. Fueron reclutados en 2 cohortes:
pacientes naive para FAME(b) bioldgico, y aquellos con al menos un
fallo previo a un tratamiento FAMEDb. Este analisis post hoc valid6 la
tasa de persistencia a 2 afios en un subgrupo de pacientes con datos de
serologia para FR/ACPA (n = 1.748) provenientes del estudio ASCORE
(N =2.892). La serologia basal de los grupos estudiados fue AR
FR/ACPA doble positivo (+/+), AR FR/ACPA positivo simple (FR+/ACPA- o
FR-/ACPA+) (no mostrado) y AR FR/ACPA doble negativo (-/-). Se usé el
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Tabla 1. Demografia BL y caracterisiicas de la AR segun el estatus de FR/ACPA

+/+ AR -I- AR
(n=1079) (n=343)
12 linea 2 2% linea 12 linea 2 22 linea
(n=511) (n=568) (n=140) (n=203)
EDAD 57,1(13,4) 57,1 (12,2) 59,5 (14,7) 56,6 (13,2)
DAS28 (PCR) 4,7 (1.2) 4,7 (1,2) 4,8(1,1) 4,8 (1,2)
CDAI 26,6 (12,5) 26,6 (12,4) 27,7 (12,5) 28,6 (13,8)
SDAI 28,1 (13,1) 28,1(12,9) 29,1 (12,9) 30,2 (14,7)

Media (SD). Aquellos pacientes con falta de datos para BL FR/ACPA fueron excluidos

ACPA=anticuerpos antiproteina citrulinada; BL: Basal.
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Figura 1. Tasa de persistencia por tratamiento en pacientes con AR +/+
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andlisis de la Gltima observacién realizada para detectar cambios de
la BL y valoraciones de remision de la enfermedad (DAS28-PCR < 2,6,
CDAI < 2,8 y SDAI < 3,3) en pacientes con AR +/+ vs. -/-.

Resultados: Datos demograficos basales y caracteristicas fueron
similares en los grupos serolégicos y por lineas de tratamiento
(tabla 1). La edad media fue 57,1 y 57,8 afios para AR +/+y -/-, respec-
tivamente. La media para el DAS28-PCR fue 4,7 y 4,8 para AR +/+y
-/-. En pacientes con AR +/+, la persistencia de abatacept fue superior
cuando fue prescrito en 1* linea (57% vs. 48% cuando fue prescrito en
> 2*linea) (fig. 1). La persistencia fue similar en los pacientes con AR
doblemente negativo, independientemente de la linea de trata-
miento. Tras 2 afios, el cambio medio (+ DE) en DAS28-PCR basal
hasta la dltima visita realizada fue -1,41 (0,06) y -0,97 (0,09) para los
pacientes con AR +/+y -/-, respectivamente. En los pacientes con AR
+[+ fue -1,62 (0,08) para aquellos en los que abatacept fue 12 linea 'y
-1,19 (0,08) para aquellos en que abatacept fue > 2? linea. En los
pacientes con AR -/- fue -1,03 (0,13) para aquellos en que abatacept
fue 1 linea y -0,93 (0,12) para aquellos en que abatacept fue > 2?
linea. Las tasas de remision (LOCF) fueron superiores (p < 0,0001) en
pacientes con AR +/+ vs. -[- respectivamente: DAS28-PCR 38,4%
(n=393) vs. 19,3% (n = 62); CDAI 50,6% (n = 513) vs. 33,0% (n = 107); y
SDAI 49,5% (n = 497) vs. 32,5% (n = 102).

Conclusiones: En este analisis en vida real, los pacientes con AR+/+
con abatacept en 1° linea tenian una mejor persistencia de trata-
miento que aquellos pacientes que recibieron abatacept como > 2?
linea. La tasa de remision fue superior en los pacientes con AR+/+ en
comparacién con aquellos -/-. Estos resultados apoyan el trata-
miento temprano con abatacept y subrayan la importancia de apro-
ximaciones que evalden el uso de medicina de precision en AR.
Presentado en EULAR 2021.
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P043. EXPERIENCIA EN EL USO DE RITUXIMAB SUBCUTANEO
EN ARTRITIS REUMATOIDE DURANTE LA PANDEMIA COVID-19

M. Bassas Palou, N. Sapena, C. Gonzélez, A.B. Azuaga, B. Frade-Sosa,
R. Sanmartl, ]. Gémez-Puerta y J. Ramirez

Unidad de Artritis. Servicio de Reumatologia. Hospital Clinic i
Provincial Barcelona.

Introduccion: Rituximab es un anticuerpo monoclonal anti-CD20
indicado para el tratamiento de artritis reumatoide (AR) activa
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grave. Cada ciclo de rituximab se compone de dos perfusiones intra-
venosas (IV) de 1.000 mg, pudiéndose repetir cada 6 meses. La
administraciéon de rituximab IV supone un tiempo de estancia de
hasta 4-6h en el hospital. Esto ha supuesto un problema de ocupa-
cién de espacios durante la pandemia COVID-19. Con la idea de pro-
porcionar un método de administracién mas conveniente, se
desarroll6 una dosis subcutanea (SC) fija de 1400 mg de rituximab
(biodisponibilidad del 70%). Los resultados de los estudios en lin-
foma no Hodgkin indican que esta formulacién no es inferior en far-
macocinética alalVy se asocia con tasas de respuesta comparables.
Por el momento no se han realizado estudios de equivalencia entre
rituximab IV y SC en AR. Sin embargo, debido a la necesidad de dis-
poner de espacios para la atencién de pacientes COVID-19 y reducir
en lo posible los tiempos de estancia hospitalaria de nuestros
pacientes, se inici6 el empleo de rituximab SC en pacientes con AR,
como medicacion fuera de indicacién. El objetivo de este trabajo fue
describir la experiencia del uso de rituximab SC en AR durante la
pandemia COVID-19.

Métodos: Desde marzo 2020-marzo 2021 se cambi6 la via de admi-
nistracién a todos los pacientes con AR que hubieran recibido al
menos un ciclo de rituximab IV previamente y firmaran el consen-
timiento. Se analiz6 la eficacia (delta DAS28), la seguridad y el grado
de satisfaccion de los pacientes 16 semanas después de la adminis-
tracion de rituximab SC utilizando el cuestionario RASQ-SC (Rituxi-
mab Administration Satisfaction Questionnaire - Subcutaneous).
Resultados: 29 pacientes cambiaron la via de administracion de
rituximab [89,7% mujeres con edad media de 60,5 (13,7)]. El DAS28
medio basal en el momento del cambio era de 3,42 (1,27). El tiempo
medio de estancia en el Hospital de dia se redujo un 80%. De 4-5h

con la forma IV a 40 minutos con la forma SC, distribuidos en 30
minutos desde la toma de la premedicacién (prednisona 30 mg, ceti-
rizina 10 mg, paracetamol 1 g; via oral) hasta la administracion del
tratamiento mediante bomba SC, de 10 minutos de duracién. Des-
pués de 16 semanas se objetivé una reduccién significativa de la
actividad de la enfermedad (delta DAS28 -1,2, p = 0,0001). Un
paciente tuvo una reaccién cutanea local en forma de papula erite-
matosa en la zona de inyeccién resuelta tras un ciclo de 3 dias de
glucocorticoides y se comunicé un fallecimiento de una paciente de
80 afios por secuelas de una neumonia bilateral COVID-19, 7 meses
después de la administracién de rituximab SC. Veintitrés de los 29
pacientes que recibieron tratamiento con rituximab SC completaron
el cuestionario de satisfaccion RASQ-SC. El 78% de los pacientes
estuvieron satisfechos o muy satisfechos con la administracién de
rituximab SC (fig. 1). Mas del 80% refirieron haber ganado mucho
tiempo para otras actividades. El 70% de los pacientes prefirieron la
via SCalalV (fig. 2) y el 77% la recomendarian a otros pacientes.
Conclusiones: La administracion de rituximab SC fue eficaz y
segura en pacientes con AR. Se objetivé una reduccién del tiempo de
estancia hospitalaria del 80%, con un alto grado de satisfaccion de
los pacientes.

P044. SINDROME DE FELTY EN EL SIGLO XXI: INFRECUENTE
PERO NO EXTINGUIDO

P. Vidal Montal, E. Brugarolas, M. Tormo, L. Farran, X. Juanola,
J.M. Nolla y ]. Narvaez

Servicio de Reumatologia. Hospital Universitario de Bellvitge. Barcelona.
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Introduccion: El sindrome de Felty (SF) es una rara complicacién
sistémica de la artritis reumatoide (AR), con una mortalidad en las
series histéricas que alcanza el 36% a los cinco afios relacionada con
la presencia de infecciones recurrentes. Dada la importante mejoria
que se ha producido en el pronéstico de la AR en los Gltimos 20 afios,
se intuye una disminucién de su incidencia y una mejoria en su pro-
néstico.

Objetivos: Analizar las caracteristicas clinicas, el tratamiento y la
evolucién del sindrome de Felty (SF) en las Gltimas dos décadas.
Métodos: Estudio retrospectivo de todos los pacientes con SF diag-
nosticados en un Gnico hospital universitario desde el 2000. En
todos los casos el diagnéstico se establecié por la trfada de AR, neu-
tropenia persistente (< 2.000/mm?) y esplenomegalia, tras la exclu-
si6n de infecciones y de enfermedad hepatica o hematolégica
(incluyendo la leucemia de linfocitos grandes granulares) que
pudiera justificar las alteraciones.

Tabla 1. Datos demogrificos, dinsco-analiticos y tratamientos previes al
diagnsdstico de sindrome de Felty.
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Resultados: Se han identificado 7 pacientes, con una edad media (+
DE) en el momento del diagnéstico del SF de 70 + 8,6 afios (rango,
57-85) y una duracién (mediana) de la AR de 6 afios (rango inter-
cuartilico [RIC] 25-75%: 2-10 afios). Las caracteristicas demograficas
y clinicas de los pacientes se muestran en la tabla. Todos los pacien-
tes tenian anticuerpos antigranulocitarios positivos. El tratamiento
inicial del SF consistié en la combinacién de hidroxicloroquina
(5 mg/kg/dia) y metotrexato a dosis bajas (7,5-10 mg semanales con
aumento progresivo de la dosis), junto con prednisona también a
dosis bajas y factor estimulante de colonias de granulocitos (G-CSF)
de forma temporal para mejorar el recuento de neutroéfilos. Con esta
estrategia se consigui6é un buen control de la actividad de la enfer-
medad (tanto clinico, como analitico) en 2 pacientes; los 5 restantes
necesitaron tratamiento de rescate con rituximab (RTX), consi-
guiéndose también la remisién/baja actividad mantenida de la ARy
una correccién completa de la neutropenia que permitié la suspen-

sion del G-SCF a los pocos meses. En 2 pacientes en los que hubo
seguimiento con pruebas de imagen, se demostré una disminucién
significativa del tamafio de la esplenomegalia. No hubo ningiin caso
de infeccién grave u oportunista durante el tratamiento del SF. Al
final del periodo de seguimiento (mediana 4 afios; RIC 25-75%: 1,6-
8), dos (28%) de los pacientes habian fallecido por causa no infec-
ciosa (1 por un infarto agudo de miocardio a los 8 afios del
diagnostico de SF y un paciente de 85 afios por insuficiencia respi-
ratoria terminal).

Conclusiones: A pesar de los importantes avances que se han pro-
ducido en el diagnéstico y tratamiento de la AR a lo largo de las
altimas décadas, atn seguimos viendo casos de SF que no siempre
aparecen en enfermedad de larga evolucién (mediana en nuestra
serie de 6 afios, con un 28,5% de los casos en los que el diagnéstico
de SF se estableci6 < 2 primero afios), con importante dafio estruc-
tural y manifestaciones extraarticulares. De acuerdo con nuestra
experiencia, RTX es el tratamiento de segunda linea de eleccién en
los pacientes con Ac anticuerpos antigranulocitarios positivos.

P045. EVALUACION CLINICA Y ECOGRAFICA DE PACIENTES
CON ARTRITIS REUMATOIDE QUE INICIAN TRATAMIENTO
CON FAME SINTETICO DIRIGIDO

C. Campos Fernandez, C. Almela Molina, A. Rueda Cid,
I. Balaguer Trull, ].J. Lerma Garrido, M.D. Pastor Cubillo
y J. Calvo Catala

Servicio de Reumatologia y Metabolismo Oseo. Consorcio Hospital
General Universitario. Valencia.

Introduccién: La ecografia es una valiosa herramienta diagnéstica
en la practica clinica. Proporciona una evaluacién y monitorizacién
sensible de la actividad inflamatoria articular y una valoracién mas
real de la remision de la enfermedad articular que la clinica, lo que
puede contribuir a tomar decisiones terapéuticas 6ptimas.
Objetivos: Evaluar la presencia de actividad inflamatoria mediante
ecografia en escala de grises y con Power Doppler (PD) en pacientes
con AR que inician tratamiento con inhibidores de JAK (tofacitinib y
baricitinib).

Métodos: Se estudiaron pacientes con AR activa y falta de respuesta
a tratamientos previos (FAME o biolégicos) en los que se planted
inicio de terapia con inhibidores de JAK. Se realiz6 una valoracion de
la actividad clinica mediante DAS 28 al inicio y a los 6 y 12 meses. Se
realiz6 una exploracion ecografica de 12 articulaciones (codos, car-
pos, MCF de 2°y 3" dedos, rodillas y tobillos) con un ecégrafo Esaote
MyLab 70, buscando presencia de derrame articular y/o hipertrofia
sinovial y sefial PD antes de comenzar el tratamientoy a los 6y 12
meses.

Resultados: Se estudiaron 62 pacientes (24 tratados con tofacitinib
y 38 con baricitinib): 46 mujeres (74,1%) con una edad media de
52,5.Un 36% de los pacientes recibieron el tratamiento tras fracaso
a terapia biolégica y un 63,9% eran naive a biolégico. Un 39,2% de los
pacientes recibieron el tratamiento en monoterapia y un 60,7% en
combinacioén. Al inicio los pacientes presentaban actividad clinica
definida por un DAS 28 de 4,33 y alcanzaron a los 12 meses un DAS
28 DE 2,12. El tratamiento se suspendi6 en 5 pacientes (8%) por
ineficaciay en 2 casos (3,2%) por efectos adversos (1 caso por HTAy
otro por herpes zoster). Se detect6 algin grado de derrame articular
y de sefial PD en los 62 pacientes antes de iniciar el tratamiento.
Alos 12 meses persistia derrame articular en 12 pacientes. En los
5 pacientes en los que el tratamiento se suspendi6 por ineficacia
persisti6 el derrame y presentaban sefial PD.

Conclusiones: Los inhibidores de JAK son un tratamiento efectivo
en pacientes con AR mejorando la actividad clinica definida por DAS
28, parametros analiticos y actividad valorada por ecografia. Han
demostrado su efectividad tanto en pacientes naive como en los que



XLVII Congreso Nacional de la Sociedad Espaiiola de Reumatologia 83

habian llevado tratamiento previo con otros bioldgicos. Han demos-
trado su eficacia en monoterapia y en tratamiento combinado. La
ecografia permite una evaluacién y monitorizacién sensible de la
actividad inflamatoria articular. La ecografia permite valorar la res-
puesta al tratamiento.

P046. DISBIOSIS ORAL EN UNA COHORTE DE PACIENTES CON
ARTRITIS REUMATOIDE A TRATAMIENTO ACTIVO: PREDICTORES
E IMPLICACIONES DE APARICION

R. dos Santos Sobrin, F. Otero, E. Pérez-Pampin y A. Mera
Hospital Clinico Universitario de Santiago de Compostela.

Introduccioén: La microbiota oral (MO) ha sido descrita como un
factor predisponente para padecer enfermedades inmunes tales
como la artritis reumatoide (AR). Su implicacién en la actividad de
la enfermedad y la efectividad de los tratamientos esta todavia por
demostrar, pero hay algunos gérmenes como P. gingivalis que han
demostrado su asociacién con la citrulinizacién de proteinas y la
formacion de anticuerpos en la AR.!

Meétodos: Estudio observacional prospectivo en una cohorte de
pacientes en el afio 2020 en el Hospital Clinico Universitario de San-
tiago de Compostela con diagnéstico de AR y tratamiento activo
(farmacos antirreumaticos modificadores de la enfermedad clasicos
sintéticos, biol6gicos o dirigidos). Se recogieron datos clinicos, ana-
liticos y demograficos. El test de MO fue realizado por una odont6-
loga especializada en enfermedad periodontal (EP). Se realiz6 una
regresion logistica y/o lineal (uni y multivariable) para identificar
predictores de MO. El andlisis estadistico se realiz6 con Stata 15.1.
Resultados: Se reclutaron 47 pacientes. La edad media fue de 55,4
afios (DE 14,4) y el tiempo medio desde el diagnéstico de AR fue de
14,9 afios (DE 8,5). El 85,1% eran mujeres. 33 pacientes tenian fac-
tor reumatoide (FR) y 30 anticuerpos antipéptidos ciclicos citruli-
nados (anti-CCP). El 31% eran fumadores actuales o pasados, el 33%
presentaba alguna comorbilidad cardiovascular y el 47% presen-
taba una EP moderada o severa. El 97,9% de los pacientes estaba
recibiendo tratamiento con un FAME biolégico y/o clasico sintético
mientras que solo 1 paciente recibia tratamiento dirigido. Todos
los pacientes estaban recibiendo tratamiento con glucocorticoides
a dosis bajas. P. gingivalis se identificé en 14 pacientes, T. denticola

Tabla P047
Tabla 1. Caracteristicas de pacientes AR con primer biol6gico optimizados

en 21, P. intermedia en 12, Actinomyces en 4 y T. forsythia en 17. El
DAS28 (disease activity score) medio en el momento de la toma de
muestra fue de 2,7 (DE 1,3) y a los 2 meses fue de 2,4 (DE 1,0). La
regresion linear univariable identificé FR, proteina C reactiva
(PCR), edad, comorbilidad, EP moderada/grave y tratamiento con
antagonistas del TNF como predictores de la presencia de multi-
ples especies de MO (p < 0,2). El andlisis multivariable identific6 EP
moderada/severa como predictor de la presencia de miultiples
especies de MO (p = 0,000). La regresion logistica univariable iden-
tificé doble positividad (FR y anti-CCP), FR y EP moderada/severa
como predictores de la presencia de al menos un germen en la MO
(p < 0,2). El andlisis multivariable identific6 EP moderada/severa
como predictor de la presencia de multiples al menos un germen
en la MO (p = 0,007).

Conclusiones: La enfermedad periodontal moderada o severa
parece ser un factor pronéstico manifiesto para la aparicion de dis-
biosis oral. Ademas, parece haber una relacién entre la MO y la acti-
vidad de la enfermedad (DAS28), pudiendo la disbiosis oral
aumentar los indices de actividad de la enfermedad. Con estos
resultados, se podria perfilar una poblacién de AR en actividad (ele-
vacion de PCR, tratamiento biol6gico) que estaria en riesgo de desa-
rrollar disbiosis oral y por tanto poder intervenir sobre la misma.
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P047. VALIDACION EXTERNA DE LA HERRAMIENTA REDOSER
EN PRACTICA CLINICA

F. Guifiazu, C. Plasencia, P. Bogas y A. Balsa
Servicio de Reumatologia. Hospital Universitario La Paz. Madrid

Introduccion: El uso de terapia biol6gica (TB) ha supuesto una
mejoria significativa en el prondstico de los pacientes (pts) con
artritis reumatoide (AR). Con el fin de disminuir potenciales efectos
adversos y costes asociados a la TB, se ha planteado optimizar su
dosis. No hay criterios consensuados que definan los pts aptos para
optimizar; la SER presenté en 2017 REDOSER, la cual clasifica a cada
paciente en apropiado, inapropiado o dudoso para optimizar.
Actualmente no se conoce su aplicabilidad en la practica diaria.

Exito (N = 49) Fracaso (N = 22) P Total (N = 71)
Caracteristicas basales
Anti-TNF n (%) 41 (83,7%) 19 (86,4%) 1 60 (84,5%)
No fumadores n (%) 21 (44,7%) 11 (50,0%) 0,53 32 (46,4%)
FR+n (%) 35(71,4%) 19 (86,4%) 0,288 54 (76,1%)
ACCP +n (%) 40 (85,1%) 21(95,5%) 0,421 61 (88,4%)
IMC med [Q1, Q3] 24,2 [21,6,28,7] 24,2 [22,5, 25,6] 0,959 24,2 [21,8, 28,6]
Sexo femenino n (%) 41 (83,7%) 19 (86,4%) 1 60 (84,5%)
DAS28 basal m (DE) 4,70 (1,16) 4,74 (1,25) 0,92 471 (1,18)
PCR basal med [Q1, Q3] 4,99 [2,25, 13,0] 4,20 2,90, 11,8] 0,866 4,48 [2,30, 13,0]
VSG basal med [Q1, Q3] 22,0 15,5, 32,0] 25,5 [15,0, 39,8] 0,518 23,5 (15,5, 32,5]
HAQ basal med [Q1, Q3] 6,00 [3,00, 10,0] 10,0 [8,00, 11,8] 0,0666 8,00 [3,00, 10,0]
SDAI basal med [Q1, Q3] 20,2 (16,2, 29,7] 16,4 [14,8, 30,7] 0,477 19,9 [15,3,29,7]
Edad inicio biol m (DE) 52,6 (12,9) 52,3 (10,2) 0,918 52,5 (12,1)
Duraci6n AR en afios Med [Q1, Q3] 6,27 [4,47, 10,9] 4,30 [2,76, 8,94] 0,168 6,19 [3,92, 10,4]
FAMES basal n (%) 45 (93,8%) 22 (100%) 0,477 67 (95,7%)
Corticoides basal n (%) 20 (41,7%) 11 (50,0%) 0,695 31 (44,3%)
Caracteristicas al optimizar
FAME Opt Om n (%) 45 (91,8%) 22 (100%) 0,303 67 (94,4%)
DAS28 Opt Om m (DE) 2,26 (0,715) 2,00 (0,791) 0,186 2,18 (0,744)
SDAI Opt Om med [Q1, Q3] 2,300,500, 5,40] 1,75 [0,875, 3,43] 0,47 2,10 [0,650, 4,90]
PCR Opt 0m med [Q1, Q3] 1,07 [0,220, 3,00] 1,66 [0,200, 4,68] 0,513 1,07 [0,200, 3,04]
Meses en REM/BA med [Q1, Q3] 18,3 10,8, 28,5] 12,16, 19,6] 0,113 17,7 (7.2, 25,1]
Duracién de AR med [Q1, Q3] 9,5(7,13,5] 77 [4,44, 11,3] 0,176 8,8 (6,0, 13,25]
Edad m (DE) 54,8 (13,2) 53,9 (10,1) 0,743 54,5 (12,3)
Meses hasta REM/BA med [Q1, Q3] 6,3 [4,4,7.8] 6,257 21,7] 0,302 6,3[4,8,10,9]
Tiempo seguimiento m (DE) 77,2 (41,3) 46,2 (37,4) 0,004 67,5 (42,4)
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Tabla P047
Tabla 2. Herramienta REDOSER aplicada en pacientes AR optimizados

Apropiado (N = 16) Dudoso (N = 39) Informacién insuficiente (N = 16) p Total (N =71)
Resultado definitivo
Exito 10 (62,5%) 28 (71,8%) 11 (68,8%) 0,003* 49 (69,0%)
Fracaso 6 (37,5%) 11 (28,2%) 5(31,3%) 22 (31,0%)

Objetivos: Realizar una validacién externa de la herramienta REDO-
SER en pts con AR y primer biol6gico optimizados. El objetivo
secundario es evaluar posibles predictores de éxito de optimizacion.
Métodos: Estudio observacional retrospectivo de 71 pts con ARy
primer biolégico que alcanzaron remisién/baja actividad medida
por DAS28 de manera sostenida (al menos 6 meses) entre 2000-2016
y que optimizaron su TB (disminucién de dosis/aumento de inter-
valo entre dosis) por decisién de su reumat6logo. Se recogieron
datos demograficos, clinicos y analiticos. La actividad de la enfer-
medad se midié por DAS28 y SDAI al inicio del biolégico (basal) y al
inicio (v-0), 6 (v-6), 12 (v-12) y 24 meses (v-24) de la optimizacion, y
en el Gltimo control antes de la finalizacién del estudio (v-final). Se
defini6 como optimizacién exitosa cuando los pts no necesitaron
volver a pauta estandar y no suspendieron la TB por ineficacia. La
herramienta REDOSER se aplicé con los datos de la visita previa a
optimizacién (v-0) clasificando a los pts en apropiados, inapropiados
y dudosos para optimizar. Se utilizaron los test Fisher/chi-cuadrado
y t-Student/Wilcoxon para el andlisis descriptivo y un modelo de
regresion logistica para el andlisis multivariante. Entre los grupos
establecidos por REDOSER, se compararon las proporciones de pts
con optimizacién exitosa mediante el test de Mc Nemar. Para el pro-
cesamiento de los datos se utiliz6 el software R.

Resultados: De los 71 pts incluidos (caracteristicas demograficas en
tabla 1), 49 (69%) mantuvieron optimizacion exitosa tras un prome-
dio de 67,5 meses de seguimiento. La herramienta REDOSER se pudo
aplicar en 55 pts (77%) ya que 16 pts (23%) tenian datos insuficien-
tes. De los 55 pts, se clasificaron como apropiados a 16 pts (29%) y
como dudosos a 39 (71%). No hubo pts clasificados como inapropia-
dos. En los 16 pts donde no se pudo aplicar REDOSER por datos insu-
ficientes, la tasa de optimizacién exitosa fue similar a la de la de los
pts en los que si se pudo aplicar (tabla 2). Frente al 63% (n = 10) de los
apropiados para optimizar, el 72% (n = 28) de los dudosos tuvieron
una optimizacién exitosa en v-final (p = 0,003). Ninguna variable se
asocio significativamente con optimizacion exitosa en el andlisis
multivariante.

Conclusiones: En nuestra cohorte la mayor parte de pts con ARy
primer biol6gico tuvieron una optimizacién exitosa. La mayoria de
los pacientes clasificados como apropiados tuvieron éxito en la opti-
mizacién en practica clinica. Sin embargo, la herramienta REDOSER
muestra limitaciones para discriminar entre los pts que presentaron
una optimizacién exitosa en practica clinica y los que no. No hubo
pts clasificados como inapropiados, lo que indicaria que la herra-
mienta no superaria el criterio médico en esta cohorte seleccionada.
Se necesitan futuros estudios con mayor tamafio muestral, inclu-
yendo a pts con mas ciclos de TB y datos ecograficos para obtener
conclusiones mas robustas.

P048. UTILIDAD DE LA ECOGRAFIA EN LA DETECCION

DE LA ACTIVIDAD INFLAMATORIA EN PACIENTES CON ARTRITIS
REUMATOIDE TRATADOS CON INHIBIDORES DE LA IL-6

Y JAKINIBS. ¢ EXISTEN DIFERENCIAS?

A. Ponce Fernandez, B. Frade-Sosa, ]. Ramirez, N. Sapena,
R. Gumucio, V. Ruiz-Esquide, R. Morla, M. Bassas,
].D. Cafiete Crespillo, J.A. Gdmez-Puerta y R. Sanmarti

Unidad de Artritis. Servicio de Reumatologia. Hospital Clinic de Barcelona.

Introduccion: Los fairmacos inhibidores de la IL-6 reducen de forma
muy importante los niveles de proteina C reactiva (PCR), con inde-
pendencia de la mejora de la inflamacién articular, por lo que su
medicién de forma aislada o con indices compuestos para valorar la
actividad de la artritis reumatoide (AR) se considera inadecuada. Los
inhibidores de la JAK (JAKi), también inhiben en parte la sefializa-
cién de la IL-6, y se ha cuestionado si la PCR refleja el estado infla-
matorio del paciente. La ecografia (US) es una técnica de imagen
ampliamente utilizada como complemento a la exploracién fisica
para la deteccién y cuantificacién de la sinovitis.

Objetivos: Analizar la relacion entre la actividad de la enfermedad
detectada mediante US, los reactantes de fase aguda y los indices
compuestos utilizados en practica clinica, en una cohorte de pacien-
tes con AR tratados con inhibidores de la IL-6 y JAKi.

Métodos: Estudio transversal observacional, se incluyeron de forma
consecutiva pacientes con AR (criterios ACR/EULAR 2010) en trata-
miento con inhibidores de IL-6 (tocilizumab, sarilumab) o JAKi (tofa-
citinib, baricitinib). Se analizaron datos demograficos, serolégicos,
actividad de la enfermedad por diferentes indices compuestos
(DAS28, SDAI, CDAI, RAPID3), discapacidad (HAQ) y tratamientos
previos y actuales. Se practic6 una US de manos, calculandose pun-
tuaciones de hipertrofia sinovial (HS), sefial power doppler (PD) y
total (HS+PD). Se definié como sinovitis activa la presencia de HS > 2
y sefial PD > 1 en al menos una articulacién. Se analizaron los dos
grupos de tratamiento (grupo 1 inhibidores de IL-6, grupo 2 JAKi) y
se estudio la correlacion entre parametros clinicos y US de activi-
dad.

Resultados: Se incluyeron 78 pacientes (91% mujeres, mediana
58,9 afios, mediana duracién de la AR de 14,52 afios (0,2-52,0)).
88,5% eran seropositivas (FR y/o ACPA), 73,1% erosivas. La
mediana de CDAI fue de 9. La duracién del tratamiento fue mayor
en el grupo 1. No se observaron diferencias significativas en el
NAD, NAI, CDAI, SDAI, HAQ y scores US entre ambos grupos. El
DAS28 fue superior en el grupo 2 (2,26 vs. 3,78; p < 0,001). Se rea-
lizé US en 63 pacientes (42 del grupo 1 vs. 21 grupo 2). 30/42
(71%) de pacientes grupo 1y 16/21 (76%) grupo 2 cumplian crite-
rios de sinovitis activa. En el grupo 1 los pacientes US activos pre-
sentaban significativamente mayor NAI (1 (0-7) vs. 0 (0-1);
p < 0,001 y mayor VGM: 3 (0-7) vs. 1 (0-4); p = 0,017) en relacién
a los inactivos. En el grupo 2 los US activos presentaban signifi-
cativamente mayor VGM (4 (0-7) vs. 1 (0-3); p = 0,011), mayor
PCRus (0,425 mg/dl (0,02-1,38) vs. 0,020 mg/dl (0,01-0,04);
p =0,001) y mayor HAQ (0,87 (0-2,75) vs. 0 (0-1,13); p = 0,032. En
el grupo 1 la puntuacién total ecografica (HS+PD) correlacion6 de
forma positiva y estadisticamente significativa Gnicamente con
el NAI (r = 0,605; p <0,001) y la VGM (r = 0,392; p = 0,011), con
una tendencia positiva con el CDAI (r = 0,279 p = 0,07) y una
correlacién positiva entre CDAIl'y PD (r = 0,320; p = 0,039). En el
grupo 2 la puntuacioén total ecografica correlacioné de forma
positiva con el NAI (r = 0,777; p = 0,000), la VGM (r = 0,728;
p = 0,000), PCRus (r = 0,533; p = 0,013), VSG (r = 0,692; p = 0,001),
CDAI (r = 0,536; p = 0,012), SDAI (r = 0,538; p = 0,012) y DAS28
(r=0,568; p=0,007).

Conclusiones: Los indices compuestos de actividad de la ARy los
reactantes de fase aguda reflejan el estado inflamatorio de la enfer-
medad evaluado por ecografia en pacientes con AR tratados con
JAKi pero no con inhibidores de IL6.
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Tabla P048

Grupo 1: Inhibidores IL-6 (n = 52) Grupo 2: JAKi (n = 26) Total (n = 78) p Valor
Demograficos
Edad 60,5 (34,0-80,5) 53,6 (26,4-84,7) 58,9 (26,4-84,7) 0,49
Mujer, n (%) 47 (90,4) 24 (92,3%) 71(91,0) 1
Seropositiva (CCP o FR), n (%) 44 (84,6) 25(96,2) 69 (88,5) 0,25
CCP, n (%) 39 (88,6) 23(92) 62 (89,9) 1
FR, n (%) 36 (81,8) 22 (88) 58 (84,1) 0,73
Erosiva, n (%) 40 (76,9) 17 (65,4) 57 (73,1) 0,28
Afios de evolucién 15,50 (3,7-52) 12,56 (0,2-34,3) 14,52 (0,2-52,0) 0,12
N¢ de biol6gicos previos 1(0-4) 1(0-7) 1(0-7) 0,73
Tratamiento concomitante
Duracién de tratamiento (meses) 41,8 (7,9-139,9) 10,3 (2,9-77,7) 30,9 (2,9-139,9) < 0,001
Tratamiento concomitante prednisona, n (%) 24 (46,2) 15(57,7) 39(50) 0,34
Dosis equivalente 2,5 (1,25-10) 5(1,25-10) 2,5(1,25-10) 0,25
Tratamiento concomitante AINE, n (%) 14 (26,9) 6(23,1) 20 (25,6) 0,71
FAMEcs concomitante, n (%) 22 (42,3) 14 (53,8) 36 (46,2) 0,34
Valoracion clinica y resultados reportados por el paciente
NAD 1,5 (0-20) 3 (0-25) 2(0-25) 0,33
NAI 1(0-7) 1(0-9) 1(0-9) 0,24
VGP 4(0-8,5) 4,25 (0-9,5) 4(0-9,5) 0,12
VGM 3(0-7) 3(0-7) 3(0-7,0) 0,08
EVA dolor 3(0-8) 4(0-9) 3(0-9,0) 0,13
DAS28 2,26 (0,77-5,06) 3,78 (1,5-7,29) 2,75 (0,77-7,23) <0,0001
CDAI 8,5 (0-31,0) 12,50 (0-41) 9 (0-41) 0,08
SDAI 8,9(0,4-31,4) 13,31 (0,4-42,91) 9,59 (0,4-42,41) 0,06
HAQ 0,94 (0-8) 0,88 (0-2,75) 0,88 (0-8) 0,41
rapid3 8,6 (0-25,50) 9(1-18,3) 8,70 (0-25,50) 0,39
Laboratorio
PCRus mg/dL 0,04 (0-1,63) 0,11 (0,01-1,38) 0,04 (0-1,63) 0,001
PCRus < 0,1 mg/dL, n (%) 42 (82,4) 12 (48) 54 (71,1) 0,003
VSG 5(2-25) 15,50 (6-140) 7,0 (2-140) <0,0001
Hemoglobina g/L 143 (100-170) 128,00 (100-148) 139 (100-170) <0,0001
Leucocitos 10°/L 5,74 (2,82-14,79) 6,47 (2,20-11,41) 5,89(2,20-14,79) 0,17
Neutrofilos 10°/L 3,35(1,3-13,1) 4,15 (1,3-7,6) 3,40 (1,30-13,1) 0,027
Plaquetas10°/L 200,5 (117-359) 311 (84-475) 213 (31-475) < 0,001
Indices ecograficos

(n=42) (n=23) (n=63)
Puntuacién HS 4(0-18) 4(0-28) 4(0-28) 0,420
Puntuacién PD 3,5(0-18) 3(0-27) 4(0-28) 0,92
HS+PD 8(0-35) 7 (0-55) 8 (0-55) 0,63

P049. CERTOLIZUMAB PEGOL EN MUJERES CON DESEO
GESTACIONAL: RESULTADOS DE EVOLUCION DE UNA COHORTE
DE PACIENTES

L. Gonzélez Hombrado!, M.P. Navarro Alonso?, P. Castro Perez?,
C. Arconada Lépez?, A. Castilla Plaza®, M. Salido Olivares®,

M.C. Ortega de la 0% A. Garcfa Martos!, C. Marin Huertas?,

A. Diaz Oca?, A. Aragén Diez® y E.M. Andrés Esteban’

"Hospital Universitario del Tajo. Aranjuez. Hospital de Fuenlabrada.
3Hospital Universitario de Getafe. “Hospital Infanta Elena. Madrid.
Hospital Universitario La Paz. Madrid. SHospital Infanta Cristina.
Madrid. “Universidad Rey Juan Carlos. Madrid.

Objetivos: Describir la evolucién de mujeres en edad fértil con
enfermedad reumatica inflamatoria crénica (ERIC) (artritis reuma-
toide AR, artritis psoridsica APs y espondiloartritis axial, EspAax),
que inician certolizumab pegol (CZP) por deseo gestacional y la des-
cripcion de los embarazos a término durante el periodo de segui-
miento.

Métodos: GESTAMAD (deseo GESTacional en Artritis de la comuni-
dad de MADris) es un registro prospectivo multicéntrico, de prac-
tica clinica habitual, que pretende describir las caracteristicas de las
mujeres con ERIC que inician tratamiento con CZP por deseo gesta-
cional, asi como su seguimiento y embarazos conseguidos. En la
visita basal se recogieron datos relacionados con su enfermedad de
base, comorbilidades (HTA, DM, enfermedad cardiovascular) y ante-

cedentes obstétricos. La actividad de la enfermedad se midi6 a tra-
vés del DAS28 PCR en ARy APs y del BASDAI en EspAax. Para valorar
el impacto de la enfermedad en su calidad de vida se realiz6 el HAQ.
Se recogieron los embarazos surgidos en este periodo, asi como el
desenlace de éstos en el seguimiento.

Resultados: Se incluyeron un total de 57 mujeres en 6 centros de la
Comunidad de Madrid desde junio 2019 hasta diciembre de 2020
con seguimiento minimo de un afio. La edad media fue de 36,1 £ 4,9,
(36,752 en AR, 35,3+4,9en APsy 35,1 +4,5 en EspAx, p =0,51).
El 57,9% fueron diagnosticadas de AR, el 17,5% de PsA y el 24,6%
axSpA. La duraciéon media de la enfermedad para AR, APs y EspAax
fuede 9,6 £ 6,1,7,2 + 71, 6,2 + 5,1 afios, respectivamente (p = 0,16).
El indice masa corporal fue de 24,5 +4,3,(23,9 £2,7 en AR, 27,8 £ 6,7
en APsy 23,1 £ 4,1 en EspAx, p = 0,133). El 45,6% tenian hijos antes
de su inclusién en el registro y un 19,3% habian tenido algiin aborto
previo. El 33,9% de las pacientes habian sido tratadas con biolégico
previamente, siendo el deseo gestacional el motivo por el que se
realiz6 el cambio. El 24,6% de las pacientes presentaban comorbili-
dades. La media de actividad de la enfermedad al inicio del trata-
miento fue de 4,45 + 1,35 en ARy de 4,16 + 1,20, en PsA y de 6,82 +
1,58 en axSpA. Aunque en AR se encontraron las cifras mas altas de
PCR y VSG previo al inicio con CZP, la diferencia no fue estadistica-
mente significativa (p = 0,872 y 0,704, respectivamente). Al afio de
tratamiento la actividad media fue de 2,41 + 1,6 en ARy de 2,41 £
0,9, en PsAy de 4,49 + 2,5 en axSpA, siendo la diferencia respecto al
inicio de CZP estadisticamente significativa en los tres grupos de
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pacientes (p < 0,001, < 0,001 y 0,002, respectivamente). La media de
HAQ fue de 1,1 + 1,9 en su tltima visita (1,3 £2,5en AR, 0,9+ 0,7 en
PsAy 0,6 + 0,6 en axSpA, p = 0,628). Durante el seguimiento, 14
pacientes quedaron embarazadas, 2 de ellas en dos ocasiones. Solo
4 pacientes dejaron de tomar CZP durante el embarazo. Se recogi6
un aborto espontaneo durante el primer trimestre de embarazo y el
resto llegaron a término con niflos sanos. La lactancia se desarrollo
sin complicaciones y solamente 2 pacientes no alimentaron al nifio
con leche materna.

Conclusiones: En nuestra cohorte GESTAMAD el uso de CZP por
deseo gestacional se realiza a una edad y con una duracién de la
enfermedad generalmente elevadas. La respuesta clinica a CZP en
las mujeres durante el embarazo fue buena lo que permitié a las
pacientes afrontar la gestacién con un adecuado control de la enfer-
medad, manteniendo la mayoria el tratamiento durante todo el
embarazo. Todos los hijos nacieron sanos y sin complicaciones.

P050. INFLUENCIA DE POLIMORFISMOS EN EL GEN EGFR
EN LA RESPUESTA AL TRATAMIENTO CON FARMACOS
INHIBIDORES DE LA JAK EN PACIENTES DIAGNOSTICADOS
DE ARTRITIS REUMATOIDE

S. Ubeda-Portugués Palomino!, N. Marquez Pete!, C. Pérez Ramirez?,
M.M. Maldonado Montoro? y R. Caliz Caliz*

'Servicio de Farmacia. Hospital Universitario Virgen de las Nieves.
Granada. *Departamento de Bioquimica y Biologia Molecular II.
Facultad de Farmacia, Universidad de Granada. Granada. 3Servicio de
andlisis clinicos. Hospital Universitario Clinico San Cecilio. Granada.
“Servicio de Reumatologia. Hospital Universitario Virgen de las Nieves.
Granada

Introduccion: Baricitinib (BARI) y tofacitinib (TOFA) son farmacos
inhibidores de las quinasas jannus (JAKi) de primera generacién. Los
JAKi bloquean el lugar de unién a ATP de la JAK interrumpiendo la
cascada de sefializacion intracelular del transductor de sefial y acti-
vador de la transcripcién JAK (STAT). Entre las moléculas que parti-
cipan en la via JAK/STAT, se encuentra la familia del receptor de
factor de crecimiento epidérmico (EGFR), que se expresa en células
sinoviales y esta involucrado en la hiperplasia sinovial y la progre-
sién de la AR. La estimulacién de EGFR induce la fosforilacién de
STATT1 e inicia la formacién del complejo de STAT1 y STAT3 con JAK1
y JAK2. Polimorfismos en EGFR podrian afectar a su interacciéon con
JAK modificando la respuesta de los JAKi.

Objetivos: El objetivo del estudio fue determinar la influencia de los
polimorfismos de EGFR rs2293347,rs2227983 y rs1050171 y las varia-
bles clinicas en la respuesta al tratamiento con BARI y TOFA en
pacientes con AR tras 6 y 12 meses de terapia.

Métodos: Estudio piloto de cohortes retrospectivo que incluyé 39
pacientes tratados con BARI (n = 19) y TOFA (n = 21) durante, al
menos, 4 meses. Las variables genéticas fueron analizadas usando
PCR en tiempo real con sondas TagMan®. Los pacientes se clasifica-
ron segln los criterios de la European League Againts Rheumatism
(EULAR) tras 6 y 12 meses del comienzo del tratamiento.
Resultados: Para BARI, el 72,22% (13/18) fueron mujeres con una
edad media de diagnéstico de AR de 48,22 + 8,24 afios y una dura-
cién media de la enfermedad de 13,06 + 6,08 afios. La edad media de
inicio de BARI fue de 59,67 + 9,39 afios y la duracién de este fue de
12,5 (7 - 22,25) meses. El 38,89% (7/18) de los pacientes presentaban
terapia concomitante con MTX y el 88,89% (16/18) con GC. En lo refe-
rido a las variables bioquimicas, el 72,22% (13/18) y el 66,67% (12/18)
presentaban valores positivos de ACPAs y FR, respectivamente. En
cuanto a TOFA, el 76,19% (16/21) fueron mujeres con una edad media
de diagnéstico de AR de 43,71 + 12,15 afios y una duracién media de
la enfermedad de 13,95 + 4,35 afios. La media de edad de inicio de
TOFA fue de 55,95 + 12,66 afios y la duracién de este fue de 17 (6 -

24) meses. Durante el tratamiento con TOFA, el 47,62% (10/21) de los
pacientes presentaban terapia con MTX concomitante y el 71,43%
(15/21) con GC. Del mismo modo, el 52,38% (11/21) fueron ACPA posi-
tivos y el 31,9% (13/21) mostraron un valor de FR positivo. Se encon-
tré respuesta EULAR satisfactoria tras 12 meses con BARI en
aquellos pacientes sin terapia concomitante con MTX (p = 0,011) y
portadores del alelo EGFR rs2227983-A (A vs. GG; p = 0,057). Del
mismo modo, los pacientes portadores del alelo EGFR rs2293347-T
presentaron mejores ratios de LDA tras 12 meses de tratamiento con
BARI (T vs. CC; p = 0,023). En cuanto a los pacientes tratados con
TOFA, menores valores iniciales de VSG (p = 0,052) y las DAS28
(p =0,039), asi como la menor duracién de la AR (p = 0,040) y de TBs
previas (p = 0,020) estuvieron asociados a una mejor respuesta
EULAR y LDA tras 12 meses de terapia. El polimorfismo EGFR
rs1050171-GG se encontré asociado a la LDA tras 12 meses de trata-
miento con TOFA (GG vs. A; p = 0,021).

Conclusiones: Los polimorfismos en el gen EGFR podrian actuar
como predictores genéticos en la respuesta al tratamiento con JAKi
en pacientes diagnosticados de AR. Seran necesarias investigaciones
en cohortes mas amplias para corroborar los resultados obtenidos
en este estudio piloto.

P051. FACTORES ASOCIADOS A LA ATEROSCLEROSIS
SUBCLINICA EN UNA COHORTE DE INCEPCION DE ARTRITIS
REUMATOIDE

N. Mena Vazquez!, EG. Jiménez-Nufiez!, R. Redondo-Rodriguez’,
M. Rojas-Giménez?, L. Cano Garcia' y S. Manrique Arija’

'Reumatologia. Instituto de Investigacion Biomédica de Mdlaga
(IBIMA). Hospital Regional Universitario de Mdlaga. Mdlaga. 2UGC
de Reumatologia. Instituto Maiménides de Investigacion
Biomédica de Cérdoba (IMIBIC). Hospital Universitario Reina Sofia.
Cérdoba.

Objetivos: Describir la prevalencia de aterosclerosis subclinica
medida mediante grosor intimo medio carotideo (GIMc) en pacien-
tes con artritis reumatoide (AR) establecida y analizar los factores
asociados en su desarrollo.

Métodos: Estudio observacional de 60 casos con ARy 60 controles
pareados por sexo y edad. Se excluyeron sujetos con dislipemia. La
variable principal fue el GIMc medido por ecografia. Se midi6 el
GIMc maximo y placa de ateroma se definié como un engrosa-
miento focal en la pared arterial que protruye hacia la luz y que es
mayor de 0,5 mm o superior al 50% del valor del GIMc adyacente.
Otras variables incluidas fueron variables clinico-analiticas, meta-
bolismo de lipidos, actividad inflamatoria medida por disease acti-
vity score 28 joints (DAS28), dieta mediterranea (Predimed) y
actividad fisica en METs (IPAQ). Se realizé analisis descriptivo,
bivariante y 2 modelos multivariantes para identificar los factores
asociados a GIMc en el total de los sujetos y otro en pacientes con
AR.

Resultados: Se incluyeron 120 sujetos, 60 con AR y 60 controles
sanos. Las caracteristicas basales de ambos grupos se muestran en
la tabla, mas de la mitad de los pacientes con AR se encontraban en
remision/baja actividad. Los pacientes con AR no presentaron dife-
rencias significativas en la media (DE) de GIMc maximo en relaciéon
con los controles (0,77 [0,1] vs. 0,75 [0,1]; p = 0,392), ni tampoco en el
nimero de placas (16 [26,7%] vs. 10 [16,7]; p = 0,184). Los factores
asociados con GIMc maximo en el total de la muestra fueron el sexo
varén (g =0,182; p = 0,039), edad (B = 0,010, p < 0,001), actividad
fisica (B =-2,19; p = 0,008), Predimed (g = 0,177; p = 0,038); mien-
tras que los factores asociados con GIMc maximo en los pacientes
con AR fueron: el sexo varén (g = 0,155; p = 0,003), la edad
(B =0,005; p=0,007), Predimed (g = 0,022; p = 0,017), DAS28
(B =0,036; p=0,003) y ACPA (8 = 0,082; p = 0,052).
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Caracteristicas basales de 60 pacientes con AR y 60 controles

Controles
Variable Pacientesn=60 n=60 p-valor
Edad en afios, media (DE) 54,0 (11,1) 54,2 (110,4) 0,943
Sexo, mujer; n (%) 53(88,3) 51 (85,0) 0,591
Tabaco actual 0,300
Nunca fumador, n (%) 27 (45,8) 30 (54,5)
Exfumador, n (%) 23(39,0) 14 (25,5)
Fumador activo, n (%) 9(15,3) 11 (20,0)
IMC (Kg/m?), media (DE) 28,0 (5,5) 27,3 (4,9) 0,540
MET-minuto, mediana (RIC) 533,2 (605,1) 809 (716,9) 0,028
Predimed total, mediana (RIC) 9,4(1,8) 9,1(2,1) 0,349
Tiempo de evolucién AR, meses, 119,7 (84,1-170,5) - -
mediana (RIC)
Retraso diagnéstico, meses, 5,7 (5,1-14,4) - -
mediana (RIC)
Erosiones, n (%) 25 (43,1) - -
FR > 10, n (%) 45 (75,0) 0(0,0) < 0,001
ACPA > 20, n (%) 48 (80,0) 0(0,0) < 0,001
PCR ultrasensible (mg/dl), 8,1(4,2) 2,0 (4,5) 0,009
mediana (RIC)
VSG (mm/h), mediana (RIC) 21,1 (16,6) 13,9 (12,3) 0,008
DAS28 al protocolo, mediana (RIC) 3,1(2,2-4,2) - -
FAME sintético, n (%) 52(88,1) - -
Metotrexato, n (%) 36 (61,0) - -
Leflunomida, n (%) 6(10,2) - -
Sulfasalazina, n (%) 7 (11,9) - -
Hidroxicloroquina, n (%) 4(6,8)
FAME biolégico, n (%) 32(54,2) - -
Anti TNF-a, n (%) 23(39,0) - -
Inhibidor de Jak, n (%) 1(1,7) - -
Anti IL-6, n (%) 6(10,2) - -
Abatacept, n (%) 1(1,7) - -

Conclusiones: En los pacientes con AR establecida bien controlada,
la aterosclerosis subclinica se asocia, ademas de con el sexo, edad
y dieta mediterranea, con la actividad inflamatoria y valor de
ACPA.

Financiacién: beca de la Fundacién Espafiola de Reumatologia 2018
en la modalidad proyectos no financiados.

P052. EL SEGUIMIENTO EN UNA UNIDAD MULTIDISCIPLINAR
MEJORA LOS RESULTADOS DEL EMBARAZO EN MUJERES
CON ARTROPATIAS INFLAMATORIAS Y TRATAMIENTO BIOLOGICO

0. Ibarguengoitia Barrena’, I. Calvo’, D. Montero?, L. Vega?,

C.L. Garcia?, O.B. Fernandez?, 1. Torre?, A.R. Inchaurbe?, C.E. Pérez?,
J.M. Blanco?, E. Cuende?, e Galindez?, N. Rivera?, M,J. Allande?,

E. Ucar?, I. Gorostiza®, J.0Oraa*, M.L. Garcia? y M.E Ruiz?

1Servicio de Reumatologia. Hospital Galdakao-Usansolo. *Servicio
de Reumatologia; *Unidad de Investigacion; “Servicio de Ginecologia
y Obstetricia. Hospital Universitario Basurto. Bilbao.

Introduccion: Las mujeres con artropatias inflamatorias presentan
problemas de fertilidad y complicaciones durante el embarazo y
deben ser tratadas frecuentemente con tratamiento bioldgico (TB)
para el control de la enfermedad.

Objetivos: Evaluar el embarazo en mujeres con artropatias inflama-
torias en seguimiento en una unidad multidisciplinar (compuesto
por reumatdlogos y obstetras): describir la evolucion de la enferme-
dad, las complicaciones y tratamiento utilizado (incluido TB).
Métodos: Estudio retrospectivo y descriptivo de la evolucion del
embarazo en pacientes con enfermedades inflamatorias (artritis
reumatoide (AR), espondiloartritis (EspA) y artritis idiopatica juve-
nil (Al])) y seguimiento en una unidad multidisciplinar durante mas
de 15 afios (hasta diciembre de 2020). Se recogen variables demo-
graficas, enfermedad materna, tiempo hasta embarazo y abortos
previos. Ademas, durante el seguimiento, se registraron los abortos,
partos prematuros, cesareas, tratamiento, actividad de la enferme-
dad y complicaciones maternas/fetales.

Resultados: Se estudiaron 41 embarazos (32 mujeres): 20 AR (62,5%),
9 EspA (28,1%), 3 AlJ (9,4%). La edad media materna al diagndstico fue
de 271 £ 6,6 afios y la edad media en el parto/aborto fue de 34,9 + 5,1
afios. El tiempo desde que expresaron deseo gestacional hasta conse-
guir embarazo fue de 9,6 + 8,5 meses. El 9,8% recibi6 tratamientos de
fertilidad (técnicas de fecundacién in vitro). En el momento del deseo
gestacional/gestacion 17 mujeres (11 AR, 4 EspA, 2 Al]) estaban reci-
biendo TB: 7 certolizumab (CZP), 7 adalimumab (ADA), 3 etanercept
(ETN). 1 paciente estaba siendo tratada con baricitinib. Debido al
embarazo, en 3 mujeres se cambié ADA por CZP y el TB se interrum-
pi6 en 6 casos (3 ETN, 2 ADA, 1 CZP) asi como el tratamiento con
baricitinib. En 2 casos ADA se interrumpi6 en la semana 17 (indica-
cién médica). El embarazo se complet6 con TB (CZP) en 9 casos. En
cuanto al tratamiento concomitante, se utilizé prednisona a dosis
bajas en el 48,8% de los embarazos, hidroxicloroquina en 51,2%, sulfa-
salazina en 9,8% y acido acetilsalicilico en 51,2%. No se encontraron
diferencias en el uso de estos tratamientos entre los grupos. Se regis-
traron 9 abortos antes del seguimiento en esta unidad (0,28 abor-
tos/madre). Durante el seguimiento se registraron 3 abortos (0,09
abortos/madre): 2 de ellos en mujeres con CZP. Se realiz6 cesarea en
el 26,8% de los casos. E1 9,4% (n: 4) de los embarazos fueron prematu-
ros: 1 en una mujer con CZP. Durante el seguimiento se registraron un
total de 17 complicaciones fetales/maternas diferentes: 6 en el grupo
de TB (35,3%) y 11 (64,7%) sin TB, siendo el crecimiento intrauterino
retardado (CIR) mas frecuente entre mujeres con TB. Las infecciones
no fueron mas comunes en pacientes con TB (tabla 1). Los datos de
DAS28 y BASDAI de estas pacientes se recogen en la tabla 2.

TABLA 1
CIR 3(27,3%) 1(3,3%)
BAJO PESO AL NACER 2 (18,2%) 2 (6,6%)
INFECCION 1(9,1%) 4(13,3%)
COLESTASIS 0 (0%) 2 (6,6%)
PREECLAMPSIA 0 (0%) 1(3,3%)
DIABETES MELLITUS 0 {0%) 1 .tzt.,.a%l i
HIPERTENSION ARTERIAL 0 (0%) 0 (0%)
NEFROPATIA 0 (0%) 0 (0%)
LUPUS NEONATAL 0 (0%) 0 (0%)
BLOQUEO CARDIACO 0(0%) 0 (0%)
MALFORMACIONES ~of%) | ofo%)
SINDROME DE HELLP 0 (0%) 0 (0%)
TOTAL 6 (54,6%) 11 (36,4%)
Complicaciones.
TABLA 2
AR sin TB 2.24 2.20 1.90 2.12 2.30
AR con TB 19 2.20 2.30 2.10 2.20
Espondiloartritis sin TB 0.8 3 2 1 1.7
Espondiloartritis con TB i8 2.1
Actividad.

Conclusiones: En nuestra serie, como se describe en la literatura, las
mujeres con artropatias inflamatorias presentan mayor edad al
embarazo y tienen mas probabilidades de parto prematuro que la
poblacién general. Durante el seguimiento en la unidad multidisci-
plinar se registraron menos abortos y se mantuvo un control 6ptimo
de la enfermedad durante el embarazo. Registramos mas casos de
CIR y bajo peso al nacer entre las mujeres con TB pero dado el bajo
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nimero de estas pacientes no se pueden arrojar conclusiones esta-
disticamente significativas sobre las complicaciones en este grupo
de mujeres y son necesarios mas estudios.

P053. EXPERIENCIA EN LA PRACTICA HABITUAL CON BARICITINIB
EN PACIENTES CON ARTRITIS REUMATOIDE Y ENFERMEDAD
PULMONAR INTERSTICIAL DEL HOSPITAL UNIVERSITARIO
DONOSTIA

J.A. Valero Jaimes', A. de Diego Sola?, N. Alcorta Lorenzo?,
C.A. Egiies Dubuc?, O. Maiz Alonso?, L.M. L6pez Dominguez?,
J. Cancio Fanlo?, E. Uriarte Isacelaya?, A. Aranguren Redondo?®
y ].M. Belzunegui Otano?

ISeccion de Reumatologia. Hospital Bidasoa. Iriin. 2Servicio de
Reumatologia; *Servicio de Farmacia. Hospital Universitario Donostia.
San Sebastidn.

Introduccion: El baricitinib (BARI) es un inhibidor selectivo y rever-
sible de la janus quinasa (JAK) oral para el tratamiento de la artritis
reumatoide (AR) activa de moderada a grave en pacientes adultos
con respuesta inadecuada o intolerancia a uno o mas fairmacos anti-
rreumaticos modificadores de la enfermedad (FAME). La enferme-
dad pulmonar intersticial (EPI) es una manifestacién extrarticular

M13(76) 71(63-80) 10(7-15) 4(3-7) Si10(59)
H4 (24) No 5 (29)
NR 2 (12)

comn de la AR. La EPI sintomatica ocurre en 5-17% de pacientes con
AR e influye en el curso natural de la enfermedad y afecta sustan-
cialmente la morbilidad y mortalidad, razén por la que hemos que-
rido revisar a nuestros pacientes con AR y EPI que se encuentran en
tratamiento con BARIL.

Objetivos: Valorar la seguridad y persistencia de BARI, asi como la
evolucién de la funcién pulmonar en pacientes con AR y EPI que se
encuentran en tratamiento con BARI, en el Servicio de Reumatologia
del Hospital Universitario Donostia.

Métodos: Se realizé una blisqueda retrospectiva de todos los
pacientes en tratamiento con BARI hasta junio del 2020. Se revisa-
ron las historias clinicas informatizadas. Las variables recogidas
fueron: sexo, edad, fecha de diagndstico de AR, antecedente de
tabaco, presencia de erosiones, positividad para factor reumatoide
(FR), antipéptido ciclico citrulinado (anti-CCP) y tratamientos pre-
vios. Respecto al BARI se recogi6 la dosis, el tiempo desde que ini-
ciaron el tratamiento, efectos adversos relacionados, motivo de
suspension y otros datos relevantes. Las variables cuantitativas se
muestran con la mediana y rango intercuartil, las cualitativas se
muestran con el valor absoluto y su porcentaje.

Resultados: Se encontraron 17 pacientes con AR y EPI tratados con
BARI. En la tabla 1 se observan las caracteristicas clinicas, en la tabla
2 los tratamientos y en la tabla 3 las pruebas de funcién respiratoria
(PFR). Todos los pacientes fueron positivos para el FR y anti-CCP, la

TC control
n=10 (59)

Si3(18) NIU 7 (41) 34(29-36) 4mg1l2 Estable 9
Ex5(29) pNIU2 (70) (53)
No6(35) (12) 2mgs Mejor 1
NR3(18) NINE3 (30) (6)

(18)

NO 1 (6)

PND 4 (24)

P053 Figura 1. Caracteristicas clinicas.

MTX

14 (82) 3(18) 3 (18)
LFN 13 (76) 5 (29)
SSN 6 (35) 7 (41)
HCQ 3(18) 1(6)
Sales de oro 1(6)
antiTNF 7 (41) 1(6) 1(6)
ABT 4(23) 14 (82) 1(6)
TCZ 3 (18) 7 (41) 1(6)
MMF 1(6)
CyA 1(6)
™ 1(6)
RTX 5(29) 2(12)
SRL 2(12) 1(6)
BARI 17 (100) 10 (59)
TOFA 1(6)
UPA 1(6) 1(6)

P053 Figura 2. Tratamientos.
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Pruebas de funcién PFR pre BARI n=15 PFR pos BARI 12 n=15 | PFR pos BARI 22 n=13
respiratoria

FVC 89,7 (79,8-105)
DLCO 69 (53-82)

FVC 90 (80,5-111)
DLCO 69 (57-83,5)

FVC 94 (82,5-106)
DLCO 65 (58-86,5)

FVC 94 (87-107)
DLCO 63 (51-87)

P053 Figura 3. Pruebas de funcion respiratoria.

presencia de erosiones se observo en 10 (59%), antecedente de
tabaco 8 (47%), el tipo de EPI mas frecuente fue neuropatia intersti-
cial usual (NIU) 7 (41%). Previo al inicio de BARI la mediana de FVC
90% (80,5-111), DLCO 69% (57-83,5) y el ultimo control posterior al
uso de BARI la mediana de FVC 94% (87-107), DLCO 63% (51-87), la
mediana de tiempo de exposicion a BARI fue de 34 meses. Hasta la
fecha actual 10 (59%) pacientes contintian con BARI y la cusa mas
frecuente de suspension fue el fallo 22

Conclusiones: Se observo una buena persistencia del BARI (59%),
ademas demostro ser un farmaco seguro y mantuvo estable la fun-
cién pulmonar de estos pacientes, por lo que el BARI puede ser una
opcion terapéutica en estos casos, aunque se necesitan mas estudios
para dilucidar mejor estos hallazgos.

P054. COMORBILIDADES ASOCIADAS EN LA ARTRITIS
REUMATOIDEA: DEPRESION Y FIBROMIALGIA MEDIDAS
CON UN CUESTIONARIO MULTIDISCIPLINAR

R.M. Morla Novell, B. Frade, V. Ruiz-Esquide, N. Sapena,
J. Gébmez-Puerta y R. Sanmarti

Hospital Clinic de Barcelona.

Introduccion: Los pacientes con artritis reumatoide (AR) presentan
cifras mas elevadas de comorbilidades asociadas como son la depre-
sién y fibromialgia que la poblacién general. El cuestionario Multi-
dimensional Health Assessment Qiiestionnaire (MDHAQ) incluye tres
indices: RAPID3 (evalida actividad clinica, con resultados similares al
DAS28 y al CDAI) FAST3 (o Fibromyalgia assessment screening tool)'
evalia fibromialgia (FM) con un buen grado de acuerdo con los cri-
terios ACR2011 para fibromialgia, y MDHAQ-Dep? para cribado de
depresién con un alto grado de acuerdo (80%) con 2 cuestionarios
muy utilizados: Patient Health Questionnaire-9 (PHQ-9) y el Hospital
Anxiety and Depression Scale (HADS-D).

Tabla P054
Valores de medias segtin MDHAQ-Dep positivo o negativo

Objetivos: Estudiar estas dos comorbilidades en pacientes con AR
mediante el MDHAQ y utilizando ademas dos cuestionarios unidi-
mensionales para depresiéon (PHQ-9 y HADS-D).

Meétodos: Se incluyen pacientes con diagnéstico de AR (criterios
ACR/EULAR, 2010), visitados consecutivamente durante un periodo de
4 meses en el Servicio de Reumatologia de un hospital de tercer nivel.
Los pacientes completaron voluntariamente los 3 cuestionarios:
MDHAQ, PHQ-9 (0-27 puntos; > 10: positivo) y HADS-D (0-21 puntos;
> 8: positivo). MDHAQ incluye la evaluacién con EVA de 0-10 per fun-
cién fisica (FN), dolor (PN), valoracién global de la enfermedad para el
paciente (PATGL) y fatiga (FT), articulaciones dolorosas autoexploradas
de 0 a 48 (RADAI), revision de 60 sintomas (ROS60) que incluye una
pregunta Si/No de depresion (D-ROS60) y las puntuaciones (0-3,3) para
las 3 escalas de estado psicoldgico (depresion, ansiedad y trastorno del
suefio). Se comparan los datos demograficos, las puntuaciones de las
variables clinicas y psicolégicas del MDHAQ, los indices: RAPID3 y
FAST3P, y también las dos escalas de depresién (PHQ-9 y HADS-D) de
los pacientes agrupados seg(in la presencia(positivo) o no (negativo) de
depresion de acuerdo con el MDHAQ-Dep, utilizando t-Student.
Resultados: Se estudiaron un total de 101 pacientes, con edad
mediana de 58,8 afios, nivel educacional de 11,8 afios y un 82% eran
mujeres. La mediana de RAPID3 global es de 11,6 (gravedad mode-
rada), de 8,9 (gravedad moderada) en los 68 pacientes negativos por
MDHAQ-Dep y de 17,2 (gravedad alta) en los 33 pacientes positivos
por MDHAQ-Dep (p < 0,001). De forma similar, se obtienen resulta-
dos diferentes significativamente en las evaluaciones del resto de
variables del MDHAQ entre los pacientes MDHAQ-Dep positivos y
negativos. La gravedad alta o moderada de la enfermedad se halla en
el 97% de los pacientes positivos por MDHAQ-Dep frente a los 63%
de pacientes negativos por MDHAQ-Dep. El indice FAST3P de cri-
bado para FM es positivo para FAST3P en el 60% de los pacientes
MDHAQ-Dep positivos y solo en el 17% de los pacientes MDHAQ-
Dep negativos. Las puntuaciones del PHQ-9 y del HADS-D también
presentan diferencias significativas entre los dos grupos (tabla).

Pacientes MDHAQ-Dep negativo MDHAQ-Dep positivo
Rango n=101 n=68 n=33 P
Datos demograficos
Edad (afios), media (DE) 58,8 (12,2) 60 (12,2) 57 (12,3) 0,360
Sexo - mujer, n (%) 83 (82%) 53 (78%) 30 (91%) 0,110
Educacion (afios), media (DE) 11,8 (4,3) 12 (4,4) 11 (4,2) 0,527
MDHAQ, media (DE)
Funcién (FN) 0-10 2,4 (1,8) 1,8(1,4) 3,8(1,7) < 0,001
Dolor (PN) 0-10 4,5(2,8) 3,5(2,5) 6,5(2,3) < 0,001
PATGL 0-10 4,6 (2,8) 3,6 (2,4) 6,8 2,4) < 0,001
RADAI 0-48 12,4 (11,1) 9,1(9,1) 19,2 (11,9) < 0,001
60ROS 0-60 12,7 (10,0) 8,8 (7,1) 20,7 (10,5) < 0,001
Fatiga (FT) 0-10 4,2 (2,9) 3,1(2,6) 6,5(2,2) < 0,001
MDHAQ RAPID 3 Indices
RAPID3, media (DE) 0-30 11,6 (6,9) 8,9(5,7) 17,2 (5,6) < 0,001
RAPID3-remision, n (%) 0-3 14 (13,9%) 13 (19,1%) 1(3,0%) < 0,001
RAPID3-baja gravedad, n (%) 3,1-6 12 (1,9%) 2 (17,6%) 0
RAPID3-mod gravedad, n (%) 6,1-12 27 (26,7%) 21(30,9%) 6(18,2%)
RAPID3-alta gravedad, n (%) >12,1 48 (47,5%) 22 (32,4%) 26 (78,8%)
MDHAQ FAST3 indice
FAST3P, # (%) > 2 SIN 32 (31,7%) 12 (17,6%) 20 (60,6%) < 0,001
Cuestionarios depresi6n
PHQ-9, n (%) deprimidos SIN 27 (26,7%) 5(7,4%) 22 (66,7%) < 0,001
HADS-D, n (%) deprimidos SIN 33(32,7%) 8 (11,8%) 25 (75,8%) < 0,001
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Conclusiones: Los pacientes con AR y depresién presentan mas
fibromialgia y mas actividad de enfermedad autopercibida. Debe-
rian considerarse estas asociaciones en los resultados del RAPID3 en
relacion a las recomendaciones estrictas del T2T.
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P055. SERUM B CELL ACTIVATING FACTOR REFLECTS GOOD EULAR
RESPONSE TO TNF INHIBITION IN PATIENTS WITH RHEUMATOID
ARTHRITIS

B. Herndndez Breijo', I. Parodis?*#, C. Plasencia-Rodriguez'?,
M. Diaz-Almiréns, A. Martinez-Feito'?, M. Novella-Navarro'?,
D. Pascual-Salcedo' y A. Balsa'®

'Immuno-Rheumatology Research Group. Hospital La Paz Institute for
Health Research-IdiPAZ. Madrid. *Division of Rheumatology.
Department of Medicine Solna. Karolinska Institutet. Stockholm.
Suecia. *Department of Gastroenterology. Dermatology and
Rheumatology. Karolinska University Hospital. Stockholm. Suecia.
4School of Medical Sciences. Orebro University. Orebro. Suecia.
*Rheumatology. La Paz University Hospital. Madrid. °Biostatistics Unit.
Hospital La Paz Institute for Health Research-IdiPAZ. Madrid.
‘Immunology Unit. La Paz University Hospital. Madrid.

Introduction: The latest breakthroughs in the pathophysiology of
rheumatoid arthritis (RA) highlighted the activation of B cells as a
trigger of the joint flare initiation and therefore, implicated a cen-
tral role for B cells in RA pathogenesis. B cell activating factor (BAFF)
is essential for B cell activation, differentiation and survival.
Objectives: The main objective of this study was to investigate the
role of BAFF in the progression of rheumatoid arthritis during treat-
ment with TNF inhibitors (TNFi) and its association with treatment
response.

Methods: This was a prospective study including 158 patients with
RA initiated at the first TNFi and followed-up for 6 months (m). Dis-

Table P055
Patient characteristics

ease activity was assessed using the Disease Activity Score 28
(DAS28) at baseline and 6m of treatment. Clinical response at 6m of
treatment was defined according to the EULAR criteria for good
responders. BAFF concentration was measured in serum samples
collected at baseline and 6m. Associations between the EULAR
response at 6m and clinical/serological variables were evaluated
using univariable and multivariable logistic regression models.
Receiver operating characteristic (ROC) analysis was performed to
determine the optimal threshold of serum BAFF concentration por-
tending EULAR response at 6m of TNFi treatment, determined as
the highest Youden index.

Results: After 6m of TNFi treatment, 38/158 (24%) of patients
attained good EULAR response (GR). These patients had lower
body mass index (BMI) (p = 0.02), lower baseline DAS28 (p = 0.02)
and lower serum BAFF concentration at baseline and at 6m com-
pared with patients who did not attain GR. To further investigate
the role of BAFF, the cohort was stratified by anti-citrullinated
protein antibody (ACPA) seropositivity. 134 (85%) patients were
ACPA positive and 24 (15%) were seronegative. After 6m of TNFi
treatment, seropositive patients who attained GR had lower
serum BAFF concentration compared with patients who did not
attain GR (median [IQR]: 793 [712-956] pg/mL vs. 955 [808-1,176]
pg/mL; p = 0.006) (fig. 1). However, there were no differences in
ACPA negative patients (table). Therefore, the optimal threshold
value for serum BAFF concentration associated with GR at 6m of
TNFi treatment was evaluated in seropositive patients. Serum
BAFF< 968 pg/mL at 6m represented the concentration likely to
best discriminate between GR and non-GR at 6m of TNFi treat-
ment (AUC: 0.67; 95%CI: 0.56-0.78; p = 0.009; sensitivity: 50%,
specificity: 81%; PPV: 89%, NPV: 35%), yielding a positive likeli-
hood ratio of 2.7 (fig. 2 and fig. 3). Then, a logistic regression
analysis adjusted by patient characteristics with p-value < 0.1 in
univariable analysis (disease duration, BMI and baseline DAS28)
was performed. We found that a serum BAFF< 968 pg/mL at 6m
was significantly and independently associated with GR attain-
ment in seropositive patients (OR: 5.28; 95%CI: 1.72-16.17;
p = 0.004).

All (n =158) ACPA negative (n = 24) ACPA positive (n = 134)

EULAR NR EULAR GR EULAR NR EULAR GR EULAR NR EULAR GR
Patient characteristics Pooled (n=120; 76%) (n=38;24%) Pooled (n=16; 67%) (n=38;33%) Pooled (n=104; 78%) (n=30;22%)
Age (years) 54+ 14 54 + 14 55+ 16 51+14 50+ 12 54 +17 55+ 14 55+ 14 55+ 16
Female 130 (82) 96 (80) 34 (89) 21 (87) 14 (87) 7 (87) 109 (81) 82 (79) 27 (90)
Disease duration 8 (4-13) 9 (4-14) 7 (4-11) 7 (2-12) 8 (4-11) 3(1-14) 8 (4-13) 9 (4-14) 7 (5-11)
(years)
RF positive 126 (80) 97 (81) 29 (76) 9 (37) 5(31) 4 (50) 117 (87) 92 (88) 25(83)
ACPA positive 134 (85) 104 (87) 30(79) 0 (0) 0(0) 0 (0) 134 (100) 104 (100) 30 (100)
Smokers 74 (47) 57 (47) 17 (45) 12 (50) 8(50) 40 (50) 62 (46) 49 (47) 13 (43)
Body mass index 25,2 (21,8-29,7) 24,2 23,6 25,4 (23,3-28,0) 26,7 23,4 (20,1-26,4) 24,8 26,2 23,8 (21,5-26,3)
(kg/m?) (22,7-26,2) (21,4-26,2) (%) (23,9-29,3) (21,6-30,3) (21,8-30,4)
Baseline DAS28 51+1,3 52+14 48+08(*) 4610 46+1,1 46+0,9 52+13 54+14 4,9+0,8 (%)
Previous TNFi 18 (11) 16 (13) 2 (5) 5(21) 4 (25) 1(12) 13 (10) 12 (11) 1(4)
Concomitant 144 (91) 108 (90) 36 (95) 21 (87) 14 (87) 7 (87) 123 (92) 94 (90) 29(97)
csDMARDs
MTX [ £ OD] 104 (66) 78 (65) 26 (68) 14 (58) 8(50) 6(75) 90 (67) 70 (67) 20 (67)
MTX dose (mg/week) 20 (15-25) 20 (15-25) 20 (12,5-22,5) 20,0 (16,9-23,1) 20 (20-25) 18,7 (15,0-20,6) 20 (12,5-25) 20 (15-25) 20 (12,5-22,5)
Only OD 40 (25) 30 (25) 10 (26) 7 (29) 6(37) 1(12) 33(25) 24 (23) 9 (30)
Prednisone use 83 (52) 66 (55) 17 (45) 13 (54) 10 (62) 3(37) 70 (52) 56 (54) 14 (47)
Prednisone dose 5,0 (0,0-5,0) 5,0 (0,0-5,0) 0,0(0,0-5,0) 5,0(0,0-5,0) 5,0(2,5-6,2) 0,0(0,0-5,0)(*) 5,0(0,0-5,0) 5,0(0,0-5,0) 0,0(0,0-5,0)
(mg/day)
Baseline serum BAFF 844 (686-1,054) 866 754 (622-922) 792 (708-963) 792 756 (625-989) 846 876 754 (622-891)
(pg/mL) (701-1,060) ™ (732-963) (681-1,060) (684-1,120)
Serum BAFF at 6m 890 (722-1,074) 917 793 799 (700-992) 856 (697-992) 758 (715-1,090) 903 955 793 (712-956)
(pg/mL) (792-1,044)  (715-956) (*) (776-1,104)  (808-1,176) **)

The table shows mean * SD, median (IQR) or absolute number (percentage) for patients included (n = 158). The results are stratified by ACPA positivity. Statistically significant
differences between good responders and non-responders are indicated as p < 0,05 (*) or p < 0,01 (**). ACPA, anti-citrullinated peptide antibody; BAFF, B cell activating factor;
csDMARDs, conventional synthetic disease-modifying anti-rheumatic drugs; DAS28, disease activity score-28; MTX, methotrexate; OD, other csDMARDs; RF, rheumatoid factor;

TNFi, tumour necrosis factor inhibitor.
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Figure 1. Serum BAFF concentration (median [IQR]) stratified by EULAR response at 6
months of TNFi treatment in seropositive patients.
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Figure 2. ROC curve for the association of serum BAFF concentration and EULAR response

at 6 months of TNFi treatment in ACPA seropositive patients. The arrow indicates the
serum BAFF concentration threshold calculated by Younden index.

p=0.004

I BAFF>968 pg/mL
Bl BAFF<968 pg/mL

Percentage of patients (%)

NR GR
(n=104) (n=30)
EULAR response

Figure 3. EULAR response at 6 months of TNFi according the serum BAFF concentration
threshold.

Conclusions: Our results show that serum BAFF concentrations
reflect clinical response to TNFi after 6m of treatment, mainly in
ACPA positive patients. These results suggest that BAFF may be con-
sidered a biomarker of clinical response to TNFi in patients with RA.
Funding: research grant from Nordic Pharma.

P056. USO CONCOMITANTE DE ESTATINAS EN PACIENTES
CON ARTRITIS REUMATOIDE TRATADOS CON FILGOTINIB

C.M. Gonzélez Fernandez', P.C. Taylor?, C. Charles-Schoeman?,
M. Alani*>, M. Trivedi4, V. Castellano*, 1. Tiamiyu?, D. Jiang*, L. Ye4,
S. Strengholt®, M. Nurmohamed’ y G.R. Burmester®

"Hospital General Universitario Gregorio Marafion. Madrid. >Centro de
Investigacion Botnar. Universidad de Oxford. Oxford. Reino Unido.
3Centro Médico de la UCLA. Los Angeles. CA. EE.UU. “Gilead Sciences.
Inc. Foster City. CA. EE.UU. *Universidad de Washington. Seattle. WA.
EE.UU. SGalapagos BV. Leiden. Paises Bajos. "Departamento de
Reumatologia. Centro de Reumatologia e Inmunologia de Amsterdam.
Paises Bajos. 2Departamento de Reumatologia e Inmunologia Clinica.
Facultad de Medicina Charité de la Universidad de Berlin. Alemania.

Introduccién: El inhibidor preferente de la cinasa Janus-1 filgotinib
(FIL) mejoré los signos y sintomas de la artritis reumatoide (AR) en
ensayos de fase (P)3'3. La AR eleva el riesgo de enfermedad cardio-
vascular; se utilizan estatinas para reducirlo.

Objetivos: Evaluar la seguridad de la administracién conjunta de
estatinas y filgotinib en todo el programa clinico.

Métodos: Se incluyeron pacientes que cumplian los criterios de AR
del ACR/EULAR de 2010 en P2 DARWIN 1-2 (D1-2; NCT01888874,
NCT01894516), P3 FINCH 1-3 (F1-3; NCT02889796, NCT02873936,
NCT02886728) y extensiones a largo plazo DARWIN 3 y FINCH 4
(D3, F4; NCT02065700, NCT03025308) tratados con FIL 100 mg
(FIL100) 1 v/d, FIL 200 mg 1 v/d (FIL200), adalimumab (ADA), meto-
trexato (MTX) o placebo (PBO). Los acontecimientos relacionados
con el uso de estatinas se analizaron como expuestos segtn el tra-
tamiento recibido. Se presentaron los valores de Ny %. El analisis de
la seguridad controlado por PBO en la semana 12 incluyé a los
pacientes que recibieron FIL100, FIL200 o PBO durante < 12 semanas
(D1-2, F1-2); el andlisis de la seguridad segtn el tratamiento reci-
bido incluyé a los pacientes que recibieron FIL100 a largo plazo una
vez al dia (n = 1.647), FIL200 una vez al dia (n = 2267), ADA (n = 325),
MTX (n = 416) o PBO (n = 781) (D1-3, F1- 4); el analisis segtn la alea-
torizacion P3 incluyé datos hasta la semana 52 (F1-3) por trata-
miento asignado.

Resultados: En cada grupo, proporciones similares de pacientes
tomaban estatinas en el momento basal (9,4-11,9%); el inicio durante
el estudio fue bajo (1,2-6,8%). Hasta la semana 12, en el analisis con-
trolado con placebo, las concentraciones medias de creatina fos-
focinasa (CPK; fig.), alanina aminotransferasa (ALT) y aspartato
aminotransferasa (AST) fueron similares con independencia del uso
de estatinas y se mantuvieron dentro de los valores normales en
todos los grupos. Las concentraciones basales medias de ALT y AST
fueron de 20-23 y 2022 U/], respectivamente; en la semana 12, las
concentraciones de ALT y AST oscilaron entre 22-24 y 20-25 U/], res-
pectivamente. Las elevaciones graduales de CPK, ALT y AST se pre-
sentan en la tabla. En el andlisis a largo plazo segin el tratamiento
recibido, se produjeron 1 (0,5%)/6 (3,2%)/0/0/0 acontecimientos
adversos (AA) surgidos durante el tratamiento de mialgia en pacien-
tes tratados con estatinas en el momento basal que recibieron
FIL200/FIL100/ADA/MTX/PBO y en 12 (0,6%)/8 (0,5%)/3 (1,0%)/2
(0,5%)/1 (0,1%) pacientes no tratados con estatinas. Se produjeron
espasmos musculares en 2 (0,9%)/3 (1,6%)/1 (3,2%)/0/1 (1,1%) pacien-
tes tratados con estatinas en el momento basal que recibieron
FIL200/FIL100/ADA/MTX/PBO y en 21 (1,0%)/8 (0,5%)/0/3 (0,8%)/1
(0,1%) pacientes no tratados con estatinas en el momento basal. Un
paciente no tratado con estatinas que recibi6 FIL200 notific6 rabdo-
midlisis. En todos los grupos de tratamiento en el analisis aleatori-
zado de P3, los valores medios de LDL y HDL aumentaron de forma
similar desde el momento basal (108-110 y 56-59 mg/dl, respectiva-
mente) hasta la S52 (119-130 y 59-71 mg/dl, respectivamente).
Conclusiones: No se produjeron aumentos de los AA inducidos por
estatinas, como toxicidad muscular o hepatica, con la administra-
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Figura: Concentraciones de CPK hasta la 512 en el analisis controlado con PBO*

225

200 203

Concentracisn media de CPK (L)

F.-]

Limite superior 308 U/

Limite inferior 26 Ul

12

Tempo (semanas)

Uino de estabmes o ol MEMEnND e Filgoting 200 mg una vez o &l + EARME:. (v = 58)
Ibass (s ebquatas de los daton
L4 LS RL IR L

i Filgotinits 198 mg una ver o o's « EARMESC. (v = 83)

e Piacebo = EARMESE (n = &1}

Sin o de sstabinas en &l «oifie s Fiigoling 200 mg una ves o dia « EARMES: (v = 583)  =«@ -+  Filgotsis 180 my una ver o &% + EARMEsG (= 5500 <@« Piscebo = EARNESE (0 = §41)
imomento: tamal las olgeetas o
om dates BNl Ln recuadicg)

P056 Figura 1

Tabla: Anomalias analiticas graduadas en la semana 12 segun el uso blsal de estatinas en el

analisis controlado con placebo

Concomitantes Ninguno
FIL200 FIL100 PBO FIL200 FIL100 PBO
(n = 68) (n = 95) (n=93) (n = 709) {n = 693 {n = 688
Elevacién de la CPK* 59 82 81 562 549 537
G1 (= 2,5%LSN) 10 (16,9) 13 (15,9) 6(7,4) 71(12,6) 47 (8,6) 18 (3,4)
G2 (>2,5 a 5XLSN) 3(5.1) 0 o 6(1,1) 2 (0,4) 3(0,6)
G3 (>5 a 10%LSN) 0 0 0 1(0,2) 0 3 (0,6)
G4 (>10%LSN) 0 0 0 1(0,2) 2 (0,4) 0
Elevacion de la AST** 68 94 92 708 692 684
G1 (< 3,0%LSN) 9(13,2) 11(11,7) 7(7,8) 97 (13,7) 79 (11,4) &0 (8,8)
G2 (3,0 a 5,0%LSN) 0 0 0 3(04) 2(0,3) 3 (0,4)
G3 (>5,0 a 20,0 LSN) 0 1(1,1) 0 2(0,3) 0 0
G4 (>20,0%LSN) 0 0 0 0 0 0
Elevacién de la ALT** 68 94 92 708 692 684
G1 (< 3,0%LSN) 13 (19,1) 14 (14,9) 13 (14,1) 98 (13,8) 92 (13,3) 72 (10,5)
G2 (>3,0 a 5,0 LSN) 0 2(2,1) i 10 (1,4) 5 (0,7) 6 (0,9)
G3 (>5,0 a 20,0 % LSN) 0 0 0 1(1,1) 0 1(0,1)
G4 (>20,0%LSN) 0 0 0 0 0 0

Los datos son n (%). Graduacion segun los Criterios terminoldgicos comunes para

acontecimientos adversos v4.03.

P056 Figura 2

cién conjunta de estatinas y filgotinib; los resultados estan respal-
dados por un estudio de interacciones farmacolégicas*. Las LDLy
HDL medias aumentaron en la semana 52 en todos los grupos de
tratamiento.

P057. VARIACION GEOGRAFICA DE LA EFICACIA EN EL PROGRAMA
DE FILGOTINIB EN LA ARTRITIS REUMATOIDE

A.D. Gémez Centeno’, M.H. Buch?, T. Matsubara®, B. Combe?,
A. Pechonkina®, Y.M. Tan®, Z. Yin®, J. Hong® y R. Besuyen’

"Hospital Universitari Parc Tauli, Sabadell. 2Universidad de Manchester.
Manchester. Reino Unido. *Hospital Matsubara Mayflower. Kato. Japén.
4Universidad de Montpellier. Montpellier. Francia. *Gilead Sciences. Inc.
Foster City. CA. EE.UU. SGalapagos BV. Leiden. Paises Bajos.

Introduccién: El inhibidor preferente de la cinasa janus-1 filgotinib
(FIL) mejord los signos y sintomas de la artritis reumatoide (AR) en
todo el programa clinico de FIL'-3,

Objetivos: Evaluar la eficacia de FIL en distintas regiones geografi-
cas.

Métodos: En los estudios DARWIN 1 (P2; hasta la semana [S]12) y
FINCH 1-2 (P3; hasta la S24) se evaluaron datos agrupados de
pacientes que cumplian los criterios de AR del ACR/EULAR de 2010
y que fueron aleatorizados para recibir FIL 200 mg (FIL200), FIL100
mg (FIL100) o placebo (PBO) una vez al dia con firmacos antirreu-
maticos modificadores de la enfermedad sintéticos convencionales
de base. Los datos se analizaron por regiones: Norteamérica, Suda-
mérica y Centroamérica, Europa Occidental, Europa Oriental, Asia,
Sudeste Asiatico y Otras. Se analizaron mediante un modelo de
regresion logistica las tasas de respuesta en la semana 12 del Ame-
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rican College of Rheumatology del 20% (ACR20) y la Puntuacién de Tabla: Proporcion de pacientes que logran una respuesta ACR20 y variacién de la MMC del
actividad de la enfermedad en 28 articulaciones (proteina C reac- Mﬁwm%ﬁm 1_2
tiva) (DAS28 [PCR]) < 2,6 y < 3,2 en la semana 24. Se analizé la varia- FIL200  FIL100 PBO
cién con respecto al momento basal (VRMB) del cuestionario de ST

i6 _indi i i _ n =455
evaluacion de la salud-Indice de discapacidad (HAQ-DI) en la P

338
(26,0,

semana 12 mediante un modelo de efectos mixtos para mediciones Sur y Central
repetidas. Se realizaron analisis exploratorios no ajustados por mul- E;::’

tiplicidad. Occldental
Resultados: A pesar de las elevadas tasas de respuesta a PBO en

il

Europa oriental y América Central y del Sur, los porcentajes de e
pacientes que lograron una respuesta ACR20 en la semana 12 fueron acia

significativamente mayores con FIL200 o FIL100 que con PBO n=236
(p < 0,05) en todas las regiones, excepto en Otras (con el tamafio de m _
muestra mas bajo, n = 69), donde ambas dosis de FIL fueron numéri- n=135
camente mayores que PBO (tabla). En la semana 12, la media de mini- o
mos cuadrados de la VRMB del HAQ-DI mejor6 significativamente en n =69
los pacientes tratados con FIL200 o FIL100 en comparacién con PBO Total
(p < 0,05) en todas las regiones, excepto en el SE asiatico, donde la =
mejoria fue numérica (tabla). En la semana 24, las tasas de respuesta Incluye solo los pacientes aleatorizados inicialmente a los grupos de tratamiento en cada
DAS28 (PCR) < 2,6 y < 3,2 fueron mayores con ambas dosis de FIL que estucio para la comparacidn de interés. ACR20 presentado como porcentaje (IC del 95 %); el
con PBO (p < 0,05) en todas las regiones, con la excepcién de Otras, :;:f::’?:;z?:dz ;'" ':'::I:“:W:Tﬁ;:“ﬂgfm;:ﬁﬁ::gré %
donde PBO fue mayor que FIL100 para DAS28 (PCR) < 2.6 (fig.). 95 %); MMC, IC del 95 %Tvalur de Pg:raduojparﬁ; deun mzde!u de efectos mixtos para
Conclusiones: En los andlisis exploratorios, las tasas de respuesta

mediciones repetidas.
ACR20, DAS28 (CRP) < 2,6 y < 3,2 y las puntuaciones del HAQ-DI *p<0,001, 'P<0,01, *P <0,05; no ajustado por multiplicidad,
variaron entre regiones, pero no se observé una tendencia estable ACR20 = mejoria del 20 % del American College of Rheumatology: IC = intervalo de confianza;
en ninguna regién concreta. El pequefio nimero de pacientes de FIL = filgotinib; HAQ-DI = Cuestionario de evaluacidn de la salud-fndice de discapacidad; MMC
algunos subgrupos puede confundir el andlisis estadistico. = media de minimos cuadrados; PBO = placebo.

Figura: Proporcidn de pacientes que lograron una puntuacion DAS28(PCR) <2,6 y <3,2 en la

semana 24
DAS28(PCR)<26  DASIB(PCR)<3 2
100 - = FiL200 = FilL2og
= FiL100 = FiLioo
c = PBO = PBO
3 - 80+ T 1
w2
£8
60+
t3
2u -
-
g1
g8 207
cp
& o
Norteamérica América Europa Europa Asia Sudeste Otros Total
del Sury Occidental Oriental asiatico
Central
0% 53.3% 40,0% 468% 58.2% 234% 409% 44.2%
FiL200 n =138 (=80 n=45) n=231  in=79) n=47) =22 (=622
FIL100 213% 54,5% 25.6% 308% 40,0% 3% 150% 33,0%
n=143) n=86) n=39) n=240)0  In=80) n=45) n=200 (=633
PBO 16,6% 2% 7.3% 167% 10,4% 7.0% 190% 15,2%
(n =145 =83 n=41) n=23) =77 n=43) m=21) (=023
FIL200 50, 7% 63,3% 35.6% 632% 85.8% 36.% 50,0% 5T, 1%
{n=138) in = 80) [n=45) n=231) (n=70) n=47) n=22) (n =522
FIL100 41,3% 55,2% 41.0% AT 5% 61,3% 53.3% 40,0% 49,4%
(n=143) in = 56) {n=39) [n=240) [n=80) in = 45) (n=20) {n=533)
31,0% 36,5% 145% 343% 28,6% 18,6% 8% 30,7%
PBO {n = 145) {n=$3) =41} n =233 =T n=43) n=21) {n =623}

“Otros” incluye Sudéfrica, Nueva Zelanda, Australia e Israel

Solo se incluyen los pacientes aleatorizados inicialmente a los grupos de tratamiento en cada
estudio para la comparacién de interés,

“P<0,001, TP <0,01, *P <0,05; no ajustado por multiplicidad. Los simbolos dentro de las barras
corresponden a DAS28(PCR) <2,6; los simbolos encima de las barras correspanden a
DAS28(PCR) <3,2.

IC = intervalo de confianza; DAS28(CRP) = Puntuacion de actividad de la enfermedad en 28

articulaciones (proteina C reactiva); FIL = filgotinib; PBO = placebo.
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P058. UPADACITINIB EN ARTRITIS REUMATOIDE DE DIFiCIL MANEJO

M.C. Ramos Girdldez, M.J. Pérez Quintana, M.L. Velloso Feijo6
y J.L. Marenco de la Fuente

Unidad de Reumatologia. Hospital Universitario de Valme. Sevilla.

Introduccion: A pesar del amplio arsenal terapéutico disponible
para la AR, existe un porcentaje variable de pacientes que no alcanza
remision, resultando relevante el desarrollo de nuevos farmacos,
como es el caso de los inhibidores de la quinasa janus (iJAK). En con-
creto, el upadacitinib es un inhibidor selectivo reversible de manera
preferente de JAK1 y JAK1/3, que ha demostrado eficacia y seguridad
en varios ensayos clinicos aleatorizados, si bien es imprescindible
confirmar estos datos en practica clinica real.

Objetivos: Describir los datos de seguridad y eficacia de upadaciti-
nib en pacientes con AR activa refractaria a multiples FAME sintéti-
cos y/o bioldgicos.

Métodos: Estudio observacional descriptivo retrospectivo, en el que
se incluyeron pacientes consecutivos atendidos en una Unidad de
Reumatologia, que cumplian criterios de clasificacion de AR y que
habian iniciado upadacitinib tras fallo a > 2 FAME. Se recogieron
variables epidemioldgicas, clinicas, analiticas, relacionadas con el
tratamiento y con la seguridad. Se realizé un andlisis cuantitativo
descriptivo de los datos.

Resultados: Se incluyeron 15 pacientes (100% mujeres), con una edad
media de 52,8 afios y tiempo medio de evolucién de la AR de 12,7
afios. E1 40% tenia algtn factor de riesgo cardiovascular y, en cuanto a
otras comorbilidades, destacaron: sindrome de Sjégren secundario en
3 pacientes; patologia oncolégica en remisién en 3 pacientes (1 neo de
mama, 1 melanoma in situ y 1 leucemia linfoblastica aguda); 1 caso
de hipotiroidismo autoinmune, 1 caso de hipogammaglobulinemia 2*
a RTX y una paciente celiaca. En cuanto a FAMEsc previos, el 53,3% (8
pacientes) habia fallado a un solo FAME (MTX), el 20% (3)a 2 y el
26,6% (4) a = 3. En cuanto a terapia bioldgica/dirigida, el 66,6% (10)
tenia antecedente de fallo a > 1 (hasta 3 en el caso de 2 pacientes),
correspondiendo el 70,5% del total de biolégicos a algtin antiTNF, el
17,6% a TCZ y el 11,7% a RTX. Un 26,6% (4) habia fallado a otro iJAK y,
del total de pacientes, un 13,3% (2) habia sido refractario a > 1 biol6-
gicoy a 1 iJAK distinto a upadacitini (tabla 1). En cuanto a la actividad
de la AR medida por DAS28 al inicio de upadacitinib, el 61,5% y el
38,5% presentaba actividad moderada y alta, respectivamente, con
una media de DAS28 de 4,51 (mediana de 4,38), y requiriendo el 80%
corticoterapia (9 de ellos > 5mg/dia de prednisona) y 11 pacientes
combinacién con FAMEsc (63,3% MTX; 36,3% LFN), siendo 4 los que
iniciaron upadacitinib en monoterapia. El tiempo medio hasta la 1*
revision fue de 51,5 dias, objetivandose en ésta remision, baja, mode-
rada y alta actividad segiin DAS28 en el 66,6%, 13,3%, 13,3% y 6,6%,
respectivamente, con una media de DAS28 de 2,51 (mediana 2,16)
(tabla 2). Una paciente interrumpié upadacitinib a los pocos dias de
inicio debido a reaccién de hipersensibilidad leve, resuelta tras la sus-
pensioén, sin requerir medidas adicionales. No se registraron casos de
herpes, trombosis ni otros eventos adversos.

Tabla 1. Farmacos previos

FAMEsc FAMEb FAMEsd
Paciente 1 MTX, LFN, HCQ IFX, RTX, TCZ Baricitinib
Paciente 2 MTX ADA
Paciente 3 MTX IFX, RTX
Paciente 4 MTX ETN
Paciente 5 MTX, LEN ETN
Paciente 6 MTX, HCQ, SSZ, LFN
Paciente 7 HCQ, LFN
Paciente 8 MTX ETN, ADA
Paciente 9 MTX ADA
Paciente 10 AZA ETN
Paciente 11 MTX, HCQ, SSZ Tofacitinib
Paciente 12 MTX
Paciente 13 MTX Baricitinib
Paciente 14 MTX, HCQ, SSZ GLM, TCZ Tofacitinib
Paciente 15 HCQ, SSZ ETN, CTZ, TCZ

Tabla 2. Clasificacion de los pacientes segin actividad de la enfermedad

Al inicio de Primera revision
Actividad de la AR medida por DAS28 upadacitinib (alos 51,5 dias de media)
Remision DAS28 < 2,6 0% 66,6%
Baja actividad DAS28 > 2,6 - 3,2 0% 13,3%
Moderada actividad DAS28 >3,2-5,1 61,5% 13,3%
Alta actividad DAS28 > 5,1 38,5% 6,6%

Conclusiones: Upadacitinib consiguié controlar la actividad de la
enfermedad en un alto porcentaje de nuestra serie de pacientes con
AR considerados de dificil manejo, dada la refractariedad a malti-
ples tratamientos previos e importante comorbilidad, incluyendo
varios antecedentes oncolégicos, con buen perfil riesgo-beneficio y
con una rapidez de accién notable. No obstante, son necesarios estu-
dios a largo plazo para evaluar seguridad, eficacia y supervivencia
del farmaco en practica clinica real.

P059. EFFECTIVENESS AND SAFETY OF BIOSIMILAR
ETANERCEPT GP2015 IN PATIENTS WITH RHEUMATIC DISEASES
FROM SPAIN: REAL-WORLD EVIDENCE FROM THE COMPACT
STUDY

J. Vazquez Pérez-Coleman', S. Sanchez-Fernandez?, E. Collantes?,
J. Tornero?, E. Chamizo®, R. Sanmartls, ].J. Pérez-Venegas’,
E. Romero?, F. Furlan® y ]. de Toro™

IServicio de Reumatologia. Complejo Hospitalario Universitario de
Ferrol. 2Servicio de Reumatologia. Hospital General La Mancha Centro.
Ciudad Real. 3Servicio de Reumatologia. Hospital Universitario Reina
Sofia. Cordoba. “Servicio de Reumatologia. Hospital Universitario de
Guadalajara. SServicio de Reumatologia. Hospital de Mérida. °Servicio
de Reumatologia. Hospital Clinic de Barcelona. "Servicio de
Reumatologia. Hospital Universitario Virgen Macarena. Sevilla. 8Sandoz
Farmacéutica S.A. Madrid. °Hexal AG. a Sandoz company. Holzkirchen.
Alemania. "“Servicio de Reumatologia. Complejo Hospitalario
Universitario A Corufia.

Introduction: COMPACT is a real-world, multicentric, observational
cohort study, evaluating the effectiveness, safety, and quality of life
with GP2015 (Sandoz etanercept [ETN] biosimilar) treatment in
patients (pts) with rheumatoid arthritis (RA), axial-spondyloarthri-
tis (axSpA) or psoriatic arthritis (PsA)'. GP2015 is approved for mod-
erate to severely active RA, severe active axSpA, active and
progressive PsA, besides other indications?.

Objectives: To report the interim analysis of effectiveness and
safety of GP2015 in pts enrolled from Spain in the COMPACT study.
Methods: Adult pts (aged > 18 years) initiated with GP2015 treat-
ment were included and categorised in four groups based on prior
treatment status: Group A, pts on clinical remission under treat-
ment with reference ETN or other biosimilar ETN (initial ETN -
iETN); Group B, pts who failed to other biologics (than ETN) or JAK
inhibitors; Group C, biologic naive pts previously treated with con-
ventional DMARD and started with GP2015 as first biologic; Group
D, DMARD naive pts with recent diagnosis of severe, active RA
started with GP2015 as first-line treatment. Effectiveness assess-
ments included Disease Activity Score 28-joint count (DAS28) or
Ankylosing Spondylitis Disease Activity Score (ASDAS) until Week
24 from baseline (BL). Functional disability was measured by the
Health Assessment Questionnaire Disability Index (HAQ-DI). Inci-
dence of adverse and serious adverse events (AEs and SAEs) were
reported. The effectiveness and safety results were reported for the
pts from groups A and C.

Results: A total of 210 pts (61% women, mean [SD] age 50.3 [12.4]
years) were included from Spain (analysis cut-off date: 16 Oct,
2020). Of these, 52.4% had RA, 24.3% had PsA and 23.3% had axSpA.
Group A had 73 (34.8%) pts, 24 (11.4%) pts were from Group B, Group
Cand D had 111 (52.9%) and 2 (1.0%) pts, respectively (fig.). Comor-
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bidities were more frequent in pts with RA (59.1%) followed by PsA
(52.9%) and axSpA (40.8%); musculoskeletal disorders other than
inflammatory artropathies were reported in 20.9%, 17.6% and 18.4%
pts with RA, PsA and axSpA, respectively. Mean (SD) DAS28 score at
BL was 2.5 (1.1) and 2.0 (1.3) and at Week 24 after switch from iETN
was 2.5 (1.0) and 1.6 (0.8) in pts with RA and PsA, respectively. In pts
with axSpA who were switched from iETN, the mean (SD) ASDAS
score at BL was 1.8 (0.8) and at Week 24 was 2.3 (0.8). For the biolog-
ic-naive group, the mean (SD) scores at BL were 2.7 (1.3), 2.2 (1.2)
and 2.2 (0.8) and at Week 24 were 2.5 (1.0), 3.7 (1.7) and 1.9 (1.0) in
pts with RA, PsA and axSpA, respectively (table). At Week 24, the
mean (SD) HAQ-DI scores were 0.7 (0.6), 0.7 (0.6) and 0.4 (0.5) in pts
with RA, PsA and axSpA, respectively. Overall, the proportion of pts
with at least one AE, was higher in pts with RA (34.5%), followed by
PsA (27.5%) and axSpA (24.5%). No pts with PsA and axSpA reported
any SAE, while 4.5% pts with RA had at least one SAE.

Effectiveness at study baseline and at Week 24 after switching to GP2015
by treatment groups*

RA PsA axSpA
Treatment
groups DAS28* DAS28** ASDAS**
Group A (switched from iETN)
Baseline 2.5(1.1) (n=34) 2.0(1.3)(n=16) 1.8(0.8)(n=19)
Week 12 2.3(1.0)(n=19) 1.9(1.3)(n=7) 1.9(0.7) (n=6)
Week 24 2.5(1.0) (n = 16) 1.6(0.8)(n=7) 2.3(0.8)(n=7)

Group C (biologic naive who were previously treated with conventional DMARD
and started with GP2015 as first biologic)

Baseline 2.7 (1.3) (n=59) 2.2 (1.2) (n = 26) 2.2 (0.8)(n=19)
Week 12 2.9 (1.3) (n =30) 1.9 (1.4) (n = 14) 1.9 (0.7) (n = 6)
Week 24 2.5(1.0) (n = 29) 3.7(1.7)(n=6) 1.9(1.0) (n=8)

axSpA: axial-spondyloarthritis; DAS28: Disease Activity Score 28-joint count; PsA:
psoriatic arthritis; RA: rheumatoid arthritis. *Changes for Group B and D were not
evaluated due to small sample size. **Scores are presented as Mean (SD)
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Real-world distribution of patients in treatment groups in global* versus Spanish popula-
tion in COMPACT study *The patients numbers considered for the overall COMPACT study
are according to the interim analysis with a cut-off date of 16 Oct, 20.

Conclusions: Overall distribution of pts from Spain in different
groups reflects the global real-world treatment scenario as seen in
the COMPACT study. The interim analysis showed that GP2015 was
effective in biologic naive pts and does not impact the effectiveness
of ETN after switching from iETN in pts with RA, axSpA or PsA. The
treatment switch with GP2015 was well-tolerated with no new
safety signals compared to those previously reported for etaner-
cept>=.
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P060. CONSENSO DE EXPERTOS SOBRE LOS PERFILES

DE PACIENTES CON ARTRITIS REUMATOIDE SUSCEPTIBLES
DE OBTENER UN MAYOR BENEFICIO DEL TRATAMIENTO
CON BARICITINIB

S. Moyan', Ch. Plasencia’, A. Navarro?, R. Sanmarti?, .M. Alvaro-Gracia®3,
M. Comellas®, C. Gabas-Rivera®, S. Diaz' y M. Nifiez'

'Medical Department. Lilly Spain. Madrid. *Servicio de Reumatologia.
Hospital Universitario La Paz. Madrid. Servicio de Farmacia. Hospital
General Universitario de Elche. “Servicio de Reumatologia. Hospital
Clinic. Barcelona. *Servicio de Reumatologia. Hospital General
Universitario Gregorio Marafién. Madrid. °Reumatologia. Universidad
Complutense de Madrid. “Outcomes’10. Castellon de la Plana.

Introduccién: El tratamiento de los pacientes con artritis reuma-
toide (AR) ha cambiado considerablemente en los tGltimos afios,
debido al aumento de las opciones terapéuticas y a la aplicacién de
la estrategia “treat-to target”. La toma de decisiones sobre el trata-
miento debe basarse en una evaluacién personalizada, conside-
rando las preferencias de los pacientes y sus caracteristicas clinicas,
y en una evaluacién adecuada de su coste-efectividad. Baricitinib es
un inhibidor de la quinasa janus (JAK) tipo 1 y 2, autorizado en
Espafia para el tratamiento de la AR moderada-grave en pacientes
adultos con respuesta inadecuada o intolerantes a uno o mas farma-
cos antirreumaticos modificadores de la enfermedad (FAME).
Objetivos: El objetivo del estudio fue identificar los perfiles de
pacientes con AR susceptibles de obtener un mayor beneficio clinico
del tratamiento con baricitinib.

Métodos: Consenso de expertos basado en la metodologia Delphi. El
cuestionario electrénico de la primera ronda de consulta Delphi se
elabord en base a la revision de la literatura cientifica sobre el trata-
miento con baricitinib en pacientes con AR, un grupo de trabajo for-
mado por 20 expertos (reumatélogos y farmacéuticos hospitalarios) y
la revisién de un comité cientifico (3 reumatélogos, 1 farmacéutico y
1 representante de pacientes). El cuestionario contenia variables
sociodemograficas basicas para caracterizar a los participantes del
consenso y 31 afirmaciones (58 items) relativas a los posibles perfiles
de pacientes en los que baricitinib podria resultar el tratamiento de
eleccién prioritario. Los participantes expresaron su grado de acuerdo
con cada afirmacién en una escala Likert de 9 puntos. Se establecié
consenso cuando > 75% de los participantes puntuaron una cuestion
en el rango desacuerdo (puntos 1-3) o acuerdo (puntos 7-9). Las cues-
tiones que no alcanzaron consenso en la primera ronda fueron plan-
teadas en una segunda ronda de consulta, con el objetivo de
aproximar las valoraciones de los participantes.

Resultados: El panel de expertos estuvo conformado por 20 partici-
pantes (edad media 52,8 [DE: 8,5] afios, 55% mujeres, 65% reumato6-
logos y 35% farmacéuticos hospitalarios). Se alcanz6 consenso
(acuerdo) en el 69% de los items planteados. Los participantes con-
sensuaron que baricitinib puede resultar el tratamiento de eleccion
prioritario frente a FAME biol6gicos en pacientes (% acuerdo):
refractarios a > 2 FAME biolégicos (100%), que necesiten un alivio
del dolor (85%), con intolerancia a FAME convencionales que reque-
ririan tratamiento en monoterapia (> 80%, excepto vs. Anti-IL6), con
edad avanzada (80%, excepto vs. abatacept), con niveles moderados-
altos de fatiga y deterioro funcional (75%), con antecedentes de
infecciones crénicas o recurrentes (> 75%, excepto vs. abatacept), o
con insuficiencia cardiaca congestiva moderada a grave (> 75%,
excepto vs. Anti-IL6 o abatacept). Frente a otros inhibidores de JAK,
baricitinib puede resultar el tratamiento de eleccién prioritario en
pacientes: con insuficiencia hepatica moderada (100%), con edad
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avanzada (85%), o con antecedentes de infecciones crénicas o recu-
rrentes (75%).

Conclusiones: Existe consenso entre los expertos en la elecciéon
prioritaria de baricitinib frente a otros firmacos como tratamiento
para la AR en un perfil amplio de pacientes. Estos resultados pueden
contribuir a una mejor toma de decisiones y facilitar la eleccién del
tratamiento de manera individualizada segtn el perfil del paciente.

P061. PERSISTENCIA DE ABATACEPT EN MONOTERAPIA VS.
ASOCIADO A FARMACOS MODIFICADORES DE LA ENFERMEDAD
SINTETICOS CONVENCIONALES EN UNA COHORTE DE PACIENTES
CON ARTRITIS REUMATOIDE

P. Muiioz Reinoso, I. Garcia-Hernandez, B. Hernandez-Cruz,
G. Jurado-Quijano, I. Fernandez-Maeztu Palacin y ].J. Pérez-Venegas

Unidad de Gestion Clinica de Reumatologia. Hospital Universitario
Virgen Macarena. Sevilla.

Introduccion: Abatacept (ABA) es un modulador selectivo de la
coestimulacién de linfocitos T! indicado en el tratamiento de la
artritis reumatoide (AR) activa moderada a grave, en pacientes con
respuesta inadecuada a un tratamiento previo? Es utilizado en prac-
tica clinica habitual en combinacién con otros farmacos modifica-
dores de la enfermedad sintéticos convencionales (FAMEsc),
mostrandose en algunos registros peores resultados cuando se uti-
liza en monoterapia®“.

Objetivos: Analizar la persistencia y la eficacia de ABA en monote-
rapia vs. combinado con FAMEsc. Conocer los patrones de prescrip-
cién y las caracteristicas clinicas de los pacientes que han recibido
al menos una dosis del farmaco.

Métodos: Estudio observacional retrospectivo y analitico de una
cohorte de pacientes con AR en tratamiento con ABA revisados en
consultas de Reumatologia del Hospital Universitario Virgen Maca-
rena, desde el 2010 al 2020. Se analizan datos obtenidos de historias
clinicas. Se utiliza el software estadistico STATA. Se llevé a cabo de
acuerdo con los estindares del Comité de Etica en Investigacién Cli-
nica.

Resultados: Se incluyeron 69 pacientes, 53 (80%) mujeres. La edad
fue de 62,8 (53,0-62,8) afios. El tiempo de evolucién de la AR fue 10,1
(4,2-16,2) afios. E1 92% (61) FR +, 86% (54) ACPA +y 84% doble positi-
vidad. Un 81% (56) con erosiones y 47% (32) tenian manifestaciones
extraarticulares (16 EPID, 10 sindrome seco y 9 nédulos reumatoi-
des); 96% (66) tenian comorbilidades relevantes (tabla 1). Previo al
inicio de ABA, todos fueron tratados con AINES, GC y FAMEsc, 32,3%
(21) con un FAMEsc, 31% (20) con dos y 37% (24) con tres o mas; los
FAMEsc empleados fueron MTX 90% (62), LFN 45% (31), CQ 38% (26),
CyA 13% (9), Sales de oro 9% (6) y SSZ 7% (5). Un 71% (49) fueron tra-
tados previamente con FAMED; 44% (30) un FAMEDb y 39% (19) dos o
mas FAMED (tabla 2); Del 29% (20) que iniciaron ABA en primera
linea, el 45% (9) tenian EPID. En el momento de inicio, 54 (78%)
tenian GC con una dosis promedio de 6,5 mg/dia (5-10). La via de
administracion s.c. fue empleada en el 78% (54), con la dosis estan-
dar. ABA se inici6 junto a FAMEsc en 46 (67%) pacientes: MTX (70%),
LFN (17%), HCQ (13%), SSZ (4%). De los 16 pacientes con EPID, 9 con-
tinuaron con FAMEsc en combinacién. La mediana de persistencia
de ABA fue de 65,5 (43,1-100,2) meses; monoterapia 55,6 (16,9- 75,9)
meses y asociado con FAMEsc 72,8 (59,2-100,7) meses, p = 0,904. Las
diferencias entre ABA en monoterapia o combinado se expone en la
tabla 3. En la Gltima visita con ABA, 46 (67%) pacientes tenian GC.
Tras finalizar el estudio un 38% permanecieron con ABA. Un 62% (43)
suspendi6 tratamiento, 29 (68%) por fallo secundario, 7 (16%) por
fallo primario y 5 (12%) por eventos adversos (toxicidad cutanea,
hematoldgica e infecciones). Seis pacientes fallecieron, cuatro por
complicaciones de la de la enfermedad, cinco de ellos estaban en
monoterapia.

Tabla 1. Comorbilidades

Comorbilidad n %
Osteoporosis 33 47,8
Hipertension 31 449
Dislipemia 26 37,7
Fibromialgia 16 23,2
Depresi6n 14 20,3
EPOC/Asma 13 18,8
Diabetes 9 13
Tabaquismo actual 8 11,6
C. isquémica 5 7.2

Tabla 2. FAMED previos al inicio de abatacept

FAMED previo n %
Etanercept 31 63,3
Adalimumab 15 30,6
Inhibidores del IL-6 10 20,4
Rituximab 7 14,3
Infliximab 4 8,2
Certolizumab 1 2
Inhibidores de Jack 1 2
Ofatumumab 1 2
Anakinra 1 2

Tabla 3. Diferencias entre abatacept monoterapia vs. abatacept + FAMEsc

Abatacept Abatacept +
Monoterapia FAMEsc
Variables Global (n = 69) (n=23) (n=46)
Mediana Mediana Mediana
(p25-p75) (p25-p75) (p25-p75)
Edad, afios 62,8 (53,6-69,8) 69,5(63,0-73,5) 57,4 (52,2-67,0) 0,001
Duracién de 10,1 (6,8-16,1) 12,2 (5,1-19,7) 10,1 (4,1-18,7) 0,04

la enfermedad,
anos

Peso 71,8 (60,2-85) 64,4 (55,2-86,4) 73 (54,5-76) 0,6
IMC 28,9 (24,7-34) 29,2 (22,5-33,8) 28,7 (25,4-34,6) 0,8
Tiempo de 65,5 (43,1-100,2) 55,6 (19,9-75,9) 72,8 (59,2-106,2) 0,04
exposicién
DAS28 basal 4,9 (3,9-5,7) 5,3(3,8-6,3) 4,8 (3,8-5,5) 0,1
DAS28 final 4,2 (2,8-5,6) 4(2,7-5,4) 4,7 (2,8-5,7) 04
Dosis GCC basal 6 (5-10) 6 (5-11) 6 (5-10) 0,5
mg/dia
Dosis GCC final 6 (5-10) 6,7 (5-9,75) 6 (5-10) 0,4
mg/dia
n (%) n (%) n (%)

Sexo femenino 53(77) 18 (78) 35(76) 0,8
FR positivo 61 (92 23 (100) 38(83) 0,08
ACPA positivo 54 (86) 19 (83) 35(83) 0,4
FR+ y ACPA+ 52 (84) 19 (90) 33 (80) 0,3
M. extraarticulares 32 (46) 11 (48) 21 (46) 0,8
EPID 16 (50) 7 (44) 9 (42) 0,2
Comorbilidades 66 (96) 23 (100) 43 (93) 0,2
ABA 1¢ linea 20(29) 6(26) 14 (30) 0,7
FAMEDb
ABA + GC inicio 54 (78) 18 (78) 36 (78) 1
ABA + GC final 31(67) 12 (75) 19 (63) 0,4
Suspensién ABA 43 (62) 13 (57) 30 (65) 0,4
Persistencia ABA 26 (38) 10 (43) 16 (35) 0,4
Respuesta EULAR

Ninguna 32 (64) 11 (64) 21 (63) 0,9

Moderada 11 (22) 4(23) 7 (21)

Buena 7 (14) 2(12) 5(15)

Conclusiones: Los resultados muestran que abatacept se utiliza
principalmente tras el fracaso de FAMEsc y FAMED, en pacientes con
AR de larga duracién y criterios de mal pronéstico. El tratamiento
combinado se emplea en pacientes con un mayor perfil de riesgo
(varones, positividad de anticuerpos, erosiones, manifestaciones
extraarticulares, comorbilidad) y conduce a la reduccién del nimero
de pacientes tratados con GC. La supervivencia de abatacept en
combinacién es mayor que en monoterapia, pero dicha diferencia
pierde significancia estadistica al ajustar por edad y sexo.
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P062. EFECTIVIDAD Y SEGURIDAD DE LOS JAK INHIBIDORES
EN LA ARTRITIS REUMATOIDE: DATOS DE VIDA REAL

].J. Fragio Gil, R. Gonzalez Mazario, C. Pavez Perales,

S. Leal Rodriguez, C. Riesco Barcena, A. Huaylla Quispe,

M. de la Rubia Navarro, E. Grau Garcia, R. Negueroles Albuixech,
J. Ivorra Cortés, J.E. Oller Rodriguez, F.M. Ortiz Sanjuan,

I. Martinez Cordellat, L. Gonzalez Puig, E. Vicens Bernabeu,

I. Chalmeta Verdejo, C. Alcaiiiz Escandell, C. Ndjera Herranz,

I. Canovas Olmos y J.A. Roman Ivorra

Hospital Universitari i Politécnic La Fe. Instituto de Investigacion
Sanitaria La Fe (IIS La Fe). Valencia.

Introduccion: Los inhibidores JAK representan la Gltima adicidon al
arsenal terapéutico frente a la artritis reumatoide (AR) presentando
datos de eficacia y seguridad en los estudios clinicos similares a los
de las terapias bioldgicas.

Objetivos: Describir los datos de efectividad y seguridad de los inhi-
bidores JAK en pacientes con AR.

Métodos: Estudio observacional retrospectivo en un tinico centro
incluyendo pacientes con AR que hubieran sido subsidiarios de ini-
cio de un inhibidor JAK (baricitinib, tofacitinib o upadacitinib) segiin
condiciones de practica clinica. El periodo de estudio abarcé desde
septiembre de 2017 hasta mayo de 2021. Se recogieron datos en la
visita de inicio, en los meses 1, 3, 6 y posteriormente semestral-
mente. La efectividad se evalu6 mediante cambios en el DAS28,
SDAI, HAQ y en los reactantes de fase aguda respecto a la visita
basal. Los datos de seguridad procedieron de cualquier evento
adverso relacionado con el farmaco, incluyendo infeccién por el
nuevo coronavirus (SARS-CoV-2).

Resultados: En total se incluyeron 122 pacientes en el estudio, en
los que se observé una reduccion significativa de los indices de
actividad respecto a la visita basal en todos los grupos de trata-
miento. Las caracteristicas clinicas y demograficas se exponen en
la tabla. No se hallaron diferencias en términos de efectividad en
los diferentes escenarios de actuacién de los fairmacos (monotera-
pia, terapia combinada, primera indicacién, segunda o sucesivas
indicaciones). Treinta y cuatro pacientes alcanzan un periodo
superior de exposicion a 2 afios y 14 pacientes alcanzaron al menos
3 afios de seguimiento. Tras el inicio del tratamiento, 38 (40%), 56
(64%) y 60 (76%) pacientes alcanzaron remision o baja actividad a
los 3, 6 y 12 meses respectivamente. Se registraron un total de 91
eventos adversos, de los cuales 68 fueron de naturaleza infecciosa,
8 de ellos relacionados con herpes (4 herpes zéster y 4 herpes sim-
ple). Ocho eventos fueron catalogados como graves y ninguno tuvo
un desenlace infausto. No se registr6 ning(in caso de tuberculosis,
neoplasia ni evento trombético o cardiovascular alguno. Tres
pacientes sufrieron infeccién por SARS-CoV-2 siendo la infeccion
en 1 asintomaticay 2 leves.

Todos Baricitinib  Tofacitinib ~ Upadacitinib

Caracteristica n=122(100%) n=46(38%) n=69(57%) n=7(6%)
Edad - afios 52,1 (11,3) 52,2(12,4) 54,1(114) 51,1 (10,1)
Sexo femenino - 110 (90,12) 42 (91,3) 61 (88,4) 7 (100)
ndmero (%)
IMC - valor (de) 24,43 (4,41) 252(5,57) 242(3,16) 24,1 (4,57)
Raza - ndmero (%)

Caucésica 105 (86,1) 40 (86,9) 62 (89,9) 3(42,8)

Asidtica 2(1,6) 0(0) 1(1,4) 1(14,4)

Latinoamericano 15 (12,3) 6 (13,1) 6(8,7) 3(42,8)
Pacientes recibiendo 92 (75) 36 (78) 51 (74) 5(71)
corticoides
- ndmero (%)
Dosis de corticoide 5(0,5) 5(0,5) 5(0,5) 5(0,5)
- mg de prednisona
o equivalente
DAS 28 - media 4,95 (1,02) 4,88 (1) 4,85(1,08) 4,74 (1,05)
SDAI - media 25,03 (9,81) 29,72 (9,55) 24,32(9,57) 23,55(13,1)
HAQ - media 1,59 (0,52) 1,53 (0,45) 1,49 (0,54) 1,51 (0,59)

Conclusiones: Los inhibidores JAK demuestran un rendimiento ade-
cuado en condiciones de vida real con unos datos de efectividad y
seguridad consistentes.

P063. EVALUACION DE LA EFECTIVIDAD, PERSISTENCIA

Y SEGURIDAD DE TOFACITINIB EN ARTRITIS REUMATOIDE
EN DISTINTOS ESCENARIOS. ESTUDIO EN PRACTICA CLINICA
HABITUAL

0. Compan Ferndndez', M.E. Acosta’, S. Pastor’, M. Ibafiez’,
M.A. Fernandez de la Fuente?, C. Montilla!, O. Martinez', A. Turrién’,
J. Pino Montes', C. da Casa® y C. Hidalgo'

IServicio de Reumatologia;*Servicio de Farmacia Hospitalaria. Complejo
Asistencial Universitario de Salamanca. 3Instituto de Investigacion
Biomédica de Salamanca.

Introduccion: Tofacitinib es un farmaco que interfiere en la via de
sefializacion JAK-STAT mediante la inhibicion selectiva de las quina-
sas 1,3 y en menor medida la 2. Este fairmaco ha mostrado ser eficaz
en el tratamiento de la artritis reumatoide (AR) moderada-grave
refractaria a otros fairmacos modificadores de la enfermedad
(FAME).

Objetivos: Describir las caracteristicas clinicas de los pacientes en
tratamiento con tofacitinib y evaluar la efectividad y seguridad, a
los 3, 6 y 12 meses de tratamiento. Se analizaran los distintos esce-
narios, incluyendo el uso del firmaco como primer biolégico o tras
fallo a otros biol6gicos, o bien en monoterapia o combinado con far-
maco modificador de la enfermedad sintético convencional
(FAMEsc).

Métodos: Estudio observacional, longitudinal retrospectivo de 66
pacientes con diagndstico de AR (ACR/EULAR 2010) en tratamiento
con tofacitinib entre marzo 2018 y febrero 2021. Se recogieron
variables demograficas y clinicas de la enfermedad, asi como las
comorbilidades y tratamientos recibidos. La actividad de la enfer-
medad se midi6 en forma de DAS28- PCRa alos 3, 6y 12 meses. Para
evaluar la persistencia se calcul6 el tiempo transcurrido en meses
desde el inicio del tratamiento hasta la suspensién del mismo o la
finalizacion del estudio. La seguridad se evalué mediante la detec-
cién de efectos adversos y/o otras causas de suspension. Los calculos
se realizaron con el programa IBM SPSS Statistics v.25.

Resultados: Las caracteristicas demograficas y clinicas de la pobla-
cién se muestran en la tabla 1. 23 (24,8%) de pacientes reciben tofa-
citinib en monoterapia y 20 (30,3%) de los pacientes como primer
biolégico. En la tabla 2 se describen las variables relacionadas con la
eficaciay seguridad. Se logra el objetivo terapéutico (DAS28 inferior
a3,2)en 50 (83%) de los pacientes antes de los 6 meses, con diferen-
cias estadisticamente significativas a favor de tofacitinib en su uso
como primer bioldgico frente a segunda linea o sucesivas. En la tabla
3 se muestran las caracteristicas del tratamiento en monoterapia Vs
combinado con FAMEsc. El nimero de FAMEsc o biolégicos (FAMED)
recibidos previamente y la terapia en primera linea con tofacitinib
fue similar en los pacientes en tratamiento en monoterapia vs. en
tratamiento combinado. La persistencia en los pacientes con FAMEsc
asociado es 26 (60,5%) frente a aquellos en monoterapia 9 (39%). La
principal causa de retirada del farmaco son los efectos adversos 17
(54,8%), en su mayoria leves/moderados (infecciones, cuadro pseu-
dogripal, urticaria, ganancia ponderal, etc.), y en 2 paciente graves
(herpes z6ster ocular severo en un paciente y un episodio de perfo-
racion de viscera hueca con posterior exitus). Hay mayor porcentaje
de efectos adversos en los pacientes en monoterapia 10 (71,4%)
frente a los pacientes con FAMEsc asociado 7 (41,2%). La retirada por
ineficacia (fracaso primario/secundario) se produce en menor por-
centaje 8 (25,8%).

Conclusiones: Tofacitinib, en nuestra serie en condiciones de prac-
tica clinica, consigue resultados de eficacia similares a lo observado
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Tabla 1. Caracteristicas demograficas clinicas de AR y su tratamiento.

Edad media 61,1 (31- 86) FAMEs previos, media 2,6(1-4)

Edad = 65a/<65a 25 (37,8%) 1 FAME 7{10,6%)

Sexo H/M 18 (27,3%)/48 (72,7%) 2 FAME 26 (39,4%)

HTA 20 [30,3%) 3 FAME 22 [33,3%]

DM 6(9,1%) 4 FAME 11 (16,7%)

DL 26 (39,4%)

Fumador/ Exfumador 11 {6,7%)/8 (12,1%) Monoterapia Vs Tto combinado 23 (34,8%)/ 43 (65,2%)
Duracion media AR 13(<1a39,7)

FR+ 54 (81,(%)

ACPA+ 50 (75,7%) BIOLOGICOS previos, media 1,4 (0-5)
Erosiones 36 (54,5%) Tofacitinib12 Vs 22 linea| 20 (30,3%)/ 46 (69,7%)
MNodulosis 15 (22,7%) 1 Bioldgico previo 23 (34,8%)
Serositis 2(3%) 2 Biologico previo 9(13,6%)
Vasculitis 0 (%) 3 Bioldgico previo 7 (10,6%)

EPID 3{1,5%) 4 Biolégico previo 5(7,6%)

sd. Sjégren/sd seco 6 (9%)/ 1 (1,5%) 5 Biolagico previo 2 (3%)

H= Hombre; M= mujer; HTA= hipertensidn arterial; DM= Diabetes; DL= Dislipemia; EPID: Enfermedad pulmonar intersticial,

P063 Figura 1

Tabla 2. Eficacia y seguridad a los 3, 6y 12 meses de tratamiento.

INICIO ( N=66) 3 MESES ( N=61) 6 MESES (N=52) 12 MESES (N=41)

PCR (mg/dl) 1,9 ( 0,05- 10,5) 0,6 {<0,03- 1,87) 0,6 {<0,03- 2,4) 0,6 (<0,03- 12)
VSG 32( 5- 70) 21,4 (4- 82) 20,7 (1- 76) 18,5 (8- 58)
NAD 5,5 (0- 18) 1,3 (0- 10) 1,2 (0- 14) 1,3 (0- 10)
NAT 4,6 (0- 15) 0,7 (0- 6) 0,7 (0-8) 0,9 (0- 6)
EGP 6,7 (0- 10) 3,8(0-8) 3,8(2-7) 3,9(2-8)
Tto GC, N© pacientes(%) 38 (57,6%) 28 (45,9%) 19 (36,5%) 13 (31,7%)
DAS28 4,5(1,6- 6,4) 2,4(1-4,1) 2,2(1,1-3,9) 2,3(1,1-4,7)

Act REMISION 3 (4,8%) 33 (55%) 34 (65,4%) 27 (65,6%)

BAJA actividad 0 (0%) 17 (28%) 9 (17,3%) 1(2,4%)

MODERADA actividad 41 (65%) 10 (17%) 9(17,3%) 13 (31%)
ALTA actividad 19 (30,2%) 0(0%) 0(0%) 0 (0%)

PCR= Proteina C reactiva; V5G= Velocidad de sedimentacion globular; NAD: N2 articulaciones dolorgsas; NAT=NE articulaciones tumefactas;

EGP= Evaluacion general del paciente; G= Glucocorticoides

Tabla 3. Caracteristicas del tratamiento de los

P063 Figura 2

cientes en monoterapia Vs tratamiento combinado.

MONOTERAPIA (N=23) FAME CONCOMITANTE [N=43)
FAMEs previos, media [rango) 2,5(1-4) 2,5(1-4)
Biolégicos previos, media (rango) 1,5(0-4) 1,3(0-4)
GC al inicio y a los 12 meses 18 (78%)/ 3 (13%) 20(46,5%)/ 10 (23,2%)
Tofacitinib 1er linea 7 (30,4%) 13 (30,2%)
Tiempo tto tofacitinib (meses)(rango) 13,5(0,9- 37.4) 17,1(3.7- 35)
suspenden/ continuan tofacitinib 14 (61%)/ 9 (39%) 17 (39,5%)/ 26 (60,5%)
Motivos de suspension
Efecto adverso 10 (71,4%) 7(41,2%)
Fracaso primario 1(7,1%) 1(5, 8%)
Fracaso secundario 3 (21,5%) 3 (17,6%)
Contraindicacion por edad 0(0) 4 (23,5%)
Abandono por voluntad propia 0(0) 2(11,8%)

FAMEs: Farmacos modificadores de la enfermedad sintéticos;
PO063 Figura 3
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en ensayos clinicos, a pesar de ser una poblacién con una evolucién
prolongada de la enfermedad y refractaria a maltiples FAMEsc. La
persistencia de tofacitinib podria indicar una mayor eficacia en el
tratamiento combinado con FAMEsc. El perfil de seguridad es acep-
table, siendo la mayor parte de los efectos adversos leves.

P064. ;ES UTIL MEDIR LA PROTEINA C REACTIVA DE ALTA
SENSIBILIDAD EN PACIENTES CON ARTRITIS REUMATOIDE
TRATADOS CON INHIBIDORES DE IL6 O JAKINIBS?

B. Frade Sosa, A. Ponce!, V. Ruiz-Esquide’, N. Rico?, R. Morla’,

N. Sapena’, R. Gumucio’, M. Bassas', A.B. Azuaga’,

]J.C. Sarmiento-Monroy', J. Ramirez', ].D. Cafiete’, J.A. Gbmez-Puerta’
y R. Sanmarti'

"Unidad de Artritis. Servicio de Reumatologia; *Servicio de Bioquimica.
Hospital Clinic de Barcelona.

Introduccién: La proteina C reactiva (PCR) se correlaciona estrecha-
mente con la actividad de la sinovitis en la artritis reumatoide (AR)
y es utilizada en indices compuestos de actividad de la enfermedad.
La interleucina 6 (IL6) es la principal citocina proinflamatoria res-
ponsable de su sintesis. Los fairmacos biolégicos inhibidores de IL6
(IL6i) reducen de forma notable sus niveles en suero, independien-

Tabla P064
Tabla 1. Caracteristicas de los pacientes incluidos en el estudio segiin grupo terapéutico

temente de la mejoria de la inflamacién. Los inhibidores de JAK
(JAKi), también inhiben en parte la sefializacién de IL6 y se ha cues-
tionado si la PCR refleja el estado inflamatorio.

Objetivos: Analizar en un grupo de pacientes con AR en practica
clinica real en tratamiento con IL6i e JAKi si la PCR ultrasensible
(PCRus) refleja el estado inflamatorio de la enfermedad evaluada
por parametros clinicos y ecograficos.

Métodos: Estudio transversal observacional en el que se incluyeron
de forma consecutiva pacientes con AR (ACR/EULAR 2010) en trata-
miento con IL6i (tocilizumab, sarilumab) o JAKi (tofacitinib, bariciti-
nib) de la Unidad de Artritis de nuestro hospital. Se analizaron datos
demograficos, serolégicos, actividad por diferentes indices com-
puestos (DAS28, SDAI, CDAI, RAPID3), discapacidad (HAQ) y trata-
mientos previos y actuales. En un subgrupo se realizé ecografia de
manos calculandose una puntuacién de hipertrofia sinovial (HS),
sefial Doppler (PD) y una puntuacién de actividad ecografica total
(HS+PD) (1). Se realiz6 un analisis comparativo entre los grupos:
grupol (IL6i) y grupo2 (JAKi) y un estudio de correlacién (test
Spearman) entre la PCRus y variables clinicas y ecograficas.
Resultados: 78 pacientes (91% mujeres, mediana edad 58,9 afios) con
una mediana de duracién de AR de 14,5 afios. 88,5% seropositivos (FR
y/o ACPA) y un 73% erosivos. La mediana de CDAI fue 9 (rango 0-41).
La duracion del tratamiento fue mayor en el grupol (mediana 41,8
meses vs. 10,3; p < 0,001) [tabla 1]. En 63 pacientes se obtuvo estudio

Grupo 1: Inhibidores IL-6

Grupo 2: Inhibidores

(n=52) de JAK (n = 26) Total (n = 78) p Valor
Demograficos
Edad 60 5(34,0-80,5) 53,6 (26,4-84,7) 58,9 (26,4-84,7) 0,49
Mujer, n (%) 47 (90,4) 24 (92,3%) 71(91,0) 1
Seropositiva (CCP o FR), n (%) 44 (84,6) 25(96,2) 69 (88,5) 0,25
CCP, n (%) 39 (88,6) 23 (92) 62 (89,9) 1
FR, n (%) 6(81,8) 22 (88) 58 (84,1) 0,73
Erosiva, n (%) 40 (76,9) 17 (65,4) 57 (73,1) 0,28
Afios de evolucién 15,50 (3,7-52) 12,56 (0,2-34,3) 14,52 (0,2-52,0) 0,12
Ne¢ de biolégicos previos 1(0-4) 1(0-7) 1(0-7) 0,73
Tratamiento concomitante
Duracién de tratamiento (meses) 41,8 (7,9-139,9) 10,3 (2,9-77,7) 30,9 (2,9-139,9) < 0,001
Tratamiento concomitante prednisona, n (%) 24 (46,2) 15 (57,7) 39 (50) 0,34
Dosis equivalente (mg/dia) 2,5 (1,25-10) 5(1,25-10) 2,5(1,25-10) 0,25
Tratamiento concomitante AINE, n (%) 14 (26,9) 6(23,1) 20 (25,6) 0,71
FAMEcs concomitante, n (%) 22 (42,3) 14 (53,8) 36 (46,2) 0,34
Valoracién clinica y resultados reportados por el paciente
NAD28 1,5 (0-20) 3(0-25) 2(0-25) 0,33
NAI28 1(0-7) 1(0-9) 1(0-9) 0,24
VGP 4(0-8,5) 4,25 (0-9,5) 4(0-9,5) 0,12
VGM 3(0-7) 3(0-7) 3(0-7,0) 0,08
EVA dolor 3(0-8) 4(0-9) 3(0-9,0) 0,13
DAS28 2,26 (0,77-5,06) 3,78 (1,5-7,29) 2,75 (0,77-7,23) <0,0001
CDAI 8,5 (0-31,0) 12,50 (0-41) 9 (0-41) 0,08
SDAI 8,9(0,4-31,4) 13,31 (0,4-42,91) 9,59 (0,4-42,41) 0,06
HAQ 0,94 (0-8) 0,88 (0-2,75) 0,88 (0-8) 0,41
RAPID3 8,6 (0-25,50) 9(1-18,3) 8,70 (0-25,50) 0,39
Laboratorio
PCRus mg/dL 0, 04 (0-1,63) 0, 11 (0,01-1,38) 0,04 (0-1,63) 0,001
PCRus < 0,1 mg/dL, n (%) 42 (82,4) 2(48) 54 (71,1) 0,003
VSG 5(2-25) 15, 50 (6-140) 7,0 (2-140) <0,0001
Hemoglobina g/L 143 (100-170) 128,00 (100-148) 139 (100-170) <0,0001
Leucocitos 10°/L 5,74 (2,82-14,79) 6,47 (2,20-11,41) 5,89 (2,20-14,79) 0,17
Neutrofilos 10°/L 3,35(1,3-13,1) 4,15 (1,3-7,6) 3,40 (1,30-13,1) 0,027
Plaquetas109/L 200,5 (117-359) 311 (84-475) 213 (31-475) <0,001
Indices ecogréficos

(n=42) (n=21) (n=63)
Puntuacién HS 4(0-18) 4(0-28) 4(0-28) 0,420
Puntuacién PD 3,5(0-18) 3(0-27) 4(0-28) 0,92
HS+PD 8(0-35) 7 (0-55) 8(0-55) 0,63

VGP: valoracién global del paciente; VGM: valoracién global del médico; EVA: escala visual analdgica; PCRus: proteina C reactiva ultrasensible; HS: hipertrofia sinovial por eco-

grafia PD: sefial power doppler por ecografia. Datos expresados en medianas y (rangos).
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ecografico (42 del grupol y 21 del grupo 2). Los valores de PCRus fue-
ron muy bajos en ambos grupos, aunque significativamente inferio-
res en el grupo 1 (mediana 0,04 mg/dL vs. 0,11 mg/dL; p < 0,001). El
porcentaje de pacientes con valores PCRus < 0,1 mg/dL fue 82,4% en el
grupo 1y 48% en el grupo 2. No se observaron diferencias significati-
vas en el NAD, NAI, CDAI, SDAI, HAQ y scores ecograficos entre ambos
grupos El DAS28 fue superior en el grupo 2 (2,26 vs. 3,78; p < 0,001)
[tabla 1]. No se observd correlacion entre PCRus y ninguno de los
parametros clinicos y ecograficos en el grupol (r < 0,2). En el grupo 2
se observé una tendencia a correlacién positiva (r > 0,35) con algunos
parametros de actividad clinica, aunque no llegaron a la significacién
estadistica. Con los pardmetros ecograficos se encontré una correla-
cién positiva estadisticamente significativa solo en el grupo 2 [tabla
2]. Al clasificar los grupos de pacientes en funcién de la actividad por
CDAI (remision/baja actividad (< 10) vs. actividad/moderada o alta
(> 10)) no se observaron diferencias significativas en los valores de
PCRus [tabla 3]. Desde el punto biolégico, otro parametro que mostrd
diferente comportamiento en funcién del grupo terapéutico fue la
hemoglobina (Hb) observandose valores significativamente mas
bajos en el grupo 2 (mediana 143 g/L (100-170) vs. 128 g/L (100-148);
p < 0,001). El porcentaje de pacientes con anemia (Hb < 120 g/L) fue
5,8% en el grupol y 30,8% en el grupo2 (p = 0,005) (fig.).

Tabla 2. Correlacién entre variables clinicas y ecograficas con PCRus

Grupo 2:
Grupo 1:IL6i inhibidores de JAK Total
Rho p valor Rho p valor Rho p valor
NAD28 -0,019 0,895 0,066 0,753 0,016 0,888
NAI28 0,015 0,916 0,367 0,071 0,207 0,072
VGP -0,105 0,464 0,096 0,647 0,020 0,864
VGM -0,002 0,990 0,384 0,058 0,191 0,101
EVA dolor 0,084 0,556 0,163 0,437 0,121 0,298
CDAI -0,029 0,838 0,272 0,188 0,137 0,237
SDAI -0,026 0,858 0,278 0,179 0,152 0,190
HS total 0,156 0,324 0,402 0,071 0,296* 0,019
PD total 0,077 0,627 0,544* 0,011 0,275* 0,029
HD+PD 0,138 0,385 0,533* 0,013 0,296* 0,018

Rho: coeficiente de correlacién Spearman.

Tabla 3. Grupos de tratamiento clasificados por actividad CDAI

Grupo 1: inhibidores Grupo 2: inhibidores JAK

de IL-6 (n = 52) (n=26)
CDAI<10 CDAI>10 CDAI<10 CDAI>10)
(n=35) (n=17) p (n=9) n=16) p
PCRus mg/dL 0,035 0,040 0,59 0,06 0,23 0,25
(0,0-0,77)  (0,0-1,63) (0,01-1,08) (0,02-1,38)
= PCR <1
®pcr>1

8-

Grupo 2:
Inhibidores de JAK

Grupo 1:
Inhibidores IL6

Diagrama de cajas de cifras de hemoglobina en los dos grupos de pacientes.

Conclusiones: IL6i e JAKi producen una disminucién muy impor-
tante de la PCRus, aunque es mucho mayor en IL6i. En pacientes
tratados con IL6i, la PCRus no refleja el estado inflamatorio: ni por

parametros clinicos ni ecograficos. En los pacientes tratados con
JAKi, la PCRus se asocia basicamente a la actividad inflamatoria eva-
luada por ecografia.

P065. INCREMENTO DE MORTALIDAD DURANTE LA PANDEMIA
COVID DE 2020 EN PACIENTES CON ENFERMEDADES
REUMATICAS EN TRATAMIENTO BIOLOGICO

J. Bachiller Corral, A. Boteanu, M. Revenga Martinez y M. Vazquez Diaz.
Hospital Universitario Ramén y Cajal. Madrid.

Introduccioén: La pandemia COVID-19 ha provocado un incremento
de la mortalidad en general, incluyendo también los pacientes con
enfermedades reumaticas. Algunos tratamientos biolégicos se han
descrito como posibles factores asociados a mayor gravedad de la
infeccién COVID.

Objetivos: Determinar la mortalidad asociada a tratamientos biol6-
gicos en pacientes con enfermedades reumaticas durante 2020 y
compararla con la mortalidad en periodo prepandémico.

Métodos: Estudio de cohortes ambispectivo unicéntrico. Se determind
la situacién vital de todos los enfermos en tratamiento biolégico en
nuestro servicio a fecha 31 diciembre de 2020. Se incluyeron los
pacientes en tratamiento con anti TNF, anti IL-6, rituximab y abatacept.
En caso de fallecimiento se recogio la fecha y causa. Para el analisis de
mortalidad se incluyeron todos los pacientes en los que el fallecimiento
(o el inicio del proceso causante del fallecimiento) ocurrié durante la
exposicion al bioldgico (hasta 5 semividas del farmaco tras la Gltima
administracién). Se calcul6 la mortalidad bruta y la incidencia acumu-
lada de mortalidad durante el afio 2020 (periodo pandémico) y se com-
par6 con la de los 10 afios previos (2010-2019, periodo prepandémico).
Se analizaron las causas de mortalidad y el incremento de mortalidad
en base a variables clinicas y de tratamiento.

Resultados: Entre 2010 y 2019 hubo 20 fallecimientos relacionados
temporalmente con el tratamiento biol6gico (10 anti TNF, 5 rituxi-
mab, 4 anti IL-6, 1 abatacept). En 2020 hubo 4 fallecimientos (todos
en tratamiento con rituximab). La incidencia de mortalidad anual
fue de 3,5 por mil y 4,8 por mil en el primer y segundo periodo res-
pectivamente, (p = 0,5) con un incremento de mortalidad del 37%.
En el andlisis por tipo de tratamiento, rituximab se asoci6 a un
incremento significativo de mortalidad (10,3 por mil en periodo
prepandémico y 58,0 por mil durante el 2020, p = 0,003, RR = 5,6)
mientras que no existia incremento en el grupo de anti TNF, anti
IL-6 o abatacept. Respecto a la causa de mortalidad, en el periodo
prepandémico el 80% (16 de 20) de las muertes fueron debidas a un
proceso infeccioso, mientras que el 100% lo fueron en el periodo
pandémico (3 infecciones COVID+ 1 probable infeccién COVID).
Conclusiones: Durante el afio 2020 existié un incremento significa-
tivo de la incidencia de mortalidad asociada al uso de rituximab,
que multiplic6 por 5 el riesgo de fallecimiento, en todos los casos
por neumonia COVID. No se observaron cambios significativos en la
mortalidad global ni tampoco en la mortalidad asociada al resto de
tratamientos biol6gicos estudiados.

P066. EVOLUCION DE LA INFECCION SARS-COV-2 EN PACIENTES
REUMATICOS SEGUN TERAPIA BIOLOGICA

S.A. Sanchez Ferndndez', L. del Olmo Pérez?, A. Alia Jiménez!,
P.V. Garcia Morales', L.M. Rojas Vargas', ].A. Carrasco Fernandez'
y S. Masegosa Casanova®

"Hospital La Mancha Centro. Alcdzar de San Juan. ?Hospital N¢ S® del
Prado. Talavera de la Reina. *Hospital General de Tomelloso.

Objetivos: Valorar si los distintos tipos de terapias biolégicas (TB) se
relacionan con una distinta evolucién y gravedad de la infeccién
SARS-CoV-2.
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Métodos: Estudio multicéntrico observacional y retrospectivo de
los pacientes en seguimiento por los servicios de reumatologia del
Hospital La Mancha Centro, Hospital N S* del Prado y Hospital de
Tomelloso, que recibieron alguna TB en los 3 meses previos al inicio
de la pandemia (diciembre 2019) hasta marzo de 2021. A través de
historia clinica digital Mambrino XXI® se recogieron las variables
sociodemograficas, clinicas y de tratamiento, asi como la presencia
de infeccién confirmada por el virus SARS-CoV-2 (mediante PCR
nasofaringea, test de Ag o serol6gico) y su posterior evolucion. Se
consideré peor evolucién y mayor gravedad el desarrollo de neumo-
nia y necesidad de ingreso hospitalario, la necesidad de soporte ven-
tilatorio, refractariedad a corticoides (CS), ausencia de desarrollo de
Ac IgG frente al virus, mayor puntuacién de progresion clinica segtin

la escala OMS y el exitus. Se compararon tres grupos de tratamiento
(anti-TNFa, rituximab (RTX) y el resto). Para la comparacién entre
grupos se utilizo el test de x? para variables cualitativas y el test de
ANOVA o Kruskal Wallis para variables cuantitativas.

Resultados: De los 372 pacientes con enfermedades reumaticas que
recibieron TB, un total de 68 pacientes (18,3%) presentaron infeccion
SARS-CoV-2 durante el seguimiento, con una media de edad de 54,8
+ 13,8 afios, de los cuales 54,4% eran mujeres y 45,6% hombres. Los
diagnésticos mas frecuentes fueron el de espondiloartropatia infla-
matoria (39,7%), artritis reumatoide (32,3%) y artritis psoridsica
(11,8%), y el de las TB administradas fueron antiTNFa (66,2%) y RTX
(13,2%); el resto de las TB agrupadas supusieron el 20,6% (tabla 1). El
tiempo medio de administracién de la TB fue de 54,9 + 46,4 meses.

Tabla 1. Pacientes con TB y SARS-CoV-2. Diagnésticos y tratamientos (n=68)

Diagnésticos Tratamientos

EspA 27 (39.7%) Anti-TNFa 45 (66.2%)
AR 22 (32.3%) Rituximab 9 (13.2%)
APso 8(11.8%) Anti-IL17 4 (5.9%)
Vasculitis 5(7.4%) Ustekinumab 3 (4.4%)
EAS 3 (4.4%) Inhibidor JAK 3 (4.4%)
Uveitis 2(2.9%) Abatacept 2 (2.9%)
Enf. Behget 1(1.5%) Anti-IL6 1(1.5%)
Apremilast 1 (1.5%)

* Vasculitis: Granulomatosis con poliangeitis (n=3), Vasculitis pANCA (n=1), Poliangeitis
microscopica (n=1); EAS (enfermedad autoinmune sistémica): Polimiositis (n=1), 5d. Sjégren
{n=1), Enfermedad mixta del tejido conective (n=1).

P066 Figura 1

Tabla 2. Evolucidn de pacientes con SARS-CoV-2 comparada seglin TB,

Anti-TNFa  Rituximab Resto T8
No
= 40 (88.9%) 1(11.1%) 6(42.9%)
Neumaonia nmgT i_jg'l%]' p—
n=21(309%) - 111%) 8(88.9%) 8(57.1%)
No
Ingreso n=51 (75%) 41 (91.1%) 2(22.2%) 8(57.1%) 0000
hospitalario Si =0
n=17 (25%) 4(8.9%) 7(77.8%) 6(42.9%)
No
- 14 (87.5%) 5 (55.6%) 6(66.7%)
Refractariedad Cs "> 2 °%) —
n=9 (26.5%) 2 (12.5%) 4 (44.4%) 3(33.3%)
No
Soporte n=11(64.7%) 4 (100%) 4(57.1%) 3 (50%) N
ventilatorio Si = 0.
n=6 (35.3%) 0(0%) 3 (42.9%) 3 (50%)
Hospitalizacion —_— 124378 T w022
(dias)
Leve (1-2-3)
nes0(735%) ‘0 (88.9%) 2(22.2%) 8(57.1%)
Moderada (4-5) i
GravedadOms 0 ) 5 (11.1%) 4 (44.4%) 3(214%  p=0.000
Severa (26)
n=6 (8.8%) 0 (0%) 3(33.3%) 3(21.4%)
No
= 45 (100%) 8 (88.9%) 13 (92.9%)
ews G = i
n=2 (2.9%) 0 (0%) 1(11.1%) 1(7.1%)
No
Desarrollo Ac n=9 (33.3%) 0 (0%) 8 (100%) 1(25%) e
1gG+ SARS-CoV2 si =0
n=18(667%) > (100%) 0(0%) 3 (75%)

P066 Figura 2
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De los pacientes infectados con SARS-CoV-2, 21 (30,9%) desarrolla-
ron neumonia, 17 (25%) sufrieron ingreso hospitalario y 34 (50%)
precisaron algin tipo de tratamiento (de estos, 9 (13,2%) fueron
refractarios inicialmente al tratamiento con CSy 6 (8,8%) precisaron
soporte ventilatorio). El tiempo medio de hospitalizacién fue de 25,1
+ 30,5 dias y la media de puntuacién de la escala de progresién cli-
nica de la OMS fue de 2,8 + 2,1, con 2 pacientes (2,9%) fallecidos. Al
final del seguimiento, 9 pacientes (13,2%) no habian desarrollado Ac
IgG frente al virus. Al comparar los tres grupos de TB, hubo mayor
porcentaje de infeccién por SARS-CoV-2 en el grupo RTX (37,5%) que
en el de anti-TNFa (17%) y que en el resto (16,7%) (p = 0,042). Hubo
diferencias significativas en cuanto al riesgo de desarrollar neumo-
nia y hospitalizacién, siendo mayor para el grupo RTX y menor para
el de anti-TNFaq, en cuanto la puntuacién de la progresion clinica de
la escala de la OMS, mas bajo para anti-TNFa, y en el desarrollo de
Ac IgG frente al virus, no apareciendo durante el seguimiento en
ninguno de los pacientes con RTX. Adicionalmente, pero sin diferen-
cias significativas, existieron menos pacientes refractarios a CS'y
menor tiempo de hospitalizacién en el grupo anti-TNFq, y en este
mismo grupo ningin paciente precisé soporte ventilatorio ni murié
(tabla 2).

Conclusiones: Entre nuestros pacientes reumaticos bajo TB ha exis-
tido una distinta evolucion de la infeccién SARS-CoV-2, siendo peor
y con mayor gravedad en los que se les administraba RTX y mejor o
mas leve en los recibian anti-TNFa.

P067. ENFERMEDADES AUTOINMUNES SISTEMICAS E INGRESOS
HOSPITALARIOS POR SARS-COV-2

I. Pérez Sancristébal', L. Lopez Pedraza?, M.P. Alvarez Hernandez',
J.I. Colomer?, A. Madrid Garcia? B. Fernandez', C. Martinez Prada’,
L. Rodriguez Rodriguez?, A. Mucientes?, L. Le6n? y L. Abasolo?

'Hospital Clinico San Carlos. Reumatologia. Madrid. 2Reumatologia.
Instituto de Investigacion Sanitaria. Hospital Clinico San Carlos.
Madrid. *Reumatologia. Fundacion para la Investigacion Biomédica.
Madrid.

Introduccion: La pandemia por COVID-19 esta atin presente en todo
el mundo y hasta el momento, ha tenido un fuerte impacto en la
salud publica, la calidad de vida y la economia de la poblacién.
Desde el comienzo de la pandemia, se intensificaron los esfuerzos
para identificar los factores de riesgo para el desarrollo de la forma
grave de infeccién por COVID-19.

Objetivos: En pacientes infectados por SARS-CoV-2 y que presentan
enfermedades reumadticas y musculoesqueléticas (ERyMEs), nuestro
objetivo es investigar si las enfermedades autoinmunes sistémicas
con COVID-19, tienen mayor severidad de dicha infeccién que el
resto, en términos de ingresos hospitalarios, relacionados con el
COVID-19.

Métodos: Estudio observacional longitudinal durante el pico pandé-
mico en Madrid (1 de marzo al 20 de mayo de 2020). Se incluyeron
todos los pacientes atendidos en la consulta externa de reumatolo-
gia de un hospital terciario con diagnéstico de Enfermedad reuma-
tica y musculoesquelética e infeccién por COVID-19 (diagndstico
médico o confirmado con PCR SARS-CoV-2 positiva). Variable prin-
cipal: ingresos hospitalarios relacionados con la infeccién por
COVID-19 en pacientes con ERyMEs. Variable independiente: Tipo
de ERyMEs incluyendo: autoinmune (enfermedades autoinmunes
sistémicas (EAS) y poliartropatia inflamatoria (PI) y enfermedades
no autoinmune (patologia mecanica y artropatias microcristalinas
o de partes blandas/tendinopatias). Covariables: 1) Datos sociode-
mograficos basales. 2) Comorbilidad basal. 3) Tratamiento crénico
utilizado por su ERyMEs. Anadlisis estadistico: descripcién de las
caracteristicas sociodemograficas, clinicas y de tratamiento de los
pacientes. Se utilizé una regresién logistica multivariante ajustada

por edad, sexo y comorbilidad para evaluar el riesgo de los diferen-
tes tipos de ERyMEs en los ingresos hospitalarios relacionados con
COVID-19. Los resultados se expresaron como OR con su correspon-
diente Intervalo de confianza (IC95%).

Resultados: Se incluyeron 405 pacientes con ERyMEs e infeccién por
COVID-19. El 69,14% eran mujeres con una edad media al diagnéstico
de 60 + 15,26 afios. El tiempo de evolucién desde el diagnéstico de
ERyMEs fue de 8 + 8,4 afios. El 26% tenia comorbilidad al inicio del
estudio. De los 405 pacientes, 243 (60%) tenian patologia no autoin-
mune y 162 (40%) patologia autoinmune ((106 (65,43%: PI) y 56
(34,56%: EAS). 36% de todos los pacientes ingresaron finalmente (31%
no autoinmunes, 36% autoinmune (PI) y 57% (EAS) (p = 0,001). Tras
ajustar por factores de confusion, el riesgo de ingreso en pacientes
con patologia no autoinmune en comparacién con EAS (OR: 0,28
[0,13-0,59], p = 0,001) y las poliartropatias inflamatorias frente a las
EAS (OR Al: 0,34 [0,15-0,78], p = 0,011) fue menor. La edad avanzada
(OR: 1,10[1,07-1,12], p < 0,001), ser vardn (OR sexo femenino (OR: 0,59
[0,34-1,03], p = 0,067) y tener un mayor nimero de comorbilidades
(OR: 1,38 [1,01-1,88] también aumentaron el riesgo de hospitalizacién
relacionada con la infeccién por COVID-19.

Conclusiones: Un tercio de los pacientes con enfermedad reumatica
infectados con COVID-19 requirieron ingreso hospitalario. Este
estudio muestra que los pacientes con patologia autoinmune y espe-
cificamente con enfermedad autoinmune sistémica tienen un mayor
riesgo de hospitalizacion por COVID-19. También se muestra que la
edad avanzada, el sexo masculino y un mayor nimero de comorbi-
lidades pueden contribuir a empeorar el pronéstico de la enferme-
dad COVID-19.

P068. ;PODRIA EL TIPO DE CONFINAMIENTO EXPLICAR

POR QUE LOS PACIENTES CON ENFERMEDADES AUTOINMUNES
E INMUNOMEDIADAS NO TIENEN UNA INCIDENCIA

DE LA COVID-19 MAS ELEVADA?

M. Sallés Lizarzaburu!, J. Font Urgelles!, S. Minguez Blasco!,

B. Rodriguez Diez', M. Lépez de Recalde’, L. Creus Vila?,

M. Esquius Rafat?, X. Fusta Novell?, ]. Llao Guardia?, E. Sainz Arnau®
y A. Arnau Bartés*

ISeccion de Reumatologia; *Seccion de Dermatologia; 3Servicio de
Digestivo; “Unitat de Recerca i Investigacio. Althaia Xarxa Assitencial
Universitaria de Manresa.

Introduccién: Conscientes del riesgo aumentado de infecciones en
nuestros pacientes debido a la propia enfermedad inflamatoria
autoinmune o inmunomediada (EIA/EII), su actividad, la inmunosu-
presion y la presencia de comorbilidades, esperabamos un niimero
elevado de SARS-CoV-2. La literatura muestra una incidencia similar
de infecciéon por COVID-19 a la poblacién general e incluso de menor
gravedad. Muchos pacientes con EIA/EIl declararon haber adoptado
medidas de seguridad (MS) mas estrictas de confinamiento y éstas
podrian influir en la incidencia de la infeccién.

Objetivos: Evaluar la incidencia y la gravedad de la infeccién por
COVID-19 en nuestra cohorte de EIA/EII tratados con agentes biol6-
gicos (AB) o inhibidores de la janus kinasa (iJAK), comparando el
tipo de confinamiento realizado con la poblacién general.
Métodos: Estudio de casos y controles anidado dentro de un estudio
observacional retrospectivo (marzo-abril 2020) en Althaia, Xarxa
Assistencial Universitaria de Manresa. (CEI/2020/45). Sujetos:
pacientes con EIA/EII seguidos por Reumatologia, Dermatologia y
Digestivo tratados con AB/iJAK. Los controles fueron seleccionados
de nuestros Centros de Atencién Primaria. Variable principal: tipo
de confinamiento: estricto (< 1 salida/semana con MS), regular (2-3
salidas con MS), laxo (> 3 salidas o trabajo presencial con MS) y sin
confinamiento (sin MS). Variables secundarias: Infeccién por
COVID-19: confirmada (PCR y/o serologia positiva), probable (enfer-
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medad grave con ingreso sin PCR/serologia o leve moderada con
contacto epidemiol6gico) y posible (infeccién leve sin control micro-
biol6gico ni contacto epidemioldgico), asi como la gravedad segin
escala de la OMS.

Resultados: Se incluyeron 367 pacientes con EIA/EIl y 193 controles.
El 54,8% eran hombres (edad media 52 afios). El 95,6% recibian AB
(66,6% anti-TNF) y el 4,4% recibian iJAK. El 43,3% de los pacientes
tenian al menos un factor de riesgo de COVID-19 frente al 37,8% del
grupo control. La edad media era superior en el grupo de Reumato-
logia (p < 0,001) y recibian mas corticoides [28,7% Reu vs. 1% Derma
vs. 0% Dig (p < 0,001)]. La incidencia de COVID-19 acumulada fue de
10,1% en el grupo de EIA/Ell y de 13,5% en el grupo control (p = 0,169)
(tabla 1). El confinamiento estricto fue el mas realizado en ambos
grupos (tabla 2) pero el grupo de EIA/EII realiz6 menos confina-
miento laxo 24,8% vs. 34,7% (p = 0,013, OR = 0,62). No se encontraron
diferencias en la incidencia de la COVID-19 entre los tipos de confi-
namiento (tabla 3).

Tabla 1. Incidencia de COVID-19 (%)

Infeccién Casos Controles p-valor
Confirmada 3,3[1,7-5,6] 5,7 [2,9-10,0] 0,169
Probable 2,2[0,9-4,2] 3,1[1,1-6,6] 0,572
Posible 4,6 [2,7-7,3] 47[2,1-8,7] 0,987
Acumulada 10,1 [7,2-13,6] 13,5 [9,0-19,1] 0,228
Tabla 2. Tipo de confinamiento (%)
Confinamiento Casos Controles p-valor OR
Estricto 58,6 50,3 0,059 1,40[0,99-1,99]
Regular 15,3 14,5 0,813 1,06 [0,65-1,73]
Laxo 24,8 34,7 0,013 0,62 [0,42-0,91]
No 0,5 0,5 1,000 1,05 [0,09-11,7]
OR: Odds ratio.
Tabla 3. Confinamiento en relacién a infeccion COVID-19 (%)
Confinamiento COVID - (495) COVID + (62) p-valor 0,163
Estricto 88,5 4
Regular 95,2 4,8
Laxo 86,1 13,9
No 3 0

Conclusiones: La incidencia de infeccién por COVID-19 en nuestra
cohorte es similar a las reportadas anteriormente, tanto para casos
confirmados (3,3% vs. 5,7%) como para casos acumulados. Ningin
paciente desarroll6 una forma grave. Observamos que el confina-
miento estricto predominé en ambos grupos, siendo mayor en los
pacientes con EIA/EIl. Ademas, el confinamiento laxo fue mas fre-
cuente en el grupo control. La incidencia de infeccién fue mayor en
el grupo de control, especialmente en los sujetos que realizaron un
confinamiento laxo, pese a no ser estadisticamente significativo.
Consideramos que el confinamiento domiciliario obligatorio decre-
tado por el Estado en esas fechas ha influido en los resultados y que
seria interesante estudiar la relacion entre el tipo de confinamiento
y la incidencia en periodos de restricciones mas flexibles.

P069. VALOR PRONOSTICO DE LOS NIVELES PLASMATICOS DE LA
GLICOPROTEINA KREBS VON DEN LUNGEN-6 EN LA NEUMONIA
COVID-19: ESTUDIO DE COHORTE PROSPECTIVO

D. Lobo Prat’, I. Castellvi!, D. Castillo?, S. Orozco?, A. Mariscal3,
L. Martinez?, A.M. Millan', H. Codes!, P. Moya!, A. Laiz',

C. Diaz-Torné’, B. Magallares!, S. Fernandez?, S. Jeria’, L. Sainz',
J. Casademont*, P. Domingo® y H. Corominas’

'Reumatologia; ?Neumologia; *Inmunologia; *“Medicina Interna;
SEnfermedades Infecciosas. Hospital de la Santa Creu i Sant Pau.
Barcelona.

Introduccion: Actualmente no existen biomarcadores para predecir
el empeoramiento respiratorio en pacientes con neumonia COVID-
19. Nuestro objetivo fue determinar el valor prondstico de los nive-
les séricos de Krebs von de Lungen-6 (KL-6) para predecir la
tendencia evolutiva de la COVID-19.

Métodos: Se realiz6 un analisis prospectivo de las caracteristicas
clinicas y de laboratorio de 375 pacientes con neumonia COVID-19
leve al ingreso. El KL-6 se obtuvo al inicio en todos los pacientes y se
compar6 con pacientes con empeoramiento respiratorio.
Resultados: El 45,1% de los pacientes desarroll6 un empeoramiento
respiratorio durante la hospitalizacion. Los niveles iniciales de KL-6
fueron superiores en pacientes con empeoramiento respiratorio
(media [IQR] 303 [209-449] vs. 285,5 [15,8 a 5,724], p = 0,068). El
mejor punto de corte de KL-6 fue 408 U/mL (area bajo la curva 0,55;
sensibilidad del 33%, 79% de especificidad). Los factores predictores
de empeoramiento respiratorio fueron los niveles séricos de KL-6,
edad > 51 afios, tiempo de hospitalizacién y disnea al ingreso. Los
pacientes con sKL-6 basal > 408 U/mL tenian una probabilidad del
39% de presentar un agravamiento respiratorio siete dias después
del ingreso. En pacientes a los que se les realizaron determinaciones
seriadas, KL-6 también fue superior en aquellos que posteriormente
empeoraron clinicamente (media [IQR] 330 [219-460] vs. 290,5 [193-
396]; p < 0,02).
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Factores de riesgo asociados a empeoramiento respiratorio en pacientes hospitalizados con
neumonia COVID-19.

Conclusiones: La determinacion sérica de KL-6 tiene una baja sen-
sibilidad para predecir un empeoramiento respiratorio en pacientes
con neumonia por COVID-19 leve. El valor inicial KL-6 > 408 U/mL se
asocia a un mayor riesgo de empeoramiento respiratorio. Los nive-
les de KL-6 no son (tiles como herramienta de cribado para estrati-
ficar los pacientes en el momento del ingreso, pero es necesario
realizar mas estudios para investigar si las determinaciones seria-
das de KL-6 pueden tener valor pronéstico.
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P070. PSEUDOPERNIOSIS COMO MANIFESTACION TARDIA
POSINFECCION SARS-COV-2. A PROPOSITO DE UNA SERIE
DE 19 CASOS

FJ. Navarro Blasco' y R. Belenguer Prieto?

"Hospital General Universitario de Elche. 2Hospital 9 de Octubre.
Valencia.

Introduccién: En invierno suele verse cuadro de perniosis y/o saba-
fiones. Se caracterizan por lesiones dolorosas, frecuentemente pru-
riginosas, y de color rojo a parpura que afectan a superficies acras
de los dedos de las manos y los pies tras el contacto con el frio, ase-
mejandose a vasculitis. Los sabafiones pueden ser idiopaticos y
autolimitados o asociarse con enfermedades sistémicas. El diagnés-
tico normalmente es clinico, pero en algunas circunstancias los
estudios analiticos y microscépicos de una muestra de biopsia pue-
den ser necesarios. Presentamos una serie de 19 casos consecutivos
de pseudoperniosis asociada a probable infeccién pasada por SARS-
CoV-2.

Métodos: Durante el inviernos 2020-21 se han recibido en nuestra
seccién de reumatologia y consultas asociadas una inesperada can-
tidad de casos remitidos como “artritis agudas/vasculitis”. En la
patocronia de los pacientes, se referia como factor principal desen-
cadenante, la exposicion al frio. Calificados inicialmente como PER-
NIOSIS. Dada la aparicién en la situacién actual de pandemia por
COVID-19, comenzamos a solicitar la serologia SARS-CoV-2 IgG/IgM.
apreciandose una tasa aproximada del 70% de positividad IgG+ en
los que se realizé.

Resultados: Caracteristicas de los datos clinicos recogidos evolu-
tivamente en los 19 pacientes (tabla): se trata preferentemente de
personas joévenes, sin ninguna otra patologia, aunque hay tam-
bién personas de todas las edades, con un cuadro clinico de
edema de partes blandas preferentemente de manos, aunque
también en los pies, con dolor y algunas sufusiones hemorragias,
incluso ulceraciones en las zonas de los nudillos o de presion
(fig.s). Pese a lo aparatoso del cuadro, no asocian ningiin otros
sintoma y las analiticas son normales incluida los reactantes de
fase aguda (VSG y PCR), y marcadores serolgicos de enfermedad
autoinmune. Aproximadamente % de ellos comunicaban haber
pasado clinica compatible con la infeccién covid19 y/o haber
estado aislados con algtn sintoma menor, pero no se les habia
realizado la PCR. Los demas no referian ningtn sintoma asociado
con la infeccion COVID-19. Desde los iniciales al diagnéstico
pasaron unos 40 dias de media. Muchos de ellos recibian trata-
miento con corticoides/AINEs sin mejoria. En las ecografias
realizadas se aprecia solo edema de tejido periarticular y periten-
dinoso, como el que puede ocurrir después de un cuadro isqué-
mico momentdneo. Todos evolucionaron favorablemente
evitando el frio (probable factor desencadenante), y con antiagre-
gante plaquetario (aspirina infantil).

X/Edad M F T%semanas Diag.previo Tratamiento previo Serologia

32,5 12 7 5,7(39d) Artritis aguda AINEs IgG(+): 13
Dolor manos  Paracetamol 1gG (-): 2
Edema Corticoides No hecho: 4
vasculitis vasodilatadores IgM (-): 15

Conclusiones: Este cuadro de pseudoperniosis carecen del tipico
prurito de la perniosis y el principal problema es el dolor junto al
edema de los tejidos de la mano que lleva a imposibilitar su uso. Del
mismo modo, se observaron lesiones asimétricas similares a la per-
niosis en los pacientes que presentaron manifestaciones cutaneas
de infeccion por SARS-CoV-2 en un estudio realizado en Espafia’.
Estamos siguiendo a estos pacientes para valorar si existe alguna
relacién con algin otro factor que facilite dicha incidencia inusual,

y al mismo tiempo indicar la transitoriedad del cuadro clinico que
evoluciona favorablemente en unas semanas.

Paciente 1.

Paciente 2.

Paciente 3.

Bibliografia

1. Galvan Casas C, et al. Classification of the cutaneous manifesta-
tions of COVID-19: a rapid prospective nationwide consensus study
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P071. SWITCH MASIVO DE TOCILIZUMAB ENDOVENOSO
A TOCILIZUMAB SUBCUTANEO EN PACIENTES REUMATOLOGICOS
EN EPOCA COVID

V. Aldasoro Caceres', M. Laifio Pifieiro’, G. Sada Urmeneta’,
B. Ibafiez Ber6iz?, M. Enguita-German? y C. Fito Manteca'

IServicio de Reumatologia. Complejo Hospitalario de Navarra.
Pamplona. 2Unidad de metodologia. Navarrabiomed-Complejo
Hospitalario de Navarra-UPNA. Red de Investigacion en Servicios
de Salud en Enfermedades Crénicas (REDISSEC). IdiSNA. Pamplona.

Introduccion: Con la llegada de la pandemia SARS-CoV-2 en el pri-
mer trimestre de 2020 y ante el potencial uso de tocilizumab endo-
venoso (TCZiv) para el tratamiento pacientes criticos ingresados por
COVID-19, se propuso realizar el cambio de TCZiv a su formulacién
subcutanea (sc), con el fin de evitar a los pacientes reumatolégicos
tener que acudir al hospital de dia y garantizar TCZiv suficiente para
aquellos pacientes criticos con COVID que lo precisasen.

Objetivos: Describir la frecuencia y los motivos del cambio al trata-
miento intravenoso inicial en estos pacientes asi como aquellos fac-
tores demograficos y/o clinicos asociados a la necesidad de dicho
cambio en busca de potenciales factores predictores de una mala
respuesta.

Métodos: Se revisaron el nlimero total de pacientes en tratamiento
con TCZiv existentes en febrero 2020 y su evolucion hasta marzo
2021. Para realizar el cambio de TCZiv a TCZsc se obtuvo consenti-
miento verbal de los pacientes mediante llamada telefénica.
Resultados: En febrero 2020 realizaban tratamiento con TCZiv 61
pacientes a los que se les propuso el cambio a la formulacién sc. 55
pacientes aceptaron el cambio. Las caracteristicas basales de la
poblacion global, de los pacientes que permanecieron en TCZsc y los
que volvieron a TCZiv se muestran en la tabla. Los 17 pacientes (31%)
que volvieron a TCZiv se dividieron por patologias de la siguiente
manera: dos arteritis de células gigantes (ACG), dos polimialgia reu-
matica (PMR), dos artritis idiopatica juvenil (Al]) y once artritis reu-
matoide (AR). Las causas de la vuelta a TCZiv fueron: ocho por
ineficacia, cuatro por decisién del paciente, cuatro por efectos
adversos (una cefalea y tres reacciones adversa en el punto de inyec-
cién) y uno por dificultad para la administracién sc (fig.). No se
observaron efectos adversos graves en ninguno de los dos grupos.
Ninguno de los pacientes era fumador activo. Todos los pacientes
que volvieron a TCZiv mantuvieron buena respuesta clinica y anali-
tica.

Caracteristicas basales de los pacientes

Grupo control: Grupo switch:

Grupo total contindan en TCZsc vuelven a TCZiv

Caracteristicas (n=55) (n=38) (n=17)
Sexo mujeres, (%) 87,3 86,8 88,2
Edad (afios) & 66,8 (13,3)  72,1(11,8) 67,3 (18,3)
IMC (Kg/m?) & 26,4 (4,7) 26,2 (4,6) 26,7 (4,7)
Tiempo en TCZiv (meses) 3 28,4 (5,2) 34,7 (31,7) 57,9 (38,4)
Diagnéstico (%)

AR 50,9 44,7 64,7

ACG 30,9 39,5 11,8

PMR 10,9 10,5 11,8

ES 1,8 2,6 0

STILL 1,8 2,6 0

Al 3,6 0 11,8

Conclusiones: Los pacientes de ambos grupos tenian caracteristicas
basales en edad, sexo e IMC similares. Sin embargo los pacientes que
volvieron a TCZiv habian recibido tratamiento durante mas tiempo.
Si no se tienen en cuenta los 4 cambios por decision del paciente, el
76% de los pacientes a los que se les realiza el cambio a TCZsc per-
manecen en esta formulacién 1 afio después con buen control de la
enfermedad. El cambio masivo de TCZiv a TCZsc en época de pande-
mia por COVID ha sido seguro, eficaz y bien tolerado tras un 1 afio
de seguimiento en nuestro centro.

® Ineficacia
= Decision paciente
w Efectos adversos

Dificultad
administracionsc

Causas de vuelta a TCZiv.

P072. SEGURIDAD DE LAS VACUNAS CONTRA EL SARS-COV-2
EN PACIENTES CON ENFERMEDADES AUTOINMUNES SISTEMICAS.
RESULTADO DE UNA ENCUESTA TELEFONICA

J.M. Gémez Cerquera’, O. Araujo’, G.M. Lledd’, G. Espigol’,
S. Prieto-Gonzalez'?, J. Hernandez-Rodriguez', M.C. Cid', R. Cervera’
y G. Espinosa’

IServicio de Enfermedades Autoinmunes; *Servicio de Medicina Interna.
Hospital Clinic. Barcelona

Introduccion: El SARS-CoV-2 ha causado mas de 130 millones de
casos de COVID-19 y mas de 2 millones de muertes en todo el
mundo. En muy poco tiempo se han desarrollado varias vacunas
contra el SARS-CoV-2 que han demostrado una alta eficacia. En
Espafia se dispone de tres tipos de vacunas: Pfizer/BioNTech,
Moderna y Oxford-AstraZeneca, con una eficacia del 95%, 94% y 70%,
respectivamente. La poblacién con enfermedades autoinmunes sis-
témicas o en tratamiento inmunodepresor se han excluido de los
ensayos clinicos realizados para la aprobacién de las vacunas. Por
tanto, se desconoce el perfil de seguridad de las vacunas contra el
SARS-CoV-2 en este grupo de pacientes.

Objetivos: Conocer la seguridad a corto plazo de las vacunas para el
SARS-CoV-2 en pacientes con enfermedades autoinmunes sistémi-
cas.

Métodos: Estudio descriptivo, transversal, realizado durante los
meses de marzo a mayo de 2021, en pacientes con enfermedades
autoinmunes sistémicas controlados en el servicio de Enfermedades
Autoinmunes del Hospital Clinic de Barcelona, que habian sido vacu-
nados para el SARS-CoV-2. Se seleccionaron aquellos pacientes que
previamente habian solicitado asesoria pre-vacuna con su médico
tratante. Se contacté via telefonica transcurridos un minimo de 15
dias tras la aplicacién de al menos la primera dosis de la vacuna. Se
us6 un cuestionario estandar que incluia, entre otros, parametros
como edad, tipo de enfermedad autoinmune, tratamiento con corti-
coides u otro inmunodepresor,, tipo de vacuna, efectos secundarios y
brote posterior de la enfermedad. El estudio fue aprobado por el
comité de ética de la institucién (HCB/2021/0432).

Resultados: Se incluyeron 100 pacientes, 74% mujeres. La media de
edad fue de 64 afios (DE 17,2). Las enfermedades mas frecuentes
fueron: vasculitis (24%), lupus eritematoso sistémico (23%), esclero-
sis sistémica (20%), sindrome antifosfolipidico (11%), sindrome de
Sjogren (8%), uveitis autoinmune (6%) y miopatia inflamatoria (5%).
El 51% de los pacientes recibia corticoides, la gran mayoria (77%) a
dosis < 5mg/dia de prednisona. El 20% de los pacientes usaba azatio-
prina, 19% hidroxicloroquina, 12% metotrexate, 7% rituximab, 3%,
adalimumab y un 41% se encontraba sin tratamiento inmunodepre-
sor. El 56% de los pacientes recibi6 la vacuna de Pfizer/BioNTech, 31%
la de AstraZenecay 12% la de Moderna. El 65% de los pacientes pre-
sent6 alglin efecto secundario. Los mas habituales fueron dolor en
la zona de puncién (70%), cansancio (47%), malestar general (33%),
fiebre (24%), mialgias (14%), cefalea (12%) y escalofrios (7%). Los
efectos secundarios de la vacuna desaparecieron a las 48 horas en el
80% de los pacientes y solo el 1,5% present6 sintomas durante mas
de 5 dias. Solo un 3% de los pacientes vacunados present6 algiin tipo
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de rebrote de su enfermedad en los primeros 30 dias tras la vacuna-
cion. No se evidencié relacion entre el tratamiento con corticoides e
inmunodepresores y la presencia de efectos secundarios (p = 0,95 y
p = 0,41, respectivamente).

Conclusiones: Las vacunas para el SARS-CoV-2 son seguras en
pacientes con enfermedades autoinmunes sistémicas. Los efectos
secundarios, aunque frecuentes, no comprometen la vida de los
pacientes ni genera modificaciones en el tratamiento a corto plazo.

P073. INFECCION Y VACUNACION POR COVID-19-19 EN PACIENTES
ATENDIDOS EN LAS CONSULTAS EXTERNAS DE TRES CENTROS
HOSPITALARIOS DE MALLORCA

L.M. Lépez Nifiez!, S. Hernandez Baldizén', I. Ros Vilamaj6?,
M. Ibafiez Barcel6? y A. Juan Mas?

'Quironsalud Rotger-Palmaplanas. Palma de Mallorca. ?Hospital
Universitari Son Llatzer. Palma de Mallorca.

Introduccién: En algunos registros refieren una mayor prevalencia
de COVID-19 en pacientes con enfermedades autoinmunes sistémi-
cas con respecto a la poblacién general’, mientras que en otros fue
similar a la poblacién general?.

Objetivos: Realizar un cribado de la prevalencia de infeccién por
COVID-19 y de la vacunacién en pacientes que acuden a la consulta
de reumatologia.

Métodos: Descriptivo, observacional, transversal. Realizamos
encuestas a los pacientes que acudieron a la consulta de Reumatolo-
gia de 3 centros de Mallorca (Hospital Universitario Son Llatzer,
Hospital Quirénsalud Palmaplanas y Clinica Rotger) entre el 12 de
abril y el 14 de mayo del 2021. Se clasificaron por grupos, segtn la
patologia reumatolégica, en Inflamatoria (INF) y no inflamatoria
(NOINF). Recogimos datos sobre la medicacion actual, la historia de
infeccién pasada por COVID-19, sintomas durante la enfermedad,
secuelas y vacunacién contra COVID-19.

Resultados: Analizamos 322 encuestas, 241 (75%) fueron respondidas
por mujeres y la edad media fue de 56,6 afios. Separamos en grupos
segln si la patologia de base era inflamatoria: grupo INF a 123 (38,2%)
pacientes y no inflamatoria 199 (61,8%) pacientes (NOINF). De los 123
pacientes del grupo INF, un 43% (56/123) recibian terapia biol6gica
(TB), 48% (59/123) de los pacientes se encontraban con farmacos con-
vencionales (FAMESc), 8 con inmunosupresores. La infeccién por
COVID-19 fue diagnosticada en el 10% (35/322) de los pacientes. De los
35 pacientes, 21 de ellos pertenecian al grupo NOINF y 14 al grupo
INF sin diferencias estadisticamente significativas. 2 pacientes han
requerido ingreso hospitalario (correspondieron al grupo INF). No
encontramos diferencias entre los grupos INF y NOINF con respecto a
sintomatologia durante la infeccién COVID-19, ni diferencias entre si
se encontraban o no con tratamiento TB o FAMEc. El 51% de los
pacientes que pasaron la infeccién por COVID-19 refirieron sufrir
secuelas post COVID-19 como: fatiga, disnea, cefalea y mialgias como
las mas descritas, sin diferencias significativas entre los grupos. El
42,5% (138/322) de estos pacientes han recibido al menos la 1* dosis de
la vacuna contra COVID-19, sin diferencias significativas con respecto
al tipo de vacuna. De las vacunas administradas 79 (57,2%) recibieron
AstraZeneca, Pfizer: 50 (36,2%), Moderna: 7 (5,1%), Janssen: 2 (1,4%).
El 59,4% (82/138) han presentado sintomas post vacuna sin diferen-
cias significativas al analizarlas por grupos. Unicamente destacar que
con AztraZeneca se describieron mas cuadros “pseudogripal posva-
cuna” respecto a las otras vacunas (p = 0,023).

Conclusiones: La prevalencia de infeccién por COVID-19 es mayor a
la descrita en otros registros; sin diferencias significativas con res-
pecto a los sintomas ni al tratamiento de base. Nuestros pacientes
estan siendo vacunados de forma activa con todas las vacunas exis-
tentes sin efectos secundarios a destacar. Seria conveniente ampliar
el estudio mediante un registro de pacientes con patologia inflama-
toria reumatolégica.
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P074. ESTUDIO DE UNA COHORTE DE PACIENTES A TRATAMIENTO
CON ANTIMALARICOS Y APARICION DE MACULOPATIA.
PREDICTORES DE TOXICIDAD EN TIEMPOS DE PANDEMIA

POR SARS-COV-2

P. Castro Santamaria, R. Dos-Santos, D. Fernandez, I. Gonzalez,
M. Sanchez Wonenburger, E. Pérez-Pampin, A. Souto y A. Mera

Servicio de Reumatologia. Hospital Clinico Universitario de Santiago de
Compostela.

Introduccion: La pandemia por COVID-19 obligé a los facultativos e
instituciones sanitarias de varios paises a proponer nuevas opciones
terapéuticas contra el virus, donde los antimalaricos (AM) como la
cloroquina e hidroxicloroquina podrian cumplir algin papel impor-
tante gracias a su efecto sobre la respuesta inmune'. Los usos mas
frecuentes, sin embargo, siguen siendo para el tratamiento de las
enfermedades autoinmunes sistémicas, especialmente para el lupus
eritematoso sistémico (LES) y la artritis reumatoide (AR)?. Uno de los
efectos secundarios mas graves y temidos de estos farmacos es la
aparicion de maculopatia (MP), por lo que se recomiendan controles
oftalmolégicos rutinarios en estos pacientes?.

Objetivos: Aparicién de MP por AM, posibles factores relacionados
y cumplimiento de los regimenes de controles oftalmolégicos.
Métodos: Se recogen datos de pacientes a tratamiento con AM entre
enero y abril de 2020 en el Area Sanitaria de Santiago de Compostela
(Galicia, Espafia). Se realiz6 una regresion logistica uni y multiva-
riante sobre los posibles factores relacionados con la aparicién de
MP mediante el programa informatico estadistico Stata 15.
Resultados: Se obtuvo informacién de 503 pacientes a tratamiento
con AM (98,0% mujeres y 93,4% con hidroxicloroquina). 243 fueron
diagnosticados de LES, 110 de formas de lupus cutdneo y 60 de AR. La
edad media de diagnéstico fue 45,0 (DE 17,9), de comienzo de AM 48,1
(DE 17,8) y entre una y otra 2,0 (DE 5,5). La duracién media del trata-
miento con AM fue de 6,4 afios (DE 5,6). Un 4% desarrollaron MP y el
tiempo entre el comienzo del tratamiento y el efecto adverso fue de
2,7 afios (DE 3,1). La dosis maxima por paciente fue de 3,8 mg/kg (DE
1,6). 5% de los pacientes no cumplieron con los controles oftalmol6gi-
cos. Encontramos que la edad al diagnéstico y al comienzo del trata-
miento con AM podrian ser predictores de MP (analisis univariante
con p <0,2), por lo que realizamos un andlisis multivariante resul-
tando estadisticamente significativo para la aparicién de toxicidad:
OR 1,1 (IC95%: 1,0-1,1), p= 0,000 y OR 1,1 (IC95%: 1,0-1,2), p = 0,008.
Conclusiones: El uso de AM sigue siendo controvertido en pacientes
con infeccién por SARS-CoV-2 y es necesario nueva bibliografia de
calidad sobre el tema. La MP por AM sigue siendo uno de los efectos
adversos mas peligrosos y es fundamental la realizacién exploracio-
nes oftalmolégicas de rutina para monitorizar su aparicién. Encon-
tramos que la mayor edad al diagnéstico se relaciona con la
aparicién temprana de MP, asi como la mayor edad al comienzo del
tratamiento con AM, lo cual genera interrogantes sobre si deberian
existir métodos de actuacién actualizados para su detecciéon precoz
en nuestros pacientes.
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P075. COVID-19 EN PACIENTES CON ENFERMEDADES
INFLAMATORIAS REUMATICAS INMUNOMEDIADAS EN UN UNICO
CENTRO HOSPITALARIO. ESTUDIO DE CASOS Y CONTROLES
EMPAREJADOS

D. Martinez Lépez', D. Prieto-Pefia’, L. Sanchez-Bilbao’,

A. Herrero-Morant', C. Alvarez-Reguera', F. Benavides Villanueva',
C. Corrales Selaya', M. Trigueros-Vazquez', R. Wallmann?,

M.A. Gonzalez-Gay' y R. Blanco!

"Hospital Universitario Marqués de Valdecilla. Reumatologia. IDIVAL.
Santander. *Servicio Cantabro de Salud.

Introduccién: La COVID-19 puede presentar diferentes grados de

Resultados: Se incluyeron 274 pacientes (185 mujeres/89 hombres),
con una edad media de 59,1 + 18 afios. Las R-IMID mas frecuentes
fueron: artritis reumatoide (AR) (n = 87, 31,8%), espondiloartritis
axial/artritis psoridsica (SpA/PsA) (n = 90, 32,8%), polimialgia reuma-
tica (PMR) (n = 22, 8%) y lupus eritematoso sistémico (LES) (n = 22, 8%).
También incluimos 274 controles emparejados por sexo y edad. Las
principales caracteristicas de los pacientes con R-IMID y controles se
muestran en la tabla. En cuanto a las comorbilidades, la hipertensién
y la dislipidemia fueron mas frecuentes en los pacientes con R-IMID
(p < 0,05). La distribucién de los sintomas de COVID-19 se muestra en
la figura. En el grupo de R-IMID, la tos y la disnea fueron mas frecuen-
tes y la cefalea, la odinofagia y la diarrea fueron menos frecuentes en
comparacién con los controles. La Ginica diferencia analitica fue el
dimero-D, que fue significativamente mayor en pacientes con R-IMID.
Aunque la mayoria de los casos fueron leves, los casos criticos y las
muertes fueron mas frecuentes en el grupo de R-IMID (p < 0,05).

Principales caracteristicas clinicas y analiticas en pacientes con R-IMID y controles
emparejados

. . . . R-IMID Controles
gravedad. Generalmente se piensa que las infecciones virales en (n = 274) (n = 274) p
pgcnentes con enfermedgdes 1nflamaFor1as. reumaticas inmunome- Edad 591118 588173 0842
diadas (R-IMID) o que reciben tratamiento inmunosupresor tienden Sexo M/H, n, (%) 185/89 185/89 1
a presentar un curso mas grave. Sin embargo, existen pocos estu- (67,5/32,5) (67,5/32,5)
dios que comparen la gravedad de la enfermedad entre los pacientes Ci:_lff}mb“ida_{‘es (0, %) 19 @3.4) 84 307) 0.0026
i ., ipertension , ) ! i
con R-IMID y la poblacion general. . Dislipemia 119 (43,4) 79 (28.8) 0,0005"
Objetivos: Evaluar los factores predisponentes, las caracteristicas Obesidad 49 (17,9) 49 (17,9) 1
clinico-analiticas y la gravedad de la infeccion por SARS-CoV2 en Diabetes mellitus 36 (13,1) 37 (13,5) 1
R-IMID en comparaci6n con pacientes sin R-IMID. Enfermedad pulmonar 29(10,6) 32(11,7) 079
stodos: Estudio d trol dnico H ital Uni . Enfermedad cardiovascular 45 (16,4) 33(12) 0,18
Me.to os: Estudio de casos y controles en un Ginico Hospital Universi- kel (B ekl 50)
tario. Incluimos a todos los pacientes consecutivos con diagnéstico de Leve 209 (76,3) 204 (74,5) 0,69
R-IMID y prueba positiva para COVID-19 hasta el 31 de marzo de 2021. Moderada 35(12,8) 47(17,2) 0,19
Se seleccionaron un total de 274 controles, emparejados por sexo, grrft‘l’fa 2? 873)) 13 813)) 8'(3)2*
edad (+ 5 afios) y sin antecedente de R-IMID o uso de terapia inmuno- Muertes 17.(6.2) 7(26) 0.0076*
supresora. Se definid infeccion confirmada como la positividad en una Valores analiticos, mediana [IQR]
prueba PCR (reaccién en cadena de la polimerasa) frente a SARS-CoV-2 e 4.7[2-9,3] 3.9[1-7,3] 0176
. . .. Creatinina (mg/dl) 0,91 [0,7-1,1] 0,79 [0,7-1,1] 0,214
ep’frotls nasofaringeo. La graveda’dvde los casos de COVID—1_9 se 41v1— Linfocitos (x 103/uL) 1[0,6-1.5] 1,1[0,8-2,5] 0711
di6 en leve, moderada, grave y critica de acuerdo con las directrices Plaquetas (x 10%/uL) 179 [141-237 | 174 [155-211] 0,722
COVID-19 del Instituto Nacional de Salud de los Estados Unidos (NIH)'. Dimero D (ng/mL) 999 [342-1417]  548[336-997] 0,032
Se compar6 COVID-19 leve/moderado y grave/critico. PCR: proteina C reactiva. *p < 0,05.
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P075 Figura. Sintomas en pacientes con R-IMID y controles emparejados.
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Conclusiones: La mayoria de los pacientes presenta una COVID-19
leve. Sin embargo, se observé un curso mas grave de la enfermedad
en pacientes con R-IMID.
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P076. INFECCION POR COVID-19 EN ENFERMEDADES
INFLAMATORIAS REUMATICAS INMUNOMEDIADAS. ESTUDIO
EPIDEMIOLOGICO EN UN UNICO HOSPITAL UNIVERSITARIO
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Hospital Universitario Marqués de Valdecilla. Servicio de
Reumatologia. IDIVAL. Santander. 2Servicio Cdntabro de Salud.

Introduccion y objetivos: Las enfermedades inflamatorias inmuno-
mediadas (IMID) tienen un mayor riesgo de infecciones por la propia
enfermedad y/o la terapia inmunosupresora. El riesgo de infeccién
por COVID-19 en las diferentes IMID reumaticas (R-IMID) sigue
siendo controvertido. Nuestro objetivo fue evaluar la epidemiologia
y las comorbilidades de los pacientes con R-IMID con infeccién por
COVID-19 de un solo hospital universitario.

Métodos: Estudio transversal en un solo hospital universitario.
Incluimos a todos los pacientes consecutivos con diagnéstico de
R-IMID y prueba positiva para COVID-19 hasta el 31 de marzo de
2021. Revisamos el historial médico de 25.367 pacientes que sufrie-
ron COVID-19 en nuestra regién y 7.218 con R-IMID de nuestro hos-
pital. Se calcularon los datos de incidencia en los diferentes R-IMID
subyacentes para los pacientes con seguimiento en nuestro hospital.
La infeccién confirmada se defini6 si el paciente tenia un frotis
nasofaringeo positivo para SARS-CoV-2.

Resultados: Se incluyeron 274 pacientes (185 mujeres/89 hombres),
con una edad media de 59 + 18 afios. Las R-IMID subyacentes fue-
ron: artritis reumatoide (AR) (n = 87, 31,8%), espondiloartritis
axial/artritis psoriasica (SpA/PsA) (n = 90, 32,8%), polimialgia reu-
matica (PMR) (n = 22, 8%), lupus eritematoso sistémico (LES) (n = 22,

= Total
1871 1854

=
o

AR SpA/PsA PM

8%), otras conectivopatias (n =9, 3,3%), sarcoidosis (n = 6, 2,2%), sin-
drome de Sjogren (SS) (n = 8, 2,9%), enfermedades inflamatorias
oculares (n = 6, 2,2%), sindrome antifosfolipido (n = 5, 1,8%), arteritis
de células gigantes (ACG) (n = 5, 1,8%), enfermedad de Behget (n =5,
1,8%)), miopatias inflamatorias (n = 3, 1,1%), vasculitis ANCA (n = 2,
0,7%), esclerosis sistémica (ES) (n = 2, 0,7%), enfermedad de Still del
adulto (n =1, 0,4%) y vasculitis IgA (n = 1, 0,4%). Las principales
comorbilidades fueron hipertensién (n = 119, 43,4%), dislipemia
(n =119, 43,4%), edad mayor de 65 afios (n = 100, 36,5%), obesidad
(n =49, 17,9%), enfermedad cardiovascular (n = 45, 16,4%), diabetes
mellitus (n = 36, 13,1%) y enfermedad pulmonar crénica (n = 29,
10,6%). La incidencia acumulada total de COVID-19 en todos los
pacientes de nuestra region fue del 4,4% (25,367/582,905). La inci-
dencia acumulada global en R-IMID fue del 3,3%, variando desde el
2,4% en la esclerosis sistémica (SSc) hasta el 8,3% en la enfermedad
de Behget (tabla y fig.). Ademas, se calculé el riesgo relativo (RR) en
diferentes R-IMID en comparacién con la poblacién general. Los
pacientes con R-IMID tenian un riesgo de infeccién por COVID-19
significativamente menor que la poblacién general (RR 0,9 [inter-
valo de confianza del 95%: 0,78-0,98]). Sin embargo, se observé una
tendencia a un mayor riesgo de COVID-19 en la enfermedad de
Behget, la sarcoidosis y el LES (tabla).

Incidencia y riesgo relativo de COVID-19 en pacientes con diferentes R-IMI

Incidencia
acumulada total en

Riesgo relativo
(Intervalo de confianza

R-IMID nuestro hospital (%) del 95%)
Poblacién global 582.905 4,4 -
habitantes
R-IMID totales 7.218 pacientes 3,3 9 (0,78-0,98)*
Behget 38,3 1, 92 (0,83-4,43)
Sarcoidosis 6,7 1,53 (0,7-3,32)
LES 5,5 1,27 (0,85-1,91)
5,2 1,19 (0,6-2,3)
PMR 5 1,15 (0,77-1,73)
SpA/PsA 49 1,12 (0,91-1,37)
AR 47 1,07 (0,87-1,31)
Vasculitis ANCA 3,5 0,79 (0,2-3,09)
ACG 3 0,68 (0,29-1,61)
SSc 24 0,55 (0,14-2,15)

ACG: arteritis de células gigantes; AR: artritis reumatoide; LES: lupus eritematoso sis-
témico; PsA: artritis psoriasica; SS: sindrome de Sjogren; SpA: espondiloartritis axial;
SSc: esclerosis sistémica. *: Estadisticamente significativo.
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P076 Figura. Niimero de pacientes con COVID-19 y diferentes R-IMID en un hospital universitario. Los datos se presentan en una escala logaritmica. Los datos entre paréntesis represen-

tan el porcentaje de infeccion por COVID-19 en cada grupo.
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Conclusiones: En nuestra serie, la incidencia acumulada total de
COVID-19 en pacientes con R-IMID fue menor que en la poblacién
general. Se observé un RR mas alto, sin significacion estadistica, en
la enfermedad de Behget, sarcoidosis y LES.

P077. EVOLUCION CLINICA DE LA COVID-19 EN PACIENTES
CON ARTRITIS REUMATOIDE TRATADOS CON TERAPIA BIOLOGICA
Y JAKINIBS. ESTUDIO EN UN UNICO CENTRO

L. Vega Alvarez!, 1. Calvo Zorrilla?, O. Ibarguengoitia Barrena?

J.M. Blanco Madrigal' C.L. Garcia Gémez!, D. Montero Seisdedos?,

E. Ruiz Lucea’, A.R. Intxaurbe Pellejero’, C.E. Pérez Velasquez',

I. Torre Salaberri!, O.B. Fernandez Berrizbeitia?, E. Cuende Quintana’,
M.R. Exp6sito Molinero!, C. Gémez Arango', I. Gorostiza Hormaetxe?,
M.L. Garcia Vivar'y E. Galindez Agirregoikoa'

1Servicio de Reumatologia. Hospital Universitario de Basurto. Bilbao.
2Servicio de Reumatologia. Hospital Universitario de Galdakao-
Usansolo. 3Unidad de Investigacién. Hospital Universitario de Basurto.
Bilbao.

Introduccion: El sindrome respiratorio agudo grave causado por la
enfermedad por coronavirus 2 (COVID-19) es una fuente de preocu-
pacién para el manejo de los pacientes con enfermedades reu-
maticas inflamatorias. Los pacientes con AR presentan una
inmunodeficiencia de base, lo que puede aumentar su susceptibili-
dad a la COVID-19. Sin embargo, la terapia inmunosupresora podria
ser beneficiosa para proteger de la tormenta de citoquinas causada
por el SARS-CoV-2.

Objetivos: Estudiar la evolucién clinica de la COVID-19 en pacientes
con AR en tratamiento con terapia biolégica (BT) y jakinibs.
Métodos: Estudio retrospectivo (enero de 2020-mayo de 2021) de
257 pacientes con AR tratados con BT y jakinibs y COVID-19. El
diagnéstico de AR se realizé segln los criterios de clasificacién
ACR 2010. El diagnéstico de la COVID-19 se confirmé mediante
PCR o pruebas seroldgicas. Se recogieron variables epidemiolégi-
cas, caracteristicas clinicas, tipo de BT y jakinib, evolucién clinica
y tratamiento de la COVID-19. Para el andlisis se utilizaron fre-
cuencias y porcentajes en las variables cualitativas y media + DE
en las cuantitativas. El andlisis estadistico se realizé con IBM
SPSS v 23.

Resultados: Se observé COVID-19 en 19 (7,4%) pacientes (16 muje-
res) con una edad media de 61,7 + 11,6 afios. El FR fue positivo en
16 (84,2%) pacientes y 13 (68,4%) tenian ACPA positivos. Los
pacientes tenian una baja actividad de la enfermedad en el
momento de la infeccién (DAS28: 2,6 + 1,1). Trece (68,4%) pacientes
nunca fueron fumadores y la hipertensién (42,1%) y la obesidad
(15,7%) fueron las comorbilidades registradas mas frecuentes
(tabla). En el momento del diagnéstico de COVID-19, el tratamiento
era el siguiente: 8 (42,1%) pacientes TNFi (6 etanercept-ETN, 2 ada-
limumab-ADA), 7 (36,9%) no TNFi (3 tocilizumab-TCZ, 2 rituxi-
mab-RTX, 2 abatacept-ABT) y 4 (21%) jakinibs (3 bariticinib-BARI,
1 tofacitinib-TOFA). Se utilizaron csDMARD en 10 (52,6%) pacientes
y glucocorticoides (GCC), en dosis inferiores a 10 mg/dia, en 3
pacientes. Nueve (47,3%) pacientes permanecieron asintomaticos
durante el periodo de aislamiento de 2 semanas, 7 (36,9%) presen-
taron sintomas leves y 3 (15,8%) desarrollaron neumonia y requi-
rieron ingreso hospitalario, aunque ninguno en la unidad de
cuidados intensivos. Los sintomas mads frecuentes fueron: tos no
productiva (31,6%), mialgias/artralgias (31,6%) y astenia (26,3%).
Tres pacientes recibieron tratamiento especifico (HCQ 2, dexame-
tasona 1) y 1 requiri6é oxigenoterapia a bajo flujo. El tratamiento
inmunosupresor solo se retiré en aquellos pacientes que requirie-
ron ingreso hospitalario (tabla). Hasta la fecha, no ha habido recai-
das significativas de la enfermedad reumatica ni secuelas
importantes debidas a la COVID-19.

Caracteristicas de los pacientes con COVID-19

Pacientes con COVID-19

(n=19)
Mujeres, n (%) 17 (89,5)
Edad afios, n (%) 61,7 £ 11,6
FR, n (%) 16 (84,2)
ACPA, n (%) 13 (68,4)
Comorbilidades, n (%)
Hipertension 8(42,1)
Obesidad 3(15,7)
Diabetes mellitus 1(5,2)
Enfermedad cardiovascular 1(5,2)
EPOC 1(5.2)
Fumadores, n (%)
Activo 5(26,3)
Exfumador 1(5,2)
TB, n (%)
TNFi 8 (42,1)
ETN 6(31,6)
ADA 2(10,5)
No-TNFi 7 (36,9)
TCZ 3(15,8)
RTX 2(10,5)
ABT 2(10,5)
Jakinibs 4(21)
BARI 3(15,8)
TOFA 1(5,3)
FAMEcs, n (%)
MTX 5(26,3)
LEF 4(21)
HCQ 1(5,3)
Prednisona < 10 mg/dia, n (%) 3(15,8)
Asintomadticos, n (%) 9 (47,3)
Sintomas, n (%)
Fiebre 1(5,3)
Tos no productivas 6 (31,6)
Expectoracién 2(10,5)
Rinorrea 4(21)
Odinofagia 2 (10,5)
Astenia 5(26,3)
Mialgias/Artralgias 6(31,6)
Anosmia 2 (10,5)
Ageusia 2 (10,5)
Disnea 1(5,3)
Cefalea 2 (10,5)
Nauseas/Vémitos/Diarrea 3(15,8)
Rx. térax patolégica, n (%) 3(15,8)
Neumonia, n (%) 3(15,8)
Ingreso hospitalario, n (%) 3(15,8)
Tratamiento COVID-19, n (%) Sin tratamiento 16 (84,2)
especifico (paracetamol, etc.)
Kaletra 0(0)
HCQ 2(10,5)
TCZ 0(0)
Antibioterapia 0(0)
Dexametasona 1(5,3)
Interferén beta 0(0)
Remdesivir 0 (0)
Oxigenoterapia (bajo flujo) 1(5,3)
Ingreso en UCI, n (%) 0(0)

Conclusiones: En nuestra serie, la COVID-19 se observé en el 7,22%
de los pacientes y la infeccion fue leve en la mayoria de los casos.
Nuestra experiencia muestra que los pacientes con AR tratados con
BT y jakinibs no parecen tener un mayor riesgo de complicaciones
respiratorias o potencialmente mortales del SARS-CoV-2 en compa-
racion con la poblacién general. Se necesita mas investigacion para
comprender las caracteristicas inmunolégicas de esta enfermedad.

P078. SUBCUTANEOUS SARILUMAB IN HOSPITALIZED PATIENTS
WITH MODERATE-SEVERE COVID-19 INFECTION COMPARED
TO THE STANDARD OF CARE. AN OPEN-LABEL RANDOMIZED
CLINICAL TRIAL

S. de la Cruz Rodriguez Garcial, I. Gonzalez-Alvaro', F. Abad-Santos?,
A. Bautista-Hernandez?, L. Garcia-Fraile?, ].P. Baldivieso', . Sanz?
and R. Garcia-Vicufia'
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phenotype and no need for invasive ventilation. Patients were ran-
domized from March 14 to October 30t 2020, to receive SAR or
SOC in a 2:1 proportion. The experimental arm received a single 400
mg dose of SAR in two 200 mg subcutaneous injections added to
SOC. The control arm received usual supportive care as per local
protocols. The primary endpoints included 30-day mortality, mean
change in clinical status at day 7 on an ordinal scale ranging from
death (category 1) to discharged (category 7), and duration of hospi-
talization. The primary efficacy analysis was conducted on the
intention to-treat population. Secondary outcomes included time to
became afebrile for 48 hours without antipyretics, mean change in
the mentioned ordinal scale at day 14, progression to non-invasive
mechanical ventilation (NIMV) and invasive mechanical ventilation
(IMV), time to oxygen supply independency, and adverse events
(AE). To estimate the intervention effect size, hazard ratios (HR)
were estimated when feasible.

'Rheumatology Service; *Clinical Pharmacology Department, Clinical
Research and Clinical Trials Unit (CRCTU); *Division of Infectious
Diseases, Internal Medicine Service. Hospital Universitario La Princesa.
Universidad Auténoma de Madrid. Instituto de Investigacion Sanitaria
Princesa (IIS-IP). Madrid.

Introduction: Many uncertainties remain for IL-6 blockers on the
management of COVID-19 such as the optimal time of intervention,
the schedule of administration and predictors of response. To date,
data on the use of subcutaneous sarilumab (SAR) is scarce and no
randomized controlled trial (RCT) results are available.

Objectives: To evaluate the effect of subcutaneous SAR vs. standard of
care (SOC) in hospitalized patients with moderate to severe COVID-19.
Methods: Single center open-label RCT. We included admitted adult
patients with documented COVID-19 infection with pneumonia
confirmed by chest imaging, laboratory evidence of inflammatory

Table 1. Baseline clinical characteristics of the study population

Total (n = 30) Sarilumab + SOC (n = 20) SOC (n = 10)

Median age in years (IQR) 61.5 (56-72) 61.5 (50,5-72) 62 (58-71)
Male sex, n (%) 20 (67) 15 (75) 5(50)
Coexisting disorders, n (%) 19 (63) 14 (70) 5(50)
Hypertension 13(43) 8 (40) 5(50)
Diabetes mellitus 5(17) 3(15) 2 (20)
Obesity 3(10) 2 (10) 1(10)
Median days from symptom onset to randomization (IQR) 11 (8-16) 10,5 (8-12,5) 16 (12-23)
Median days from admission to randomization (IQR) 2 (1-4) 2 (1-4) 3(1-6)
Fever (2 37.5 °C), n (%) 10 (33) 9 (45) 1(10)
Oxygen support at randomization (7-category ordinal scale) n (%)

5. No supplemental oxygen therapy 4(13,3) 4 (20) 0(0)

4. Supplemental low flow oxygen therapy? 22 (73,3) 12 (60) 10 (100)

3. High flow supplemental oxygen therapy or NIV® 4(13,3) 4 (20) 0(0)
Median PaO2/Fi02 mmHg (IQR) at randomization 318 (233-358) 298 (223-348) 341 (261-404)
Additional treatment during hospitalization

Hydroxychloroquine 6 (20) 4 (20) 2(20)

Lopinavir/Ritonavir 5(17) 4 (20) 1(10)

Azithromycin 18 (60) 12 (60) 6 (60)

Corticosteroids at randomization® 25(83) 17 (85) 8 (80)

Methylprednisolone bolus at randomization® 17 (57) 14 (70) 3(30)
Laboratory values (median, IQR)

White Blood Count (cells/mm?) 7,985 (5,160-11,140) 7070 (4,975-12,310) 10,065 (6,750-10,460)

(

Lymphocyte Count (cells/mm?) 830 (680-1,130) 825 (680-1,070) 865 (680-1,580)

AST. UL 33 (26-54) 40 (27-53) 32 (25-93)

ALT. U/L 46 (24-61) 48 (29-57) 28 (21-97)

GGT. U/L 56 (34-117) 41 (30-119) 71 (55-108)

LDH. U/L 297 (238-349) 317 (263-350) 263 (222-333)
Inflammatory markers

Serum IL-6. pg/ml (n = 24) 12 (3-21.5) 13.3 (7.5-24) 3(1-16.5)

IL-6 > 30 pg/ml, n (%) 4[24 (17) 3/16 (19) 1/8 (13)

Ferritin. ng/ml (n = 29) 1,179 (735-1,511) 1,048 (664-1,511) 1,265 (735-1,532)

CRP. mg/dL 9.28 (5.06-19.73) 8.59 (4.17-18.1) 9.94 (6.19-19.73)

PCT. ng/ml (n = 13) 0.11 (0.08-0.18) 0.11 (0.09-0.18) 0.12 (0.07-0.18)

D-dimer (mg/ml) (n = 29) 0.49 (0.37-1.14) 0.49 (0.36-1.28) 0.51 (0.37-1.09)
Baseline thorax radiologic findings (X ray and/or CT scan)?

Alveolar pattern or ground glass opacities > 50% 14 (47) 11 (55) 3(30)

202 flow < 15]/min e.g. by face mask, nasal cannula (NC). ®°02 flow > 151/min, e.g. by face mask, ‘High Flow’ devices (e.g. HFNC), CPAP or NIV including BiPAP and other devices.
Corticosteroids:> 30 mg Prednisone/d or equivalent; endovenous bolus of 6-Metilprednisolone 120-125 mg/d, except 1 patient 80 mg/d. ‘All radiologic exams were assessed and

reported by radiologists with pneumological expertise.

Table 2. Primary and secondary outcomes

Sarilumab + SOC soc LogHR

Outcomes (n=20) (n=10) HR (SE) (Log SE) p-value
Primary outcomes

Median change on ordinal scale at day 7, (IQR) 2 (0-3) 3(0-3) 0.32

Mean change on ordinal scale at day 7, (SD) 1.45 (1.93) 2.1 (1.45) 0.36

30-day mortality, n (%) 2 (10) 0 15.11 (22.64) 0.54

Duration of hospitalization, days from randomization? 7 (6-11) 6 (4-12) 0.65 (0.26) 0.27
Secondary Outcomes

Median change on 7-category ordinal scale at day 14 3(3-3) 4(2-4) 0.36

Time to became afebrile for a minimum of 48 h, days® 3(3-6) 4 (4-8) 1.60 (0.97) 0.39

Progression to NIMV, n (%) 4(20) 0(0) 15.09 (22.52) 0.27

Progression to IMV, n (%) 3(15) 0 (0) 15.10 (22.52) 0.5

Time to supplemental oxygen withdrawal, days from randomization 5.5(3-13) 4.5 (2-12) 0.83 (0.37) - 0.83

IMV: invasive mechanical ventilation; NIMV: Noninvasive mechanical ventilation; SD: standard deviation: SOC: Standard of care. *Accounting for survival status by treating pa-

tients who died as having a 30-day hospital stay; "Eleven patients in the SAR arm and 5 in the SOC arm were febrile at randomization.
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Results: 30/65 screened patients underwent randomization: 20 to
SAR and 10 to SOC. Most patients were male (20/30, 67%) with a
median (interquartile range, IQR) age of 61.5 (56-72) (table 1). At day
30, 2/20 patients died in the SAR and none in the SOC arm (Log HR
15.11, SD 22.64, p 0.54). At day 7, no significant differences were seen
in the median change on a 7-category ordinal scale (2 [0-3] vs. 3 [0-3],
p 0.32) (fig.). The median days to discharge were similar (7 [6-11] vs. 6
[4-12]; HR 0.65, SD 0.26; p 0.27). No significant differences were seen
for any of the secondary outcomes. In the SAR arm, 4/20 (20%) and
3/20 (15%) patients required NIMV and IMV respectively vs. none in
the SOC (table 2). Regarding safety, the rate of AE of special interest
were similar in the SAR (50%) and SOC (40%) arms.

3 2 3 q 5 6 7
7pointscale desth [l B M B [0 | | | | discharged

Percent of patients
60
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) .
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Day 0 Day 7 Day 14

Evolution of clinical status in COVID-19 patients from baseline to day 14 according to the
7-category ordinal scale. Data are shown as the percentage of patients at each ordinal point.
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Conclusions: In our study, subcutaneous SAR added to SOC showed
no additional benefit in 30-day mortality, clinical status at day 7, or
hospital stay.

P079. AGENTES BIOLOGICOS PARA EL TRATAMIENTO
DE ENFERMEDADES REUMATICAS EN LA ERA COVID-19

C.IL Sieiro Santos, I. Gonzalez Ferndndez, X. Larco Rojas,
C. Moriano Morales, E. Diez Alvarez, C. Alvarez Castro
y T. Pérez Sandoval

Complejo Asistencial Universitario de Leon.

Introduccion: Los agentes biolégicos empleados en el tratamiento
de enfermedades reumadticas estan siendo utilizados en el trata-
miento de la cascada inflamatoria producida en formas respiratorias
graves de COVID-19 sin embargo, no esta claro si estos agentes pue-
den suponer un factor de riesgo o de proteccién contra la infeccion
por SARS-CoV-2.

Objetivos: Estimar la tasa de infeccién por COVID-19 en pacientes
tratados con agentes bioldgicos para enfermedades inflamatorias
reumaticas, determinar la influencia de los agentes biol6gicos como
factores de riesgo o proteccién y estudiar el pronéstico de los
pacientes reumaticos que reciben agentes biol6gicos en compara-
cién con la poblacién general en un ambito hospitalario de tercer
nivel en Le6n, Espafia.

Métodos: Se realiz6 un estudio observacional retrospectivo que
incluy6 a pacientes atendidos en el departamento de Reumatologia
que recibieron tratamientos bioldgicos por enfermedades reumati-
cas entre el 1 de diciembre de 2019 y el 1 de diciembre de 2020 y se

Tabla PO79
Total (n = 820) Positivos (n = 40) Negativos (N = 780) OR (IC95%) p valor
Ingresados - 4 - - -
ucl 2 2 - - -
Fallecidos 2 2 - - -
Edad (afios)
Hombres 56,15 (47-66) 61,9 (52-70,3) 56,2 (47-66) 1,45 (1,35-5,07) 0,03
Mujeres 58,3 (48-69) 60,8 (46-74) 58,3 (48-69)
Enfermedad
AR 389 17 370 0,82 (0,43-1,56) 0,63
LES 22 0 22 0,86 (0,11-6,55) 0,62
EA 208 9 199 0,85 (0,4-1,81) 0,85
AP 129 9 120 1,6 (0,74-3,44) 0,26
S 7 2 5 8,16 (1,53-43,42) 0,06
VS 42 3 39 1,54 (0,45-5,22) 0,45
ES 7 0 7 1,71 (0,09-30,68) 1
PM/DM 4 0 4 1,72 (0,09-30,79) 0,71
Al 10 0 10 1,22 (0,07-21,28) 0,89
Comorbilidades
HT 226 18 208 2,25 (1,18-4,27) 0,02
HU 49 5 44 2,39 (0,89-6,4) 0,08
DL 227 15 212 1,61 (0,83-3,11) 0,2
DM 73 6 67 1,88 (0,76-4,63) 0,16
CD 84 9 72 2,85 (1,31-6,23) 0,01
PD 57 5 52 2(0,75-5,32) 0,19
Fumadores
Activos 41 5 36 2,95 (1,09-7,98) 0,04
Exfumadores 36 5 31 3,45 (1,27-9,42) 0,03
No fumadores 743 20 723 0,08 (0,04-0,15) 0,001
Tratamiento
Anti-TNF-alfa 568 28 540 1,04 (0,52-2,07) 1
Anti-IL-1 2 0 2 8,62 (0,34-216,18) 0,19
Anti-IL-6 110 1 109 0,16 (0,10-0,97) 0,03
Anti-IL-12/23 13 2 11 3,68 (0,79-17,19) 0,13
Anti-IL-17 16 1 15 1,22 (0,16-9,47) 0,56
JAK inhibidores 3 0 3 1,72 (0,09-30,83) 0,71
Abatacept 20 2 18 2,23 (0,5-9,95) 0,25
Rituximab 72 8 64 2,28 (1,24-6,32) 0,02
Belimumab 16 0 16 0,77 (0,04-13,13) 0,85
Glucocorticoides
Dosis media (mg/dia) 10,5 (6-13,2) 12,5 (6-15,5) 9,8 (5,5-13,2) 2,2 (1,2-10,23) 0,02
Duracién de tratamiento con bDMARDSs (meses) 19 (14-22) 6,6 (3,2-9,3) 15 (8-19,2) 0,54 (0,22 - 0,87) 0,04

LES: lupus eritematoso sistémico EA: espondilitis anquilosante; Ap: artritis psoridsica; SJ: Sjégren; VS: vasculitis; AR: artritis reumatoide; ES: esclerosis sistémica; PM/DM: poli-
miositis/dermatomiositis; Al: enfermedad autoinflamatoria; HT: hipertensién; HU: hiperuricemia; DL: dislipidemia; DM: diabetes; CD: enfermedad cardiovascular; PD: enferme-

dad pulmonar.
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analizé la tasa de infeccién por COVID-19. Se incluyeron todos los
pacientes atendidos en la consulta externa de reumatologia con
diagnostico de enfermedad reumatica inflamatoria en tratamiento
con biolégicos. Se recogieron variables clinicas y sociodemograficas
como: edad, sexo, comorbilidades, tipo de agente biolégico, dura-
ci6én del tratamiento (en meses), dosis media de glucocorticoides,
necesidad de ingreso hospitalario y atencién en UCI. Realizamos un
modelo de regresion logistica univariante y multivariante para eva-
luar los factores de riesgo de infeccién por COVID-19.

Resultados: De un total de 820 pacientes con enfermedades reuma-
ticas en tratamiento con agentes biol6gicos, 40 pacientes (4,8%) se
han infectado por COVID-19 y 4 requirieron atencién hospitalaria.
La tasa de incidencia bruta de COVID-19 que requirié ingreso entre
la poblacién general fue del 2,75% y fue del 0,48% entre el grupo con
enfermedades reumadticas. E1 90% de los pacientes que recibieron
agentes biolégicos con COVID-19 no requiri6 hospitalizacién. Los
pacientes con enfermedades reumaticas infectados por COVID-19
eran mayores (edad media 61,8 + 13,25 afios) que aquellos que no se
infectaron (edad media 59,8 + 14,34 afios), con antecedentes de
hipertension arterial (45% frente a 26%, OR 2,25 (IC 1,14-4,27), p
0,02), enfermedad cardiovascular (23% vs. 9%, OR 2,85, IC 1,31-6,23,
p 0,01), fumadores (13% vs. 4,6%, OR 2,95, IC 1,09-7,98, p 0,04), mas
probabilidad de estar en tratamiento con rituximab (20% vs. 8%,
2,28,1C 1,24-6,32, p 0,02) y una dosis mas alta de glucocorticoides
(OR 2,2, IC 1,2-10,23, p 0,02) y menos probabilidad de estar reci-
biendo tratamiento con inhibidores de IL-6 (0,03% vs. 14%, OR 0,16,
IC 0,10-0,97, p 0,03). Los pacientes no infectados por COVID-19 esta-
ban recibiendo tratamiento con agentes biolgicos hace mas tiempo
que los pacientes infectados (OR 0,54, IC 0,22-0,87, p 0,04).
Conclusiones: Los pacientes con enfermedad reumatica diagnosti-
cados de infeccion por SARS-CoV-2 tenian mas probabilidades de
estar recibiendo una dosis mas alta de glucocorticoides y trata-
miento con rituximab. Los inhibidores de IL-6 pueden tener un
efecto protector.

P080. DETERMINANTES DE LA GRAVEDAD DE LA ENFERMEDAD
COVID-19 EN PACIENTES CON ENFERMEDAD REUMATICA

C.I. Sieiro Santos, X. Larco Rojas, I. Gonzalez Fernandez,
C. Moriano Morales, E. Diez Alvarez, C. Alvarez Castro,
A. Lopez Robles y T. Pérez Sandoval

Complejo Asistencial Universitario de Leon.

Introduccion: El estudio de las caracteristicas epidemiolégicas y
clinicas de los pacientes con enfermedades reumaticas infectados
por COVID-19 es fundamental para aclarar los determinantes de la
gravedad de la enfermedad COVID-19 en pacientes con enfermedad
reumatica.

Objetivos: Describir las caracteristicas epidemioldgicas de los
pacientes con enfermedades reumaticas hospitalizados por COVID-
19 y determinar los factores de riesgo asociados a la mortalidad en
un ambito hospitalario de tercer nivel en Leén, Espafia.

Métodos: Realizamos un estudio observacional prospectivo, desde
el 1 de marzo hasta el 1 de diciembre de 2020, incluyendo a pacien-
tes adultos con enfermedades reumaticas hospitalizados con
COVID-19. Realizamos un modelo de regresion logistica univariante
y multivariante para estimar las OR e IC del 95% de mortalidad. Se
recogieron las siguientes variables: edad, sexo, comorbilidades, tipo
de enfermedad reumatico, tratamiento de la enfermedad reumatica,
actividad de la enfermedad reumadtica antes de la infeccién, radio-
grafias y resultados de laboratorio al ingreso.

Resultados: Durante el periodo de estudio ingresaron en nuestro
hospital 4.644 pacientes con COVID-19, de los cuales 40 (9%) tenian
una enfermedad reumatica o musculoesquelética. El 53% eran muje-
res, con una edad media al ingreso hospitalario de 75,3 (IQR 68-83)

afios. La mediana del ingreso hospitalario fue de 11 dias. 10 pacien-
tes fallecieron (25%) durante su ingreso. Los pacientes que fallecie-
ron eran mayores (edad media 78,4 IQR 74,5-83,5) que los que
sobrevivieron al COVID-19 (edad media 75,1 IQR 69,3-75,8), con
antecedentes de hipertension arterial (9 [90%] frente a 14 [ 50%]
pacientes; OR 9 (IC95% 1,0-80,8), p 0,049), dislipidemia (9 (90%) vs.
12 (43%); OR 12 (IC95% 1,33-108), p 0,027), diabetes ((9 (90%) vs. 6
(28%) pacientes; OR 33, p 0,002), enfermedad pulmonar intersticial
(6 (60%) vs. 6 (21%); OR 5,5 (IC95% 1,16-26), p 0,032), enfermedad
cardiovascular (8 (80%) vs. 11 (39%); OR 6,18 (IC95% 1,10-34,7) y un
indice moderado/alto de actividad de la enfermedad reumatica (7
(25%) vs. 6 (60%) ; OR 41,4 (4,23-405,23), p 0,04). En el analisis uni-
variado, encontramos que los pacientes que fallecieron tenian mar-
cadores de hiperinflamacién mas altos: proteina C reactiva (181 (IQR
120-220) vs. 107,4 (IQR 30-150; p 0,05); lactato deshidrogenasa
(641,8 (IQR 465,75-853,5) vs. 361 (IQR 250-450), p 0,03); ferritina
sérica (1026 (IQR 228,3-1.536,3) vs. 861,3 (IQR 389-1.490,5), p 0,04);
dimero D (12019,8 (IQR 843,5-25.790,5) vs. a 1544,3 (IQR 619-1.622),
p 0,04). No se encontraron diferencias relativas al sexo, alteraciones
radiograficas, enfermedad reumaética, tratamiento de base, sinto-
mas antes del ingreso, duracién del ingreso entre los dos grupos. En
el andlisis multivariado, los siguientes factores de riesgo se asocia-
ron con la mortalidad: actividad de la enfermedad reumatica
(p = 0,003), dislipidemia (p = 0,01), enfermedad cardiovascular
(p=0,02) y enfermedad pulmonar intersticial (p = 0,02). La edad, la
hipertensién y la diabetes fueron predictores significativos en el
analisis univariante pero no en el multivariado.

Conclusiones: Nuestros resultados sugieren que las comorbilidades,
la actividad de la enfermedad reumatica y parametros analiticos
como la elevacién de la PCR, dimero D, LDH y ferritina se asociaron
significativamente con la mortalidad. La inflamacién esta estrecha-
mente relacionada con la gravedad del COVID-19.

P081. EVOLUCION CLINICA Y SEROLOGICA DE LA INFECCION
POR SARS-COV-2 EN ENFERMOS REUMATICOS

M. de la Rubia Navarro, J. Ivorra Cortés, I. Chalmeta Verdejo,
L. Gonzélez Puig, C. Pavez Perales, S. Leal Rodriguez,

F.M. Ortiz Sanjuan, E. Grau Garcia, R. Negueroles Albuixech,
]. Fragio Gil, I. Martinez Cordellat, J. Oller Rodriguez,

C. Najera Herranz, I. Canovas Olmos, E. Vicens Bernabeu,

C. Alcaiiiz Escandell, C. Riesco Barcena, A. Huaylla

y J.A. Roman Ivorra

Hospital Universitario La Fe. Valencia.

Introduccion y objetivos: La infeccién por SARS-CoV-2 continta
suponiendo un problema mundial de salud, debido a su contagiosi-
dad y mortalidad elevadas. El espectro de sintomas abarca desde la
neumonia intersticial grave a la ausencia de sintomatologia. Desde
el inicio de la pandemia, se ha planteado el riesgo de contagio y
desarrollo de complicaciones en pacientes con enfermedades reu-
maticas. El objetivo es describir la prevalencia de hospitalizacién,
seroconversién y de sintomas, en pacientes en seguimiento por el
servicio de reumatologia de un hospital terciario.

Métodos: Estudio observacional, transversal, realizado a través de
entrevista telefénica. Las enfermedades reumaticas incluidas se
detallan en la tabla 1 (fig.). Se recogieron datos acerca de los sinto-
mas, ingreso hospitalario, serologia por ELISA (si mas de 15 dias de
evolucién), diagndstico y tratamiento de base, desde marzo 2020
hasta febrero 2021.

Resultados: Se incluyeron 80 pacientes (82,35% mujeres) con una
media de edad de 49,30 afios (16,16), con distintos diagndsticos de
enfermedades reumaticas y PCR COVID-19 positiva. El 48,71% reci-
bia terapia biolégica, inhibidores de JAK o apremilast, con una
mediana de 3,11 afios (Q1 1,08; Q3 3,17) desde el inicio (tabla 1). El



XLVII Congreso Nacional de la Sociedad Espaiiola de Reumatologia 113

34,18% recibia FAME sintéticos o inmunosupresores, con una
mediana de 5,09 afios (Q1 2,25; Q3 11,09) (tabla 2). Los sintomas
mas frecuentes fueron astenia (72,15%), cefalea (66,23%) y tos
(59,49%). Nueve pacientes (11,25%) fueron ingresados en planta,
ocho (10%) de ellos por neumonia. Tres de ellos requirieron ingreso
en cuidados intensivos y uno fue exitus. La serologia fue solicitada
a todos los pacientes, pero 15 de ellos no la realizaron por: infec-
cién reciente (5), error de citacion (4), ingreso hospitalario (2) y
exitus (1). La seroconversion se ha dado en el 53,25% y de estos, el
2,94% presentaba titulos bajos de IgG. La IgM persistia positiva en
el 56,25% en este grupo. El 6,45% presentaba un resultado indeter-
minado.

Tabla 1. Terapia biolégica, inhibidores de JAK o apremilast

Secukinumab (24,32%) Adalimumab, Hyrimoz (5,40%)
Tocilizumab (13,51%) Rituximab (2,70%)
Golimumab (8,11%) Ustekinumab (2,70%)
Adalimumab, Humira (8,11%) Infliximab (2,70%)

Abatacept (8,11%) Guselkumab (2,70%)
Apremilast (8,11%) Certolizumab (2,70%)
Baricitinib (5,40%) Etanercept (2,70%)

Tabla 2. FAME sintéticos e inmunosupresores
Metotrexato (62,96%) Azatioprina (7,41%)

Hidroxicloroquina (14,81%) Cloroquina (3,70%)
Leflunomida (11,11%) Micofenolato mofetil (3,70%)

Conclusiones: La seroconversion se produjo en mas del 50% de la
muestra. En el 6,45% no se detectaron anticuerpos. A destacar, de
marzo a mayo de 2020, la prevalencia de IgG + fue del 25% y de sep-
tiembre 2020 a febrero 2021, aument6 hasta el 57,45%. Esta diferen-
cia se atribuye al cambio de técnica de deteccién de anticuerpos a
partir de verano 2020. Nueve pacientes (11,25%) requirieron ingreso
hospitalario, ocho (10%) de ellos por neumonia. Tres de ellos ingre-
saron en cuidados intensivos y uno fue exitus.
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P082. ADHERENCIA EN PACIENTES CON ENFERMEDADES
REUMATICAS CRONICAS TRATADAS CON TERAPIAS BIOLOGICAS Y
FAMES SINTETICOS DIRIGIDOS DURANTE LA PANDEMIA COVID-19

P. Castro Pérez!, A. Onteniente Gonzilez?, A. Aragon Diez!,
A. Gallegos Cid", J. Garcia-Arroba Mufioz', ].M. Rodriguez Heredia'
y T. Molina Garcia?

IServicio de Reumatologia; *Servicio de Farmacia. Hospital
Universitario de Getafe.

Introduccion: La adherencia a los tratamientos en las enfermeda-
des reumaticas crénicas esta influenciada por muchos factores,
incluida la creencia del paciente en el desarrollo de efectos adversos,
como una mayor susceptibilidad a las infecciones. Parece 16gico
pensar que la terapia inmunosupresora aumenta el riesgo de afecta-
cion grave por SARS-CoV-2 y que muchos pacientes pueden tender
a suspender sus tratamientos especialmente en areas con alta inci-
dencia de COVID-19.

Objetivos: Determinar la adherencia en pacientes con enfermeda-
des reumaticas tratados con terapias bioldgicas durante el periodo
de crisis sanitaria del COVID-19 en Madrid.

Métodos: Estudio observacional transversal prospectivo. Se realizaron
entrevistas telefénicas entre el 22 de abril y el 15 de mayo de 2020
(bien por el reumatélogo o el farmacéutico del hospital) en pacientes
con enfermedades reumaticas como artritis reumatoide (AR), espondi-
loartritis (SpA) y artritis psoriasica (PsA) tratados con cualquier biol6-
gico subcutdneo (DMARDD) o FAME sintético dirigido (FAMEsd). Se
pregunté a los pacientes sobre la continuacion o interrupcién de cual-
quier medicamento recibido para su enfermedad reumatica crénica,
las posibles razones que llevaron a la interrupcion del medicamento
(incluido el miedo a la inmunosupresién y la falta de recursos/escasez
de medicamentos) y si se recibié asesoramiento de un médico u otras
fuentes. También les preguntamos si sabian por los medios de comuni-
cacion que se estaban utilizando tratamientos para enfermedades reu-
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P081 Figura. Diagndsticos incluidos en el estudio.
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maticas en formas graves de infeccién por COVID-19. Los pacientes se
consideraron no adherentes si habian omitido o retrasado alguna de las
dosis prescritas. Todos los pacientes recibieron la medicacién a través
de un sistema de entrega a domicilio.

Resultados: Entrevistamos telefénicamente a 400 pacientes segui-
dos en nuestro servicio (196 AR, 115 PsA y 89 SpA) durante el
periodo de confinamiento por la pandemia de coronavirus. 32
pacientes (8%) interrumpieron su tratamiento, 14 de ellos (43,75%)
por miedo a sufrir la infeccion, 9 (28,12%) por sintomatologia com-
patible con la infeccién COVID-19, 4 (12,5%) por algin motivo no
relacionado con COVID-19, 3 (9,38%) por falta de recursos/escasez de
farmaco y 2 (6,25%) por infeccién confirmada por COVID-19. 222
pacientes (58,57%) conocian el uso de fairmacos antirreumaticos
para el tratamiento de la infeccién por COVID-19.

Conclusiones: La adherencia al tratamiento de las enfermedades
reumaticas durante el periodo de crisis sanitaria del COVID-19 fue
muy alta en Madrid, a pesar de ser una de las ciudades mas afecta-
das por el SARS-CoV-2. Un alto conocimiento del uso de fairmacos
antirreumaticos para el tratamiento del COVID-19 en los medios de
comunicacién y el mejor acceso a los tratamientos a través de un
sistema de entrega domiciliaria ha contribuido a esta adherencia.
Los principales motivos que llevaron a la suspensién del firmaco
fueron el miedo a sufrir la infeccién o por tener sintomatologia de la
infeccién por COVID-19. Aunque la presencia de infeccién por
COVID-19 no fue el motivo de la encuesta, solo encontramos 2
pacientes diagnosticados de COVID-19 con PCR positiva para SARS-
CoV-2,y 9 posibles pacientes, por los sintomas que refirieron, entre
nuestros 400 pacientes. Estos hallazgos apuntan en la direccién de
que la evolucién de COVID-19 y la mortalidad en pacientes con
enfermedades reumadticas crénicas tratados con DMARDb/FAMESsd
no difieren de la poblacién general.

P083. SWITCH MASIVO DE TOCILIZUMAB ENDOVENOSO
A TOCILIZUMAB SUBCUTANEO EN PACIENTES CON ARTERITIS DE
CELULAS GIGANTES Y POLIMIALGIA REUMATICA EN EPOCA COVID

V. Aldasoro Céceres’, M. Laifio Pifieiro’, M. Enguita-German?,
G. Sada Urmeneta', B. Ibafiez Ber6iz? y C. Fito Manteca'

IServicio de Reumatologia. Complejo Hospitalario de Navarra.
Pamplona. ?Unidad de metodologia. Navarrabiomed-Complejo
Hospitalario de Navarra-UPNA. Red de Investigacion en Servicios de
Salud en Enfermedades Crénicas (REDISSEC). IdiSNA. Pamplona.

Introduccion: Con la llegada de la pandemia SARS-CoV-2 en el pri-
mer trimestre de 2020 y ante el potencial uso de tocilizumab endo-
venoso (TCZiv) para el tratamiento de pacientes criticos ingresados
por COVID, se propuso realizar el cambio de TCZiv a su formulacién
subcutanea, con el fin de evitar a los pacientes reumatolégicos tener
que venir al hospital de dia y garantizar TCZiv suficiente para aque-
llos pacientes criticos con COVID que lo precisasen.

Objetivos: Describir la frecuencia y los motivos del cambio al trata-
miento intravenoso inicial en estos pacientes asi como aquellos fac-
tores demograficos y/o clinicos asociados a la necesidad de dicho
cambio en busca de potenciales factores predictores de una mala
respuesta en pacientes con arteritis de células gigantes (ACG) y poli-
mialgia reumatica (PMR).

Métodos: Se revisaron de forma conjunta los pacientes con diagnds-
tico de PMR y ACG en tratamiento con TCZ iv existentes en febrero
2020 y su evolucién hasta marzo 2021. Para realizar el cambio de
TCZiv a TCZsc se obtuvo consentimiento verbal de los pacientes
mediante llamada telefénica. Se compararon los pacientes que per-
manecieron en TCZsc (grupo control) con los que volvieron a TCZiv
(grupo switch) mediante test no paramétricos como el test de Fisher
y el test de Mann-Whitney para evaluar posibles predictores de
mala respuesta al cambio.

Resultados: En febrero 2020 realizaban tratamiento con TCZiv 23
pacientes con ACG y/o PMR. Todos ellos aceptaron el cambio a TCZsc.
Cuatro pacientes (17,4%) volvieron a TCZiv dos de ellos debido a
ineficacia, uno por reaccién adversa en el punto de inyeccién y el
altimo por decision del paciente. Las caracteristicas basales de la
poblacién global y por grupo se muestran en la tabla. No se encon-
traron diferencias estadisticamente significativas entre grupos en
sexo, edad, peso, indice de masa corporal (IMC) y tratamiento com-
binado o monoterapia.

Caracteristicas basales de los pacientes, total y por grupos

Grupo Grupo Grupo

total control switch Comparacién
Caracteristicas (n=23) (n=19) (n=4) p-valor
Sexo mujeres, n (%) 91,3 89,5 100
Edad (afios)* 78,9 (8,2) 82(12) 80 (6,2) 1
IMC (Kg/m?)* 275(4,7) 26,/4(4,00 323(50) 0,168
Peso (Kg)* 67,5(12,2) 656(11,6) 76,9(11,8) 0,539
Tiempo en TCZiv (meses)* 24 (21,1) 11,7 (21,6) 34,0(20,6) 0,052
Monoterapia, n (%) 82,6 84,2 75 0,372

*Datos resumidos mediante medias y desviaciones tipicas.

Conclusiones: Los pacientes a los que se les realizé el cambio a TCZsc
tenian una enfermedad estable y tenian un IMC en rango de sobre-
peso grado I. El no encontrar diferencias significativas en las distintas
variables analizadas, probablemente puede deberse al pequefio
tamafio muestral. Si no se tiene en cuenta el paciente que volvié a
TCZiv por decision propia, el 87% de los pacientes a los que se les rea-
liza el cambio a TCZsc permanecen en esta formulacion un afio des-
pués con buen control de la enfermedad. El cambio masivo de TCZiv
aTCZsc en época de pandemia por SARS-CoV-2 ha sido seguro, eficaz
y bien tolerado tras un 1 afio de seguimiento en nuestro centro.

P084. INFECCION POR SARS-COV-2 EN PACIENTES CON
ENFERMEDADES REUMATICAS QUE RECIBEN TRATAMIENTO
BIOLOGICO, INHIBIDOR DE LA FOSFODIESTERASA-4 (PD4I)

0 I’NHIBIDORES DE LAS JAK-QUINASAS (JAKI) Y SU DESENLACE
CLINICO

G. Albaladejo Paredes, ]. Moreno Morales, FJ. Rodriguez Martinez,
E. Soriano Navarro, M.R. Oliva Ruiz, A. Uceda Galiano,

J. Giménez Sanchez, ]. Le6n Navarro, F. Pedrero

y V. Cogolludo Campillo

Complejo Hospitalario de Cartagena.

Introduccion: La pandemia COVID-19 declarada en marzo de 2020
que ocasiona el sindrome por SARS-CoV-2 tiene interés especial en el
ambito de la Reumatologia por la condicién de inmunodepresion de
estos pacientes'. Las personas con enfermedades reumaticas autoin-
munes tienen mayor riesgo de infeccién general debido al proceso
crénico inflamatorio y a los tratamientos inmunosupresores que
requieren, como las terapias biolégicas y los corticoides?. Poco se
conoce hasta ahora sobre el riesgo de infecciéon por SARS-CoV-2 en
estos pacientes, de la evolucion clinica de la infeccién y el riesgo atri-
buible a cada uno de los diferentes grupos de inmunosupresores.
Objetivos: Conocer la prevalencia de infeccién por SARS-CoV-2 en
una muestra de pacientes que reciben tratamiento con terapias bio-
légicas y el desenlace clinico en los casos positivos.

Métodos: Estudio observacional, descriptivo, retrospectivo, de un
solo centro. Pacientes de la consulta de reumatologia, en tratamiento
con terapia biolégica, inhibidor de la fosfodiesterasa-4 (PD4i) o inhi-
bidor de las JAK quinasas (JAKi). Periodo de observaciéon desde marzo
2020 hasta el 28 de febrero de 2021, con una muestra de 598 sujetos.
Se recogi6 edad, sexo, tipo de enfermedad reumatica, agente y linea
de tratamiento. De entre todos los sujetos, en aquellos con infeccién
por SARS-CoV-2 (prueba de PCR, antigenos o serologia) se analizaron
comorbilidades asociadas (diabetes mellitus e hipertensién arterial),
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tiempo de exposicion al tratamiento, desenlace de la infeccion (trata-
miento domiciliario, ingreso en planta, ventilacién mecanica no inva-
siva, ingreso en UCI, muerte) y concomitancia de tratamiento

corticoideo o inmunomodulador adyuvante.

Tabla 1. Caracteristicas de los pacientes incluidos

Total pacientes

Pacientes COVID+

N (%)
Edad (afios)
Sexo

Diagndstico

Tratamiento

Linea de tratamiento

HTA
DM

598 (100)

52,4

Mujeres 361 (60,4%)
Hombres 237 (39,6%)

6 artritis idiopdtica juvenil
186 artritis psoridsica
200 artritis reumatoide
6 Behget

190 espondiloartritis axial
6 lupus eritematoso
sistémico

1 SAPHO

1 sarcoidosis

2 Still adulto

27 (4,5%) abatacept

132 (22%) adalimumab
1(0,2%) anakinra

12 (2%) apremilast

13 (2,1%) baricitinib

4 (0,6%) belimumab

62 (10,4%) certolizumab
98 (16,4%) etanercept
36 (6%) golimumab

30 (5%) Infliximab

14 (2,3%) ixekizumab

6 (1%) rituximab

13 (2,1%) sarilumab

64 (10,7%) secukinumab
16 (2,7%) tocilizumab
32 (5,3%) tofacitinib
1(0,2%) guselkumab

35 (5,8%) ustekinumab
2 (0,4%) upadacitinib

1? linea: 280 (46,8%)

2? linea: 180 (30,1%)
3?0 mas: 138 (23,1%)
25,6% (153/598)

10% (60/598)

36 (6)

49,9

Mujeres 20 (55,5%)
Hombres 16 (44,5%)

1 artritis idiopatica juvenil
11 artritis psoridsica

11 artritis reumatoide

13 espondiloartritis axial

2 (5,5%) abatacept

9 (25%) adalimumab
2 (5,5%) apremilast

3 (8,3%) certolizumab
9 (25%) etanercept
1(2,7%) golimumab

1 (2,7%) infliximab
1(2,7%) ixekizumab
2 (5,5%) sarilumab

4 (11,1%) secukinumab
2 (5,5%) tofacitinib

1? linea: 18 (50%)
22 linea: 9 (25%)
3?0 mas: 9 (25%)
13,9% (5/36)
13,9% (5/36)

Tabla 2. Caracteristicas de los pacientes con SARS-CoV-2

COVID + sin ingreso

COVID + con ingreso

hospitalario -hospitalario
N (%) 28 (4,6) 8(1,3)
Edad (afios) 48,1 56,5
Sexo Mujeres 15 (53,6%) Mujeres 5 (62,5%)
Hombres 13 (46,4%) Hombres 3 (37,5%)
Diagndstico 1 artritis idiopatica juvenil 2 artritis indiferenciada

Tratamiento

Linea de tratamiento

Tiempo de exposicion
al tratamiento

FAMESs asociados
Corticoides asociados
(dosis de prednisona)

HTA
DM

8 artritis psoridsica

8 artritis reumatoide

11 espondiloartritis axial
1(3,5%) abatacept
(25%) adalimumab
(3,5%) apremilast
(10,7%) certolizumab
(25%) etanercept
(3,5%) golimumab
(3,5%) ixekizumab
(7,1%) sarilumab
(10,7%) secukinumab
(7,1%) tofacitinib

1? linea: 12 (43%)

2% linea: 8 (28,5%)

3% 0 mas: 8(28,5%)

5,4 afios

7
1
3
7
1
1
2
3
2

42,80%

78,5% sin corticoides
3,5% 2,5 mg

14,3% 5 mg

3,5% 10 mg

7,1% (2/28)

10,7% (3/28)

2 artritis reumatoide

2 artritis psoridsica

2 espondiloartritis axial
1(12,5%) abatacept

2 (25%) adalimumab
1(12,5%) apremilast

2 (25%) etanercept

1 (12,5%) infliximab
1(2,5%) secukinumab

12 linea: 6 (75%)
2% linea: 1 (12,5%)
3?0 mas: 1(12,5%)
4,1 afios

37,50%
62,5% sin corticoides
37,5% 5 mg

37,5% (3/8)
25% (2/8)
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Resultados: De los 598 pacientes analizados que llevaban terapia
biolégica, PD4i o JAKi, 36 (6%) presentaron infeccién por SARS-
CoV-2. Las caracteristicas basales de los pacientes analizados se
muestran en la tabla 1. Los pacientes con SARS-Cov2 tuvieron una
edad media de 49,9 afios con una mediana de 51,9 afios. De ellos,
28 (4,6%) no precisaron de hospitalizacién, 7 (1,1%) fueron ingresa-
dos sin necesitar soporte ventilatorio y 1 (0,16%) ingres6 en UCIL.
Ningun paciente fallecié. De los 7 pacientes ingresados, 2 recibian
etanercept, 2 adalimumab, 1 abatacept, 1 apremilasty 1 secukinu-
mab. El paciente ingresado en UCI llevaba infliximab. Las caracte-
risticas de los pacientes infectados por SARS-CoV-2 se muestran en
la tabla 2.

Conclusiones: El porcentaje de infectados por SARS-CoV-2 dentro
de los pacientes con enfermedad reumadtica tratado con terapias
bioldgicas, PD4i o JAKi (6,2%), es similar al reportado por el Ministe-
rio de Sanidad respecto a la poblacion general en el mismo intervalo
de tiempo (6,8%). Los pacientes que precisaron hospitalizacién pre-
sentaban en mayor porcentaje HTA y DM asociadas (37,5 y 25%
frente a 7,1 y 10,7% respectivamente). Hubo mayor tendencia al
empleo de corticoides 37,5 vs. 21,5% en los ingresados. Respecto a
los tratamientos, abatacept, apremilast e infliximab presentaron
una proporcién mayor en el grupo hospitalizado (12,5, 12,5y 12,5%
vs. 3,5, 3,5 y 0% respectivamente). No hubo diferencias importantes
en otros datos como la linea de tratamiento, tiempo de exposicién o
uso concomitante de FAMEs. Se trata de una poblacién pequeiia, lo
cual limita los resultados obtenidos y no permite sacar conclusiones
consistentes. Es necesario aumentar el tamafio muestral para valo-
rar con mas precision el riesgo de infeccién por SARS-CoV-2 de estos
pacientes.

P085. CARACTERISTICAS DE LOS PACIENTES

CON ENFERMEDAD INFLAMATORIA Y AUTOINMUNE
SISTEMICA CON INFECCION POR LA COVID-19: RESULTADOS
DE UN REGISTRO LOCAL

]J.C. Cortés-Quiroz', J. Rosas’, A. Pons’, ].M. Senabre-Gallego',
G. Santos-Soler’, J.A. Bernal', M. Lorente’, C. Cano’, E. Ivars’,
X. Barber® y Grupo AIRE-MB

1Seccion de Reumatologia. Hospital Marina Baixa. Villajoyosa. *Servicio
de Enfermedades infecciosas. Hospital General Universitario de Elche.
3CI0-Universidad Miguel Herndndez. Elche.

Objetivos: Evaluar las caracteristicas de los pacientes con enferme-
dad inflamatoria y autoinmune sistémica (EAS), que han sido infec-
tados por la COVID-19.

Métodos: Estudio retrospectivo y transversal, de los pacientes con
EAS) con COVID-19, en seguimiento en la Seccién de Reumatologia
(EAS-REU), de marzo-2020 a marzo-2021. Los pacientes se detecta-
ron: al revisar diariamente los pacientes que ingresaban por COVID-
19 y en los que no ingresaban, al comunicar el paciente-familiar o
durante el seguimiento habitual en la consulta externa. Se incluye-
ron: datos generales (edad, género); de la enfermedad reumatica:
diagnéstico, tratamiento de la enfermedad (corticoides, FAMEcs,
terapia biolégica) y de COVID-19: fecha diagndstico de la infeccién,
sintomatologia, tratamiento recibido, evolucién-complicaciones,
necesidad de ingreso hospitalario y UCI.

Resultados: Se incluyen 72 pacientes con COVID-19, diagnostica-
dos de alguna enfermedad reumadtica inflamatoria o autoinmune
sistémica: 58 (80,5%) son mujeres, de 55 (DE: 14) afios, edad media
(rango (27-91 afios). Como comorbilidad destaca: hipertensién en
17 (24%), hiperlipemia: 8 (11%) y alguna neoplasia en 5 (7%). La
artritis reumatoide (39%) y las enfermedades autoinmunes (32%),
son las enfermedades reumaticas mas frecuentes. Respecto al tra-
tamiento que recibian antes de la infeccién COVID-19: 15 (21%)
pacientes recibian corticoides, 48 (67%) alguno de los FAMEcs
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(metotrexato: 36%, OH-cloroquina: 15%, leflunomida: 11%, sulfa-
salacina: 6%, azatioprina y micofenolato: 6%), 25 (35%); terapia
biolégica: anti-TNF: 16 (22%), jakitinibs: 7 (10%), y belimumab: 1
(1%) y ustekinumab (1%) y 15 (21%) pacientes; y 15 (21%) paciente
en tratamiento combinado de FAMEcs + terapia bioldgica. Res-
pecto a la evolucién: 3 (4%) pacientes presentaron un evento
trombético y 20 (28%) precisaron ingreso hospitalario, de los que
15 (21%) desarrollaron neumonia bilateral virica, 5 (7%) de ellos
precis6 UCl y 4 (6%) fallecieron a consecuencia de la COVID-19
(tabla 1). No se detectan diferencias significativas en el porcentaje
de mortalidad infectados por COVID-19, entre los pacientes con
EAS-REU, frente a la poblacién general de la Marina Baixa, Comu-
nidad Valenciana y Espafia (tabla 2). No se detectan diferencias
significativas al comparar los pacientes < 65 afios frente a los > 65
afios (tabla 1). 15 (21%) pacientes ingresaron por neumonia viral:
la edad media es 60 (DE: 14) afios (rango 32-77 afios), el 40% de
ellos con AR, el 26% recibian corticoides, el 80% FAMEcs, 33% tera-
pia biolégica y 3 (20%) terapia combinada; 5 (33%) ingresaron en
UCly 3 (20%) fallecieron.

Tabla 1. Caracteristicas de los pacientes con EAS, que han sido infectados
por la COVID-19, segtin la edad y presencia de neumonia virica

<65 > 65
Todos afios afios Neumonia
N: 53 N: 19 N: 15
N: 72 (74%)  (26%) P (21%)
Mujer, n (%) 58(80,5) 43(81) 15(79) 0,86  10(67)
Edad, afios, media (DE) 55(14)  49(14) 72(14) <0,0001 60 (14)
Rango, afios 27-91 27-65 66-91 32-77
Comorbilidad, n (%):
HTA 17 (24) 11(21) 6(32) 0,61 6 (40)
Hiperlipemia 8(11) 4(8) 4(21) 0,6 1(7)
Hipotiroidismo 5(7) 4(8) 1(5) 0,91 1(7)
Neoplasia 5(7) 2 (4) 3(16) 0,67 0
Evento trombético 3(4) 1(2) 2 (10) 0,8 1(7)
DM 2(3) 12) 15 0,9 0
Enfermedad reumatica,
n (%):
Artritis reumatoide 28 (39) 19(36) 9(47) 0,58 6 (40)
Espondilitis anquilosante 9 (12) 8(15) 1(5) 0,78 2 (13)
Artritis psoridsica 7 (10) 3(6) 4(21) 0,58 2 (13)
Uveitis 5(7) 48) 1(5) 091 2(13)
Enf. autoinmunes 23(32) 19(36) 4(21) 0,56 2(13)
sistémicas
Lupus eritematoso 8 (11) 7(13) 1(5) 0,81 0
sistémico
Sd. antifosfolipidico 5(7) 5(9) 0 - 0
Otras enf. autoinmunes 10 (14) 7(13) 3(16) 0,9 2 (13)
sistémicas

Tratamiento previo
a COVID-19, n (%)

Corticoide 15 (21) 9(17) 6(32) 05 4(26)
FAMECs: 48 (67) 34(64) 14(74) 05 12 (80)
Metotrexato 26(36) 19(36) 7(37) 096  8(53)
Hidroxicloroquina 11 (15) 10(19) 1(5) 0,72 1(7)
Leflunomida 8 (11) 3(6) 5 (26) 0,48 1(7)
Salazopirina 4(6) 3(6) 1(5) 0,97 22 (13)
Azatioprina 2(3) 2 (4) 0 - 0
Micofenolato 1(1) 1(2) 0 - 0
Terapia biolégica: 25 (35) 19(36) 6(32) 0,85 5(33)
Baricitinib 6(8) 3(6) 3(16) 0,69 2(13)
Adalimumab 5(7) 3(6) 2 (10) 0,86 1(7)
Etanercept 5(7) 5(9) 0 - 2 (13)
Certolizumab 3(4) 2(4) 1(5) 0,96 0
Golimumab 3(4) 3(6) 0 - 0
Tofacitinib 1(1) 1(2) 0 - 0
Ustekinumab 1(1) 0 1(5) - 0
Belimumab 1(1) 0 1(5) - 0
FAMECcs + terapia 15(21) 10(19) 5(26) 075  3(20)
bioldgica

Evolucién, n (%)
No ingreso 52 (72) 39(74) 13 (68) 0,67 0
Ingreso hospitalario: 20 (28) 14(26) 6(32) 0,78 15 (100)
Ingreso en UCI 5(7) 4(8) 1(5) 0,91 5(33)
Neumonia 15 (21) 9(17) 6(32) 0,5 -
Exitus 4(6) 3(6) 1(5) 0,95  3(75)

Tabla 2. Mortalidad en los pacientes con EAS-REU y poblacién general de la Marina
Baixa (MB), de la Comunidad Valenciana y Espafia

Marina EAS-REU Comunidad
Baixa (MB) Marina Baixa Valenciana (CV) Espafa
PCR COVID-19 11,791 72 391,689 3,567.408
positivos, n
Exitus, n 308 4 7,370 78,792
Mortalidad,% 2,6 6 1,9 2,2
P mortalidad
MB vs. EAS-REU - 0,67 - -
MB vs. CV - - 0,54 -
MB vs. Espaiia - - - 0,54

Fuente: Conselleria: https://dadesobertes.gva.es/es/dataset/covid-19-total-acumulat-
casos-confirmats-pcr-altes-persones-mortes-i-hospitalitzades-i-en-uci

Conclusiones: 1. La prevalencia de ingreso hospitalario por COVID-
19 fue del 28%. 2. La mortalidad alcanzé el 6%, con independencia de
la edad. 3. No se detectan diferencias significativas en el porcentaje
de mortalidad infectados por COVID-19, entre los pacientes con
EAS-REU, frente a la poblacion general.

Agradecimientos: el estudio fue apoyado con una beca de investiga-
cién de la Asociacién para la Investigacién en Reumatologia de la
Marina Baixa (AIRE-MB).

P086. SWITCH MASIVO DE TOCILIZUMAB ENDOVENOSO
A TOCILIZUMAB SUBCUTANEO EN PACIENTES CON ARTRITIS
REUMATOIDE EN EPOCA COVID

M.C. Laifio Pifeiro, V. Aldasoro Caceres!, G. Sada Urmeneta’,
B. Ibafiez Ber6iz?, M. Enguita-German? y C. Fito Manteca'

IServicio de Reumatologia. Complejo Hospitalario de Navarra.
Pamplona. ?Unidad de metodologia, Navarrabiomed-Complejo
Hospitalario de Navarra-UPNA. Red de Investigacion en Servicios
de Salud en Enfermedades Crénicas (REDISSEC). IdiSNA. Pamplona.

Introduccién: Con la llegada de la pandemia SARS-CoV-2 en el pri-
mer trimestre de 2020 y ante el potencial uso de tocilizumab
endovenoso (TCZiv) para el tratamiento de pacientes criticos
ingresados por COVID-19, se propuso realizar el cambio de TCZiv a
su formulacién subcutdnea (sc), con el fin de evitar a los pacientes
reumatolégicos tener que acudir al hospital de dia y garantizar
TCZiv suficiente para aquellos pacientes criticos con COVID que lo
precisasen.

Objetivos: Describir la frecuencia y los motivos del cambio al trata-
miento intravenoso inicial en pacientes con artritis reumatoide asi
como aquellos factores demograficos y/o clinicos asociados a la
necesidad de dicho cambio en busca de potenciales factores predic-
tores de una mala respuesta.

Métodos: Se revisaron los pacientes con artritis reumatoide en tra-
tamiento con TCZiv existentes en febrero 2020 y su evolucién hasta
marzo 2021. Para realizar el cambio de TCZiv a TCZsc se obtuvo con-
sentimiento verbal de los pacientes mediante llamada telefénica. Se
compararon los pacientes que permanecieron en TCZsc (Grupo con-
trol) con los que tuvieron que volver a TCZiv (Grupo switch) para
evaluar posibles predictores de mala respuesta al cambio. Todas las
comparaciones de variables categoricas se realizaron con el test de
Fisher y las cuantitativas con t-Student.

Resultados: En febrero 2020 realizaban tratamiento con TCZiv 31
pacientes con artritis reumatoide a los que se les propuso el cambio
a la formulacién sc. 28 pacientes aceptaron el cambio. Once pacien-
tes (39%) volvieron a TCZiv, cinco por ineficacia, tres por decision del
paciente, dos por efectos adversos (cefalea y reaccion adversa en el
punto de inyeccién) y uno por dificultad para la administracién sc.
Las caracteristicas basales de la poblacién global y por grupo se
muestran en la tabla. Unicamente se encontraron diferencias esta-
disticamente significativas en la administracién de TCZ en monote-
rapia en el Grupo switch (tabla). No se observaron efectos adversos
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graves en ninguno de los dos grupos. Ninguno de los pacientes era
fumador activo. Todos los pacientes que volvieron a TCZiv mantu-
vieron buena respuesta clinica y analitica.

Caracteristicas basales de los pacientes, total y por grupos

Grupo Grupo
control: switch:
contindan  vuelven
Grupo total en TCZsc aTCZiv Comparacién
Caracteristicas (n=28) (n=17) (n=11) p-valor
Sexo mujeres, n (%) 23(82,1) 14 (82,4) 9(81,8) 1,000
Edad (afios)* 66,5 (21,2) 65 (20) 76 (27,5) 0,888
IMC (Kg/m?)* 25,9 (4,7) 26,1 (5,6) 25,4 (3,2) 0,722
Tiempo en TCZiv 56(71,8) 48,1(67,5) 65,6(78,9) 0,230
(meses)*
Monoterapia, n (%) 18 (64,3) 8 (47,1) 10(90,9) 0,041
FR + (%) 71,4 70,6 72,7 1,000
CCP + (%) 75 82,4 63,6 0,381
Biolégicos previos (%)
Ninguno 17,9 23,5 91
1 17,9 23,5 9,1
2 39,3 29,5 54,5
>3 25 23,5 27,3

*Datos resumidos mediante medias y desviaciones tipicas.

Conclusiones: Los pacientes en el grupo switch tenian mas edad,
realizaban tratamiento en monoterapia con mas frecuencia, habian
estado mas tiempo en tratamiento con TCZiv y habian recibido un
mayor nimero de tratamientos biolégicos previamente. Si no se tie-
nen en cuenta los 3 cambios por decisién del paciente, el 71,4% de
los pacientes a los que se les realiza el cambio a TCZsc permanecen
en esta formulacién 1 afio después con buen control de la enferme-
dad. El cambio masivo de TCZiv a TCZsc en época de pandemia por
SARS-CoV-2 ha sido seguro, eficaz y bien tolerado tras un 1 afio de
seguimiento en nuestro centro.

P087. CARACTERISTICAS CLINICAS Y DESENLACES EN UNA
COHORTE DE PACIENTES CON ENFERMEDADES REUMATICAS
E INFECCION POR COVID-19 EN EL AREA DE SALUD DE BADAJOZ

A. Gallego Flores, A. Fernandez Ortiz, C. Carrasco Cubero
y J.L. Alvarez Vega

Complejo Hospitalario Universitario de Badajoz.

Introduccion: Los estudios de COVID-19 en las enfermedades reu-
maticas realizados hasta ahora, nos muestran que existen mdaltiples
variables y comorbilidades que influyen en la evolucién de la enfer-
medad. No hay evidencia actualmente de que los pacientes con
enfermedades inmunomediadas tengan un riesgo aumentado de
complicaciones graves por COVID-19. En nuestra area el pico mayor
de incidencia por COVID-19 ha sido durante los meses de enero y
febrero de 2021. En este estudio analizamos las caracteristicas clini-
cas y desenlaces de los pacientes con enfermedades reumaticas que
han padecido la infeccién durante la tercera ola de la pandemia.
Objetivos: Describir las caracteristicas clinicas y complicaciones de
una cohorte de pacientes reumaticos atendidos en las consultas
externas del CHU de Badajoz con diagnéstico de COVID-19 entre el
1 de marzo y 15 de abril de 2021.

Métodos: Estudio descriptivo prospectivo de pacientes con diagnds-
tico de COVID-19 por RT-PCR y/o test antigénico y patologia reuma-
tica concomitante, atendidos de manera consecutiva en las
consultas de Reumatologia del Complejo Hospitalario Universitario
de Badajoz, durante el periodo comprendido desde el 1 de marzo al
15 de abril de 2021. Analizamos variables demograficas, clinicas y
terapéuticas de los enfermos incluidos.

Resultados: De los 820 pacientes atendidos 74 (9%) habian presen-
tado infeccién por SARS-CoV-2. El 58,1% eran mujeres y la edad
media fue de 48,85 afios. La distribuciéon por enfermedades fue:
31,03% artritis reumatoide (AR), 31,03% artritis psoriasica (APs),

9,45% espondilitis anquilosante (EA), 4% lupus eritematoso sisté-
mico, 2,7% sindrome de Sjogren primario, 8,1% fibromialgia, 1,35%
enfermedad de Takayasu, 1,35% esclerosis sistémica, 1,35% artrosis,
1,35% enfermedad de Crohn, 4% artritis gotosa, 1,35% sindrome anti-
sintetasa. La mayoria de los pacientes analizados presentaron una
clinica leve o fueron asintomaticos. Entre los casos que fueron defi-
nidos como graves o muy graves el 53% eran varones, con un IMC
medio de 28, el 10% presentaban enfermedad pulmonar intersticial
de base, y solo 1 hipertension arterial. EI 15% de los pacientes con
COVID-19 requirié hospitalizacién y de éstos, solo un 2% ingres6 en
UCI (1 paciente en tratamiento con rituximab, metotrexato y corti-
coides a dosis de 7,5 mg diarios). La mortalidad en nuestra serie fue
del 1,35% (1 paciente con EA en tratamiento con AINES). 2/3 de los
pacientes con gota presentaron sintomatologia grave con necesidad
de ingreso hospitalario. El 70% de los pacientes con AR y APs reci-
bian farmacos biolégicos y 3 de ellos en tratamiento con sarilumab
fueron asintomaticos.

Conclusiones: La enfermedad por SARS-CoV-2 ha supuesto un reto
diagnéstico y terapéutico en nuestro sistema sanitario durante estos
meses. Conocer cémo se comportan los enfermos reumaticos en
este escenario es fundamental para llevar a cabo una aproximacion
terapéutica adecuada. Nuestra serie, aunque pequefia, ofrece resul-
tados similares a las de otras cohortes y puede ayudar a comprender
algo mejor la evolucién de los pacientes con patologias reumaticas
cuando se exponen a una infeccién potencialmente grave como
esta.

P08S. INFECCION POR COVID-19 EN UNA COHORTE DE PACIENTES
CON SINDROMES AUTOINFLAMATORIOS

.M. Madrofial Garcia, L. Méndez Diaz? y R. Gil Vélez!

"Hospital Universitario Virgen del Rocio. Sevilla. ?Hospital Universitario
Juan Ramén Jiménez. Huelva.

Introduccion: Los sindromes autoinflamatorios engloban un con-
junto de enfermedades sistémicas poco frecuentes que se caracteri-
zan por la presencia de episodios inflamatorios agudos recurrentes
consecuencia de una disregulacién del control del proceso inflama-
torio. Una de sus caracteristicas es la elevacién de IL1 e IL6, de ahi
que se utilicen para su tratamiento farmacos bioldgicos inhibidores
de estas interleuquinas. La infeccién por SARS-CoV-2 o COVID-19, ha
impactado de forma importante en la poblacién general. Nos pre-
guntamos qué efectos ha podido tener la infeccién por COVID-19 en
pacientes con sindromes autoinflamatorios.

Objetivos: Describir y analizar el efecto de la infeccién por SARS-
CoV-2 en una cohorte de pacientes con sindromes autoinflamatorios
en un hospital de tercer nivel.

Métodos: Estudio descriptivo retrospectivo de pacientes diagnosti-
cados de sindrome autoinflamatorio, que han tenido seguimiento en
consultas de Reumatologia y de Medicina Interna, entre marzo de
2020 y abril de 2021. Se indicara si han presentado infecciéon por
COVID-19, la gravedad de ésta y si precisaron ingreso hospitalario.
Los datos se obtuvieron mediante la revisién de historias clinicas.
Resultados: De una base de datos de 80 pacientes con sindromes
autoinflamatorios, 5 pacientes han sido positivos para la infeccion
por SARS-CoV-2. Esto se corresponde con una prevalencia del 6,25%.
Las 5 pacientes son mujeres con una edad media de 55 afios. De
estas, 3 pacientes han presentado sintomas leves, y 2 pacientes han
presentado neumonia grave con ingreso hospitalario e incluso
ingreso en UCI una de ellas. En cuanto al tratamiento, 3 pacientes no
se encontraban en tratamiento, y solo una paciente estaba con tra-
tamiento con un farmaco biol6gico (canakinumab), que fue la que
precis6 ingreso en UCI, mejorando de la sintomatologia una vez que
se volvi6 a introducir el farmaco. Se adjunta tabla con las caracteris-
ticas de las 5 pacientes.
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Tabla P088
Paciente Sexo Edad Diagndstico RFA Tratamiento Infecciéon COVID-19 Exitus
1 Mujer 50 Sd Schnitzler Normales Canakinumab Grave. UCI No
2 Mujer 88 FMF Elevados No Grave No
3 Mujer 55 FMF Elevados No Leve No
4 Mujer 44 Sd Schnitzler Elevados Colchicina, Corticoides Leve No
5 Mujer 38 Enf asociada a NLRP2 Normales No Leve No

Conclusiones: La infeccién por COVID-19 supone un paradigmay
un problema de salud importante a nivel mundial. Es importante
conocer cémo se comporta esta enfermedad en los pacientes con
sindromes autoinflamatorios, debido al estado de su sistema
inmune, y a los firmacos inmunosupresores que toman. La preva-
lencia de infeccién por COVID-19 en estos pacientes ha sido infe-
rior a la hallada en la poblacién general espafiola (6,25% frente al
10%). Estos resultados son similares a los encontrados en la litera-
turay en otros estudios. El 2,5% present6 infeccién grave, que tam-
bién se corresponde con los resultados hallados en la poblacién
general.

P089. IMPACTO DE COVID-19 EN PACIENTES
CON ESPONDILOARTRITIS (ESPA) EN UN HOSPITAL TERCIARIO

C.L. Garcia Gémez!, D. Montero', L Vega', O. Ibarguengoitia?,
I. Calvo?, C.E. Pérez!, ].M. Blanco', E. Galindez', A.R. Inchaurbe!,
M.E. Ruiz!, I. Torre!, E. Cuande?, {. Gorostiza® y M.L. Garcia Vivar!

'Reumatologia. Hospital Universitario de Basurto. Bilbao.
’Reumatologia. Hospital de Galdakao. *Investigacion. Hospital
Universitario de Basurto. Bilbao.

Introduccién: Nuestro hospital es el centro de referencia para una
capital de provincia de 360.000 habitantes. La seroprevalencia de
COVID en esta a finales del 2020 era de un 8,4%, pero no dispone-
mos de datos en nuestros pacientes con enfermedades inflamato-
rias inmunomediadas IMID (incluyendo EspA). En muestro medio,
desde junio de 2020 se ha instaurado un protocolo especial para
nuestros pacientes con enfermedades sistémicas bajo tratamiento
inmunosupresor, con firmacos modificadores de la enfermedad
(FAMESs) y terapia biolégica. Incluye la realizacién de serologia (test
CLIA) para pacientes con TB; y PCR y CLIA previo a nuevos trata-
mientos. Ademas también se realiz6 PCR por otros motivos: ante

Caracteristicas basales de pacientes con espondiloartritis (EspA) (N 49)

Edad media {rango) - afos

Sexo masculino - no. (%)

Hibito tabaquico ( incluyendo activos y exfumadores) - no. (%)

Mo comorbilidades- no. (%)

Hipertensidn arterial - no. (%)

Diabetes - no. {5%)

Dislipemia - no. (%)

Dbesidad (IMC >30) - no. (%)

Enfermedad pulmonar obstructiva crénica - no. (%)

Asma - no. (%)

Cardiopatia - no. (%)

Afios de enfermedad desde el diagndstico (median) - afios
Artirtis psoridsica - no. (%)

Tipo de EspA Espondilitis anquilosante - no. [%)
Espondilitis anquilosante-no ri - no. {%)

Tratamiento en momento  FAMEs - no. (%)

de infeccidn [N 48) T8 - no. (%)

sospecha clinica de infeccién; previo a ingreso hospitalario; previo
a procedimientos; por control epidemiolégico en contactos estre-
chos.

Objetivos: Evaluar el impacto de COVID-19 en nuestros pacientes
con EspA en términos de gravedad de infeccién y el efecto sobre
EspA.

Métodos: Se cruzaron datos de 1.158 pacientes codificados con
EspA, con aquellos que tuvieron infeccién por COVID confirmada,
valorados en nuestro hospital desde el 15 de marzo al 15 de diciem-
bre. 1 de cada 4 pacientes aproximadamente estaba en TB (273). Se
excluyeron 3 pacientes con artritis reumatoide y 2 con serologia
dudosa. Finalmente, se recogieron datos de 49 pacientes. Se recogie-
ron: caracteristicas epidemiolégicas y de EspA, comorbilidades, tra-
tamiento recibido, actividad clinica previa y posterior a la infeccién
de COVID y gravedad de infeccién de COVID. Se utiliz6 IBM SPSS v23
para el andlisis estadistico.

Resultados: 59,9% de los pacientes eran varones, con edad media
de 56,63 afios (rango 23-79). 62,2% presentaban al menos alguna
comorbilidad. Un 65% estaban diagnosticados de artritis psoridsica
(APs). La mayoria tenian enfermedad de larga duracién (mediana
de 10,5 afios, rango 1-35). 63% habian recibido previamente FAMEs,
sobre todo metotrexate y un 32% TB. En el momento del diagnés-
tico de infeccién por COVID, 37,2% estaban bajo tratamiento con
FAMEs y un 53% bajo TB (69,2% anti TNF, 26,9% anti IL-17, 3,9%
ustekinumab). En este momento la actividad de la enfermedad
estaba controlada en un 82%: 39% en remision; 43% con estado de
baja actividad. Tan solo un 18% mostré una actividad moderada
previa al contagio. 34 fueron diagnosticados por PCRy 15 por CLIA.
9 pacientes requirieron hospitalizaciéon y 4 desarrollaron enferme-
dad mas severa (2 recibieron pulsos de glucocrticoides, 1 tocilizu-
mab, 1 ambos). Una mujer con APs con neumonia bilateral hizo un
TEP. Ninguno requirié cuidados intensivos ni fallecié. Debido a la
infeccién por COVID-19, 9 pacientes suspendieron FAMEs (50%), 5
de los cuales estuvieron hospitalizados. 9 pacientes suspendieron

Hospitalizados (N 9) Mo hospitalizados (N 40)  Total (N 49)

62,56 +8,7 DE 55,3+ 13 4 DE 56,63 + 12,9 DE
& (67%) 23 [58%) 29 (59%)
2 (22,2%) 23 (58%) 25 (51%)
2 (22.2%) 17 (42,5%) 19{ 38.8%)
3 {33%) 14 [35%) 17 (35%)
1 [11%) 6 [15%) 7 (14%)
4 (44%) 9 (23%) 13 (27%)
4 [44%) 12 [30%) 16 (33%)
2 [(22%) 4 (10%) 6 (12%)
o (0%) 4 (10%) 4 (8%)

1 (11%) 8 (20%) 9 (18%)

14,5 10 10.5
8 (29%) 24 (60%) 32 (65%)
1 (11%) 15 (38%) 16 (33%)
0 (o) 1 (3%) 1 (%)

6 [67%) 12 (30%) 13 (37.2%)
5 (55,5%) * 21 (52,5%) ** 26 (53%)

P089 Figura. Caracteristicas basales de pacientes con espondiloartritis e infeccion por COVID-19.
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TB: 60% de los pacientes en TB hospitalizados; 28,5% de los pacien-
tes en TB no hospitalizados. 1 sufrié un brote de actividad tras la
retirada de anti-IL-17.

Conclusiones: La prevalencia de COVID-19, en pacientes con
EspA no fue mayor que en poblacién general. La mayoria tuvieron
COVID oligosintomatico o asintomatico, y solo 9 requirieron
ingreso. Las caracteristicas relacionadas con la hospitalizaciéon
parecen ser similares a aquellas de la poblacién general, aunque
no se encontraron diferencias estadisticamente significativas,
probablemente debido al pequefio tamafio de la muestra. La TB
no parece relacionarse con riesgo de hospitalizacién o peores de-
senlaces y no se han producido en nuestro entorno muertes en
estos pacientes.

P090. BROTE DE LA ENFERMEDAD DE BASE DESPUES
DE COVID-19 EN PACIENTES REUMATOLOGICOS

A. Rueda Cid, C. Campos Fernandez, I. Balaguer Trull,
C. Molina Almeda, ].J. Lerma Garrido y M.D. Pastor Cubillo

Consorcio Hospital General Universitario de Valencia.

Objetivos: Dada la situacién actual de pandemia, nos hemos plan-
teado valorar los pacientes con patologia reumatolégica inflamato-
ria que han acudido a las revisiones habituales a nuestro servicio de
Reumatologia que han pasado la COVID-19 y la repercusiéon que esta
ha tenido en su enfermedad de base en el Gltimo afio (desde 30 de
abril del 2020 hasta 30 de marzo de 2021).

Métodos: Estudio observacional, retrospectivo, en pacientes con
enfermedad inflamatoria que han tenido revisién en consulta de
reumatologia en el dltimo afio, tanto de forma presencial como tele-
fénica. Se han recogido los pacientes que han pasado la COVID-19,
que sintomatologia han sufrido, si han requerido ingreso y cual ha
sido el impacto posterior en la sintomatologia de la enfermedad de
base. También se han anotado los tratamientos que llevaban (corti-
coides, FAME y t. biolégica o inhibidor del JAK) y los cambios en el
tratamiento realizados.

Resultados: Tenemos recogidos 30 pacientes (13 mujeres y 7 hom-
bres) con una edad media de 64 afios y un tiempo medio de la enfer-
medad de base de 10,5 afios. Estos pacientes en su mayoria son
artritis reumatoidea (83,3%), el resto otras patologias: SpA (10%), APs
(3,3%), ES (3,3%). El 53% estaban tratados con terapia biolégica (63%
asociado a FAME), 6,6% con un inhibidor del JAK, el 38. 3% estaba con
FAME solamente y un 10% estaban con tratamiento corticoideo ini-
camente. De los 30 pacientes recogidos, 7 pacientes (23%), han
tenido brote de poliartritis después de haber pasado la COVID-19 (2
de ellos habian requerido ingreso hospitalario). El resto de los
pacientes no ha precisado ingreso y han permanecido en su domici-
lio con sintomas leves. El tiempo medio entre la negativizacion de la
PCR SARS-CoV-2 y la aparicién de sintomas ha sido de 23 dias. Los 7
pacientes que ha sufrido empeoramiento de su patologia de base
tienen una artritis reumatoide, a 2 de ellos se les ha cambiado de
terapia biol6gica, otros 2 han iniciado terapia biol6gica y el resto
han mejorado al pautar tratamiento corticoideo y subir dosis de
FAME. De los 23 pacientes restantes que han sufrido la COVID-19
solo 3 han estado ingresados y después han permanecido estables
de su enfermedad y no han precisado ningin cambio en el tra-
tamiento. Todos los pacientes que no han estado ingresados mantu-
vieron el tratamiento pautado por reumatologia mientras
presentaban la infeccién viral.

Conclusiones: Aunque con estos datos no se pueden sacar conclu-
siones, parece que hasta la actualidad nuestra poblacién no esta
especialmente afectada. No obstante, tenemos que tener en cuenta
los posibles brotes de la enfermedad de base que pueden aparecer
después de pasar la COVID-19 y que estos no parecen estar en rela-
cién con la gravedad de la misma.

P091. ESTUDIO OBSERVACIONAL RETROSPECTIVO
DE LA INFECCION POR SARS-COV-2 EN PACIENTES
CON ENFERMEDADES INMUNOMEDIADAS

R. dos Santos Sobrin’, C. Calvifio? I. Baston?, R. Ferreiro?,
FJ. Montero?®, C.M. Gonzélez?, I. Marin-Jiménez?,
M. Barreiro-de-Acosta? y E. Pérez-Pampin'

IServicio de Reumatologia; *Servicio de Gastroenterologia. Hospital Clinico
Universitario de Santiago de Compostela. 3Servicio de Reumatologia;
4Servicio de Gastroenterologia. Hospital Gregorio Marafién. Madrid.

Introduccion: La infeccién por el nuevo coronavirus, causante de la
COVID-19, ha supuesto un reto a la medicina moderna. Las enfermeda-
des inmunomediadas como la enfermedad inflamatoria intestinal (EII)
y las artropatias inflamatorias (Al) tienen una especial implicacién
debido a su patogenia y tratamiento. Hoy en dia, todavia no esta claro
el manejo de la infeccién en esta poblacién ni sus consecuencias'.
Métodos: Se ha realizado un estudio observacional retrospectivo en
el Hospital Clinico Universitario de Santiago de Compostela y en el
Hospital Gregorio Marafién. Los datos se recogieron entre febrero y
abril de 2020 y fueron datos clinicos, analiticos y de tratamiento. Los
criterios de inclusién eran padecer una enfermedad inmunome-
diada (EIl o Al) y haber padecido la infeccién por SARS-CoV-2. El
andlisis estadistico se realizé con Stata 15.1.

Resultados: Se reclutaron 91 pacientes (36 con Ell y 55 con Al). La
edad media fue de 60,6 afios (DE 15,5) y la duracién media de la
enfermedad fue de 15,2 afios (DE 10,3). El 57,1% eran mujeres. El
67,5% de los pacientes presentaba alguna comorbilidad (las mas fre-
cuentes, enfermedad cardiovascular e hipertensién arterial). El
35,7% de los pacientes estaban a tratamiento con glucocorticoides
(GC), el 52,8% con farmacos antirreumaticos modificadores de la
enfermedad sintéticos convencionales (FAMEsc), el 48,4% con FAME
biolégicos (FAMEDb) y 2 pacientes con FAME sintéticos dirigidos
(FAMEsd). 11 pacientes fallecieron. Se realizé un analisis univa-
riante, que identific6 como predictores de un mayor tiempo de
curacion la presencia de tratamiento con GC, Al y sintomas de la
infeccién por SARS-CoV-2. Tras el andlisis multivariable, solo el tra-
tamiento con GC fue predictor de un mayor tiempo de curacién de
la COVID-19 (p = 0,000). Se realiz6 un andlisis univariante, que iden-
tific6 como predictores de mortalidad la presencia de tratamiento
con FAMEsc, neumonia, proteina C reactiva (PCR) y la edad. Tras el
andlisis multivariable, solo la edad fue predictora de mortalidad por
SARS-CoV-2 (OR 1,14 [IC95% 1,04-1,25; p = 0,006). Se realiz6 un ana-
lisis univariante, que identific6 como predictores de COVID-19 no
grave el sexo femenino, haber tenido la vacunacién antigripal, Al,
PCR, tratamiento con FAMEsc, comorbilidad y la edad. Tras el andli-
sis multivariable, el sexo femenino, niveles bajos de PCR y menor
edad fueron predictores de COVID-19 no grave (p < 0,005) (fig.).

e on 1035 —p

Edad 0,94 0,88-1,00 0,042
Sexo 4,60 1,00-21,2 0,050
femenino

PCR 0,87 0,77-0,97 0,010

Figura 1: OR de analisis multivariable para predictores de COVID-19 no grave.

Conclusiones: Los pacientes con EIl o Al no son mas susceptibles de
tener una infeccion por SARS-CoV-2 mas grave o con mas complica-
ciones que la poblacién general. Parece que el tratamiento con GC de
forma crénica puede empeorar el pronéstico de la COVID-19, pero
todavia faltan estudios para comprobarlo.
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P092. SUBTIPOS DE ARTERITIS DE CELULAS GIGANTES:
EXPERIENCIA EN UNA CONSULTA DE DIAGNOSTICO RAPIDO
(FAST-TRACK)

I. Monjo Henry, E. Fernandez, A. Balsa y E. de Miguel
Hospital Universitario La Paz. Madrid.

Introduccion: La arteritis de células gigantes (ACG) es una vasculi-
tis de vasos de mediano calibre, como las arterias temporales y gran
calibre. En los dltimos afios, con el mayor uso de las técnicas de ima-
gen, se ha demostrado que la afectacion de vaso grande (VG) es mas
frecuente de lo que se pensaba. Ademas, hay una creciente eviden-
cia de que la afectacién craneal y de VG corresponde a diferentes
patrones clinicos y mecanismos etiopatogénicos'. Por ello, mejorar
la sensibilidad al diagnéstico es fundamental para el correcto
manejo y tratamiento de estos pacientes.

Objetivos: Conocer la prevalencia de los diferentes patrones ecogra-
ficos de ACG en nuestra area sanitaria.

Métodos: Estudio observacional descriptivo de la consulta de diag-
néstico rapido de ACG del Hospital Universitario La Paz desde diciem-
bre 2017 a diciembre de 2020. Se realiz6 una ecografia Doppler color
donde se exploraron arterias temporales (AT) y VG (carétidas, subcla-
via y axilares). Se realiz6 el diagnéstico ecografico de acuerdo con las
definiciones OMERACT (Outcome Measures in Rheumatology) de
signo del halo y se establecié como limite de grosor de intima media
> 0,34 mm para las arterias temporales superficiales y > 1 mm para
las arterias axilares, subclavias y carétidas. Se evaluaron las lesiones
de aterosclerosis para detectar esta enfermedad como un posible
signo de halo falso positivo. La validez de la ecografia en el diagnds-
tico de ACG se calculd utilizando como patrén oro el diagnéstico final
del médico al cargo. Se utilizé un equipo Esaote Mylab Twice con una
sonda de 13 MHz en VG y 22 MHz para AT en 2017-2019 y un Esaote
Mylab X8plus con una sonda de 15 MHz para VG y una sonda de 24
MHz para AT en 2019-2020. Las ecografias se llevaron a cabo por dos
reumatélogos con larga experiencia en ecografia ACG.

Ecografia positiva
ACG
N=160
|
| |
ACG-Craneal ACG-VG
N=125 (78,1%) N=89 (55,6%)
Craneal aislado Me‘*a‘iéln mixta VG aislado
. +VG !
N=71 (44,4%) (craneal +VG) N=35 (21,9%)
N=54 (33,7%)

Patrones ecogrdficos ACG.

Resultados: Se evaluaron 261 pacientes (180 mujeres, 69%) con sos-
pecha de ACG. La edad media (+ DE) fue de 76 + 9,2 afios y la PCR
media al diagnéstico fue de 75,7 + 68,6 mg/L. El tiempo transcurrido
desde el inicio de los sintomas hasta la valoracién en la consulta de
diagnéstico rapido fue de < 6, 6-12, 12-24 o > 24 semanas en 37,5%,
19,9%, 12,3% y 15,7% respectivamente. De los 261 casos explorados,
160 (61,3%) tuvieron una ecografia positiva, con diagnéstico de ACG:
102 (63,8%) mujeres y 58 (36,2%) varones. La edad media fue de
77,21 £ 7,9 afos. Los patrones ecograficos de ACG fueron: Afectacién

exclusiva craneal en 71 pacientes (44,4%), patrén mixto con afecta-
cién de ATy VG en 54 pacientes (33,7%) y afectacion exclusiva de VG
en 35 pacientes (21,9%). Es decir, 125 pacientes (78,1%) tenian afec-
tacion craneal con o sin afectacién de VG y 89 pacientes (55,6%)
tenian afectacién de VG asociado o no a afectacién craneal (fig.).
Conclusiones: La ecografia es una herramienta Gtil para el cribado
de la ACG y sus diferentes subtipos. En nuestra cohorte, el subtipo
craneal aislado o asociado a afectacion de VG es el mas comdn (78%
de los casos), pero la afectacion de VG también es muy frecuente
(55,6% de los casos) dandose de forma aislada en el 21,9% de los
casos. Creemos que la evaluacion ecografica de VG (carétidas, axila-
res y subclavias) debe incluirse en la exploracion ecografica rutina-
ria ante la sospecha de ACG.
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P093. USEFULNESS OF ULTRASOUND AND (FDG) PET/CT
TO DETECT CRANIAL AND EXTRACRANIAL ARTERY INVOLVEMENT
IN PATIENTS WITH SUSPECTED LARGE VESSEL VASCULITIS

J. Molina Collada, 1. Castrejon, ]. Rivera, ]. Martinez-Barrio,
].C. Nieto-Gonzalez, K. Lopez, F. Montero, L. Trives, C. Gonzélez
and J.M. Alvaro-Gracia

Department of Rheumatology. Hospital General Universitario Gregorio
Marafion. Instituto de Investigacion Sanitaria Gregorio Marafion
(IliSGM). Madrid.

Objectives: Ultrasound (US) is recommended as the first imaging
modality to assess patients presenting with predominantly cranial
symptoms of giant cell arteritis (GCA). However, its value in assess-
ing extra-cranial involvement remains unclear, being the 8F-fluoro-
deoxyglucose (FDG) PET/CT the ancillary study recommended. We
aim to compare US versus FDG PET/CT to detect cranial and
extra-cranial artery involvement in patients with suspected large
vessel vasculitis (LVV).

Methods: Retrospective observational study including patients
referred to a GCA fast track pathway (FTP) over a 2-years period. All
patients underwent US exam of temporal (TA) and large vessel (LV)
(carotid, subclavian and axillary) arteries within 24 hours of referral
per protocol. Positive US findings were defined as a halo and/or
compression sign in TA and a halo and/or intima media thickness > 1
mm in LV arteries. FDG PET/CT was performed per clinician criteria
and was defined as positive if an artery FDG uptake was higher than
liver uptake. The qualitative FDG uptake in the aorta, its aortic
branches (carotid, axillary and subclavian), iliac and cranial arteries
was also registered. All US exams were made before the FDG PET/CT
evaluation. The external criterion for US and FDG PET/CT compari-
son was LVV clinical confirmation after 6 months follow-up.
Results: A total of 113 patients were included, 74.3% female with
mean age 74 (11) years. After 6 months of follow-up, 37 (32.7%)
patients had LVV clinical confirmation (34 GCA and 3 Takayasu).
Only 3 (3.9%) patients without LVV versus 32 (86.5%) with LVV had
positive US findings (table 1). Among patients with LVV, 24 (64.9%)
had TA involvement and 16 (43.2%) had extra-cranial LVV according
to US examination (37.8% axillary, 29.7% subclavian and 32.4%
carotid artery involvement). We found a mixed pattern with
involvement of both TA and LV arteries in 8 (21.6%) patients. Overall,
sensitivity and specificity of US for LVV was 86.5% and 96.1%,
respectively, and for exclusively LV involvement was 94.1% and
80.2%, respectively. A total of 28 patients underwent a FDG-PET/CT,
of whom 12 (42.9%) showed positive findings. Taking FDG-PET/CT as
the reference, US showed positive extracranial findings in 10 (83.3%)
of those 12 patients and was able to detect 2 (12.5%) additional cases
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Table PO93

Table 1. Clinical, laboratory and imaging findings of patients included in the fast track pathway with and without LVV

Total Patients with LVV (n = 37) Patients without LVV (n = 76)
(n=113) (32.7%) (67.3%) p
Demographics
Age, mean (SD) 74 (11) 74.9 (10.8) 73 (11.2) 0.538
Female, n (%) 84 (74.3%) 27 (73%) 57.6 (75%) 0.817
Laboratory findings
CRP (mg/dL), mean (SD) 5(6.2) 8.7(74) 3.1(4.5) <0.001
ESR (mm/h), mean (SD) 55 (34.6) 70.9 (33.2) 46 (32.3) 0.001
Haemoglobin (g/dL), mean (SD) 12.4(1.8) 11.7 (1.5) 12.7 (1.8) 0.002
Platelets 109/L, mean (SD) 298 (122.3) 354.3 (135.4) 270.2 (105.6) 0.002
Diagnostic criteria
Fulfilling 1990 GCA criteria, no. of patients 34 (30.1%) 20 (54.1%) 14 (18.4%) <0.001
Histology
Temporal artery biopsy positive n = 23, no. of patients 8(34.8%) 8 (40%) 0(0%) 0.175
Imaging
18F-FDG-PET/CT positive n = 28, no. of patients 12 (42.9%) 11 (61.1%) 1(10%) 0.009
Aorta uptake n = 28, no. of patients 11 (39.3%) 10 (55.6%) 1(10%) 0.041
Subclavian uptake n = 28, no. of patients 8(28.6%) 8 (44.4%) 0 (0%) 0.025
Axillary uptake n = 28, no. of patients 4(14.3%) 4(22.2%) 0(0%) 0.265
Carotid uptake n = 28, no. of patients 6(21.4%) 6 (33.3%) 0 (0%) 0.039
Iliac uptake n = 28, no. of patients 6(21.4%) 5(27.8%) 1(10%) 0.375
Cranial arteries uptake n = 28, no. of patients 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) -
Positive US findings, no. of patients 35 (31%) 32 (86.5%) 3 (3.9%) <0.001
Temporal artery positive, no. of patients 25(22.1%) 24 (64.9%) 1(1.3%) <0.001
Large vessel arteries positive, no. of patients 18 (15.9%) 16 (43.2%) 2 (2.6%) <0.001
Axillary positive, no. of patients 16 (14.2%) 14 (37.8%) 2 (2.6%) <0.001
Subclavian positive, no. of patients 11 (9.7%) 11 (29.7%) 0 (0%) <0.001
Carotid positive, no. of patients 12 (10.6%) 12 (32.4%) 0 (0%) <0.001
Temporal + large vessel arteries positive, no. of patients 8 (7.1%) 8 (21.6%) 0 (0%) <0.001
Halo sign positive, no. of patients 31(27.4%) 30 (81.1%) 1(1.3%) <0.001
Compression sign positive, no. of patients 19 (16.8%) 18 (48.6%) 1(1.3%) <0.001
Stenosis positive, no. of patients 8 (7.1%) 8(21.6%) 0 (0%) <0.001

LVV: large vessel vasculitis; PMR: polymyalgia rheumatica; CRP: C-reactive protein; ESR: erythrocyte sedimentation rate; US: ultrasound; SD: standard deviation.

Table PO93

Table 2. Ultrasound findings of patients included in the fast-track pathway taking FDG-PET/CT as the reference for large vessel vasculitis

Patients with positive
FDG-PET/CT findings for LLV

Patients without positive
FDG-PET/CT findings for LLV

Total (n = 28) n=12 (%) n=16 (%) p
Positive US findings, no. of patients 16 (57.1%) 10 (83.3%) 6 (37.5%) 0.015
Temporal artery positive, no. of patients 9 (32.1%) 5 (41.7%) 4 (25%) 0.432
Large vessel arteries positive, no. of patients 12 (42.9%) 10 (83.3%) 2 (12.5%) <0.001
Axillary positive, no. of patients 11 (39.3%) 9 (75%) 2 (12.5%) 0.001
Subclavian positive, no. of patients 9(32.1%) 8 (66.7%) 1(6.3%) 0.001
Carotid positive, no. of patients 9(32.1%) 8 (66.7%) 1(6.3%) 0.001

of large vessel involvement with negative FDG-PET/CT examination
(table 2). On the other hand, FDG-PET/CT showed LV artery involve-
ment in 2 patients with negative US findings (1 patient with isolated
aortitis and 1 patient with aorta and iliac artery involvement). FDG-
PET/CT showed cranial arteries uptake in none of patients.

Conclusions: US is comparable to FDG-PET/CT for LVV diagnosis.
Although presence of US extra-cranial artery inflammation is consis-
tent with FDG-PET/CT examination, a negative US scan does not rule
out extracranial involvement. FDG-PET/CT is of limited value for
assessing cranial arteries. Thus, US may be used as the first line
investigation not only in suspected cranial, but also extracranial LVV.

P094. RADIOSYNOVECTOMY IN ROUTINE CARE: AN OLD TOOL
WITH MODERN APPLICATIONS

L.R. Caballero Motta', A.M. Anzola Alfaro’, I. Janta?,
J. Molina Collada’, Y. Katherine Henao?, R. Pérez Pascual?,
J.M. Alvaro-Gracia® and ].C. Nieto-Gonzalez!

1Servicio de Reumatologia. Hospital General Universitario Gregorio
Maraiién. Instituto de Investigacion Sanitaria Gregorio Marafion
(IliSGM). Madrid. *Servicio de Reumatologia. Hospital Clinico de
Valladolid. Servicio de Medicina Nuclear. Hospital General
Universitario Gregorio Maraiién. Madrid.

Objectives: Radiosynovectomy can be an effective treatment for
difficult to treat monoarthritis despite systemic and local standard
therapy. The objective of our study was to determine predictors of
good response to radiosynovectomy in routine care.

Methods: Retrospective observational study of all patients who
underwent radiosynovectomy during 6 years period. All the proce-
dures were ultrasound guided and the radiopharmaceutical was
chosen depending on joint size. The patient was considered to have
responded to the procedure if the attending physician reported a
positive outcome and had no need to increase local and or systemic
treatment due to arthritis in the joint infiltrated during the next 12
months following the procedure.

Results: We included 67 patients who received infiltrations in
the knee (73.1%), wrist (16.4%), and elbow (10.5%). Overall, 44
(65.7%) of the procedures were considered effective. In the multi-
variate analysis, infiltration of wrists (OR 0.192; IC = 0.046-0.79)
and pigmented villonodular synovitis (OR 0.13; IC = 0.021-0.82)
were independently associated to a noneffective response. No
patients experienced complications associated with radiosyn-
ovectomy.

Conclusions: Infiltrations of wrists and pigmented villonodular
synovitis are independent predictors of poor response to radiosyn-
ovectomy. Overall, it is and effective and safe treatment for per-
sistent monoarthritis.



122 XLVII Congreso Nacional de la Sociedad Espaiiola de Reumatologia

Table P094
Table 1. Patient characteristics and univariate analysis
Total Effective Noneffective p
67 (100%) 44 (65.7%) 23 (34.3%)
Demographics
Women (%) 44 (65.7) 29 (65.9) 15(34.1) 0.95
Age (median, IQR) 53.3(24.3) 56 (51.4-69.4) 44.7 (39.3-60.8) 0.06
Mean disease duration (years; median, IQR) 12.5(14.8) 13.5 (7.3-24.6) 8.5 (4.7-15.5) 0.01
Radiopharmaceuticals
Ytrium (%) 49 (73.1) 35 (71.4) 14 (28.6) 0.1
Renium (%) 18 (26.8) 9(50) 9(50) 0.1
Joints
Knees (%) 49 (73.1) 33(67.3) 16 (32.7) 0.6
Wrists (%) 11 (16.4) 4(36.3) 7 (63.7) 0.02
Elbows (%) 7 (10.5) 7 (100) 0(0) 0.04
Diagnosis
Inflammatory joint diseases (RA + PsA + SpA + JIA), (%) 52 (77.6) 37 (71.1) 15 (28.9) 0.07
Rheumatoid arthritis (RA) (%) 30 (44.7) 21(70) 9(30) 0.5
Psoriatic arthritis (PsA) (%) 6(9) 4 (66.6) 2(33.3) 0.9
Spondyloarthritis (SpA) (%) 9(13.4) 8 (88.8) 1(11.1) 0.1
Juvenile idiopathic arthritis (JIA) (%) 7 (10.4) 4(57.1) 3(42.8) 0.6
Pigmented villonodular synovitis (%) 8(11.9) 2 (25) 6 (75) 0.01
Nonspecific monoarthritis (%) 3(4.4) 3(100) 0 (0) 0.23
Arthrosis + calcium pyrophosphate deposition disease (%) 4(5.9) 2 (50) 2 (50) 0.49
Table P094
Table 2. Multivariate analysis
Total 67 Effective 44 Noneffective
(100%) (65.6%) 23 (34.3%) p OR
Parameter with p < 0.05 in univariate analysis
Diagnosis Pigmented villonodular synovitis (%) 8(11.9) 2(25) 6(75) 0.03  0.13(0.021-0.82)
Demographics Mean disease duration in years(median, IQR) 12.5 (14.8) 13.5(7.3-24.6) 8.5 (4.7-15.5) 0.5 1.02 (0.95-1.1)
Joints Wrists (%) 11(16.4) 4(36.3) 7(63.7) 0.02  0.19(0.046-0.79)
Elbows (%) 7(10.5) 7 (100) 0(0) 0.08 NA
Table P094
Table 3. Infiltrations before and after radiosynovectomy
Total 67 (100%) Effective 44 (65.6%) Noneffective 23 (34.3%) P
Previous infiltrations (0-6 mo)
Corticosteroids in the same joint (%) 35(52.2) 25 (56.8) 10 (43.4) 0.29
With radiopharmaceuticals (%) 3(4.4) 3(6.8) 0 0.2
Same joint (%) 0 0 0 -
Different joint (%) 3(4.4) 3(6.8) 0 0.2
Previous infiltrations (6-12 mo)
Corticosteroids in the same joint (%) 21(31.3) 12 (27.2) 9(39.1) 0.32
With radiopharmaceuticals, (%) 1(1.5) 0 1(4.3) 0.16
Same joint, (%) 1(1.5) 0 1(4.3) 0.16
Different joint, (%) 0 0 0 -
Subsequent infiltrations (0-6 mo)
Corticosteroids in the same joint (%) 8(11.9) 0 8(34.7) <0.0001
With radiopharmaceuticals, (%) 3 (4.4) 3(6.8) 0 0.2
Same joint, (%) 0 0 0 -
Different joint, (%) 3 (4.4) 3(6.8) 0 0.2
Subsequent infiltrations (6-12 mo)
Corticosteroids in the same joint (%) 3(4.4) 0 3(13) 0.01
With radiopharmaceuticals, (%) 4(5.9) 2 (4.5) 2 (8.6) 0.49
Same joint, (%) 2(2.9) 0 2 (8.6) 0.04
Different joint, (%) 2(2.9) 2 (4.5) 0 0.29

P095. CLINICAL RESPONSE TO ULTRASOUND GUIDED
INTERVENTIONS ACCORDING TO ULTRASOUND OR CLINICAL
INDICATION OF THE PROCEDURE

E. Ortega-Magan, L. Castrejon, T. Gonzalez, ].C. Nieto-Gonzalez,
F. Montero, K. Karpio, I. Monteagudo, ].M. Alvaro-Gracia
and J. Molina Collada

Department of Rheumatology. Hospital General Universitario Gregorio
Marafion. Instituto de Investigacion Sanitaria Gregorio Marafion
(IliSGM). Madrid.

Objectives: Ultrasound (US) guidance has emerged as an alternative
versus a palpation guided approach for musculoskeletal interven-
tional procedures. However, clear indications on when to perform
US-guided procedures are lacking and may depend on different clin-
ical factors as accessibility of the target, size of the target or patient’s
characteristics. On the other hand, the detection of US findings as
synovitis, tenosynovitis or enthesitis that are not evident on physical
examination, constitute another indication of US guided therapy. Our
aim was to assess whether clinical response to US-guided interven-
tions differ according to the clinical or US indication of the procedure.
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Table P095
Clinical and ultrasound data of patients that underwent US-guided therapy

123

Clinical indication

Total (n = 183) (n=124) US indication (n = 59) p
Demographics
Age, mean (SD) 58.2 (+ 18.5) 55 (£19.3) 63.7 (£ 15.2) 0.002
Female, n (%) 125 (68.3%) 87 (70.2%) 38 (64.4%) 0.434
Clinical variables
Baseline use of steroids, n (%) 43 (23.5%) 27 (21.8%) 16 (27.1%) 0.425
Previous infiltration in same location, n (%) 41 (22.4%) 29 (23.4%) 12 (20.3%) 0.644
Previous diagnosis of inflammatory arthritis (RA, SpA, PsA, SLE, PMR), n (%) 81 (44.3%) 59 (47.6%) 22 (37.3%) 0.206
US guided therapy outcomes
Corticosteroid injection, n (%) 170 (92.9%) 117 (94.4%) 53 (89.8%) 0.265
Clinical response of US-guided procedure, n (%) 121 (66.1%) 79 (63.7%) 42 (71.2%) 0.318
Pain improvement, n (%) 147 (80.3%) 99 (79.8%) 48 (81.4%) 0.809
Functional improvement, n (%) 153 (83.6%) 99 (79.8%) 54 (91.5%) 0.046
Need of infiltration during the next 6 months, n (%) 25 (13.7%) 22 (17.7%) 3 (5.1%) 0.02
Early or late complications, n (%) 6 (3.3%) 6 (4.8%) 0 (0%) 0.086
Infections 1(0.5%) 1(0.8%) 0(0%) 0.489
Skin atrophy/hypopigmentation 4(2.2%) 4(3.2%) 0(0%) 0.163
Injection site reaction 1 (0.5%) 1 (0.8%) 0 (0%) 0.489
US findings
Power Doppler signal positive, n (%) 105 (57.4%) 8 (54.8%) 37 (62.7%) 0.314
US synovitis, n (%) 114 (62.3%) 4 (67.7%) 30 (50.8%) 0.028
US tenosynovitis, n (%) 42 (23%) 22 (17.7%) 20 (33.9%) 0.015
US enthesitis, n (%) 5(2.5%) 1(1.7%) 4(3.2%) 0.553
US bursae, n (%) 31 (16.9%) 18 (14.5%) 13 (22%) 0.205

Methods: Single-center retrospective study of all US-guided proce-
dures performed at a US outpatient clinic during an 18-months
period (between July 2019 and December 2020). All US examina-
tions were performed by the same evaluator using a MyLab8
(Esaote, Italy), equipped with 2 probes (medium-frequency 8-13
MHz linear and a high-frequency 6-18 MHz linear). An independent
data collector extracted the demographics, clinical and US variables
from the electronic health record. Patients were classified in two
groups based on the indication of the procedure (clinical indication
based on the decision of the referring rheumatologist after clinical
examination or US indication based on US findings). The response to
US-guided therapy was further classified after 6 months of fol-
low-up into effective if total resolution of symptoms occurred and
non-effective if partial or no response occurred, based on the refer-
ring rheumatologist judgement. Additionally, improvement in pain
and functionality according to clinician criteria, and the need of
infiltration in the same location after 6 months were also checked.
Comparisons between groups were performed in a univariate anal-
ysis.

Results: A total of 183 US-guided procedures were performed
(mean age was 58.2 + 18.5 and 68.3% were females). One hundred
and twenty-four procedures (67.8%) were performed by clinical
indication of the referring rheumatologist whereas 59 (32.2%) by US
indication based on findings of the US examination. Demographic,
clinical and ultrasound data of both groups are shown in the table.
Overall, 121 (66.1%) interventions were considered effective by the
referring rheumatologist after 6-months of follow-up. We found no
differences between the US and clinical indication of the procedure
in terms of global clinical response [42 (71.2%) vs. 79 (63.7%),
p = 0.318], neither on pain improvement [48 (81.4%) vs. 99 (79.8%),
p = 0.809]. However, US indication of the procedure was associated
with an improvement in functionality [54 (91.5%) vs. 99 (79.8%),
p = 0.046] and a reduction in the need of infiltration in the same
location during the next 6 months [3 (5.1%) vs. 22 (17.7%), p = 0.02]
compared to clinical indication. We also found less complications
when the procedure was indicated by US findings, although these
differences were not statistically significant [0 (0%) vs. 6 (4.8%),
p = 0.086].

Conclusions: Clinical response of US-guided interventions does
not differ according to the clinical or US indication of the proce-
dure. However, US indication is significantly associated with func-
tional improvement and a reduction in the need of infiltration in

the same location after 6 months compared with the clinical indi-
cation of the procedure.

P096. ENCUESTA SOBRE EL DOCUMENTO DE POSICIONAMIENTO
SER SEGURIDAD EN EL USO DE LA ECOGRAFIA EN PANDEMIA
COVID-19

L. Mayordomo!, ]. Molina-Collada? F. Francisco-Hernandez?,
E. Naredo* y Grupo ECOSER

IServicio de Reumatologia. Hospital Universitario Valme. Sevilla.
2Servicio de Reumatologia. Hospital General Universitario Gregorio
Maraiién. Madrid. 3Servicio de Reumatologia. Hospital Universitario Dr.
Negrin. Gran Canaria. “Servicio de Reumatologia. Hospital Universitario
Fundacién Jiménez Diaz. Madrid.

Introduccién: La pandemia COVID-19 ha supuesto para el reumaté-
logo ecografista el reto de mantener la maxima calidad en la reali-
zacion de la exploracién ecografica sin menoscabo de la seguridad
necesaria en la prevencién de la transmisién de la enfermedad.
Objetivos: Evaluar el grado de acuerdo de los reumatélogos ecogra-
fistas espafioles acerca de las recomendaciones propuestas en el
documento de posicionamiento SER sobre Seguridad en el Uso de la
Ecografia en Pandemia COVID-19.

Métodos: Estudio descriptivo y transversal. Se evalué el grado de
acuerdo de los reumat6logos participantes respecto a las 28 reco-
mendaciones del Documento de Posicionamiento SER: Seguridad en
el Uso de la Ecografia en Pandemia COVID-19. publicado on line en
diciembre 2020. Se utiliz6 la escala de Likert de 1 a 5, siendo 1 Abso-
lutamente en desacuerdo y 5 Absolutamente de acuerdo. Se consi-
der6 que existia acuerdo con cada recomendacion cuando > 75% de
los respondedores puntuaron 2 4 en la escala Likert. La encuesta
incluia también en qué grado los encuestados habian tomado la
medida desde que se inici6 la pandemia covid-19 y si creian que esta
medida puede implementarse en su centro de trabajo, cuestiones
que se valoraron en escala Likert de 1 a 5, siendo 1 Nunca y 5 Siem-
pre. La encuesta se difundié a través de la pagina web de la SER, y
grupo ECOSER, con la colaboracién de la UIFER en el disefio Survey
Monkey y andlisis estadistico.

Resultados: 50 reumatdlogos participaron en la encuesta, 50%
mujeres, edad 25-65 afios (54% > 45 anos); 70% > 10 afios ejercicio
profesional, 60% > 10 afios de experiencia en ecografia; 8% reumat6-
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Tabla P096
Grado de acuerdo con la recomendacién por grupo de recomendaciones
Apartado/Seccion (n® recomendaciones) Media (DE) Mediana (RIQ) GA medio (min-max) Cumplen > 4 en > 75%
A. Indicacién (3) 4,15 (0,37) 4,23 (3,75-4,48) 78,6% (65,9-85,4) 2/3 (66%)
B. Cribado (5) 4,22 (0,23) 4,22 (4,1-4,37) 81,5% (70,7-92,7) 4/5 (80%)
C. Recibimiento (6) 4,62 (0,16) 4,57 (4,49-4,78) 91,5% (85,5-97.6) 6/6 (100%)
D. Realizaci6n/PPP (8) 4,49 (0,23) 4,5 (4,41-4,68) 88,1% (73,7-97,3) 8/8 (100%)
E. Proteccién equipo (3) 4,54(0,12) 4,57 (4,47-4,62) 91,2% (86,8-94,7) 3/3 (100%)
F. Intervencionismo (3) 4,34(0,06) 4,34 (4,3-4,38) 48,5% (83,9-1,9%) 3/3 (100%)

A: Indicacién de ecografia reumatolégica durante la pandemia COVID-19 (3 recomendaciones). B: Cribado, citacién y circuito de pacientes (5 recomendaciones). C: Recibimiento
y preparacién del paciente (6 recomendaciones). D: Realizacion de la ecografia y medidas de proteccién de los pacientes y profesionales sanitarios (8 recomendaciones). E: Pro-
teccién, limpieza y desinfeccién de los equipos de ecografia (3 recomendaciones). F: Intervencionismo guiado por ecografia (3 recomendaciones). GA = Grado de Acuerdo. DE: des-

viacién estandar. RIQ: rango intercuartilico (p25-p75); PPP: proteccién pacientes/prof.

logos en formacién, 85% en hospitales universitarios, 78% unidad
docente acreditada, 89% consulta especifica de ecografia. En la tabla
se recogen los resultados respecto al grado de acuerdo por grupo de
recomendaciones. Un total 26/28 (92,8%) recomendaciones obtuvie-
ron un grado de acuerdo > 4 (bastante de acuerdo o absolutamente
de acuerdo) en > 75% de los respondedores. Respecto a si la medida
objeto de recomendacién habia sido tomada desde que se inicié
pandemia COVID-19, solamente 8/28 (28,5%) obtuvieron un grado
> 4 (casi siempre o siempre) en > 75% de respuestas y respecto a si
creen que se puede implementar la medida en su centro de trabajo
en 20/28 (71,4%).

Conclusiones: Los reumato6logos ecografistas encuestados mostra-
ron un alto grado de acuerdo con las recomendaciones propuestas y
moderado con la posibilidad de implementarlas en su lugar del tra-
bajo, aunque el acuerdo fue bajo respecto a su adopcién previa
desde el inicio de la pandemia. Esto podria deberse a la limitacién
de la oferta diagndstica debido a la menor presencialidad y medios
iniciales limitados de seguridad en las adaptaciones de las unidades
en las primeras fases de la pandemia COVID-19.

P097. VALORACION Y TRATAMIENTO DEL SINDROME DE TUNEL
CARPIANO CON ECOGRAFIA: EVOLUCION Y CORRELACION
CON ESTUDIOS NEUROFISOLOGICOS

L. Peteiro Vidal', C. Ventin-Rodriguez', A. Lois Iglesias’,
G. Gonzalez-Arribas', M. Caeiro Aguado?, R. Aguirre del Pino’,
A. Seijas Lépez! y J. de Toro Santos!

IComplejo Hospitalario Universitario de A Corufia. Complejo
Hospitalario Universitario de Pontevedra

Introduccion: El sindrome de tinel carpiano (STC) es una de las
neuropatias por atrapamiento mas frecuentes. Se diagnostica en
base a la historia clinica, exploracioén fisica y estudio electrofisiol6-
gico (EMG). Recientemente se ha comenzado a utilizar la ecografia
en el diagnéstico. Las principales opciones terapéuticas son el uso
de férulas, infiltraciones locales y cirugia.

Objetivos: Valoracion de la mejoria clinica tras la infiltracién eco-
guiada con glucocorticoide (GC) en el STC. Estudiar la relacién entre
hallazgos clinicos, electrofisiolégicos, ecograficos y actividad labo-
ral en pacientes con STC.

Métodos: Estudio observacional, longitudinal, prospectivo sobre
una cohorte de pacientes con diagnéstico clinico y EMG de STC a los
que se les valor6 a través del Cuestionario de Boston (BCTQ) en el
momento de la realizacion de una infiltracién ecoguiada y 3 meses
después. Se recogi6 informacién sobre variables sociodemograficas,
clinicas, y de pruebas complementarias (grado de afectacion elec-
trofisiolégica y area de seccién transversal del nervio mediano en
ecografia). Se valord la recidiva del cuadro a los 6 y 12 meses, asi
como la necesidad de cirugia.

Resultados: Se incluyeron 84 pacientes, 77,4% mujeres, mediana de
edad 54,6 afios. El 60,6% present6 una mejoria reflejada como el des-
censo de la puntuacién global del BCTQ a los 3 meses de la infiltracién
con una media 7,10 (+ 11,48) puntos. La tasa de recidiva global al afio

fue de 26,50%: 21,9% en el grupo con afectacién leve/moderado en
EMG frente al 29,4% del grupo moderado/grave (p < 0,45). En cuanto
ala indicacién de cirugia, fue de un 6,30% en el primer grupo frente a
un 19,60% en el segundo. A los 12 meses la tasa de recidiva fue mayor
en los trabajadores manuales aumentando hasta el 33,30% y perma-
neciendo en 20,9% en los no manuales (p < 0,21). En lo que respecta a
la intervencion quirtrgica fue necesaria en el 17,90% en los trabajado-
res manuales y del 11,60% en los no manuales (p < 0,42). Se observé
una relacién estadisticamente significativa entre el area (mm?) del
mediano por ecografia y el EMG de 10,61 (+ 2,59) para el grado leve-
moderado y 12,17 (+ 3,48) para el grado moderado/grave (p < 0,03).
Conclusiones: La respuesta clinica a la infiltracién con corticoide es
favorable en un alto porcentaje de pacientes. La medida del area del
nervio mediano por ecografia muestra una buena correlacién con el
grado de afectacion en el EMG.

P098. CAMBIOS ULTRASONOGRAFICOS Y ELASTOGRAFICOS
EN EL TENDON DE AQUILES EN POBLACION SANA EN FUNCION
DE LA ACTIVIDAD FiSICA HABITUAL

C.A. Guillén Astete, C. Pijoan Moratalla', A. Barreal Gémez?,
I. Matellan Ferndndez? y N. Garcia Montes'

IServicio de Reumatologia. Hospital Universitario Ramén y Cajal.
Madrid. *Facultad de Medicina. Universidad CEU San Pablo. Madrid.

Introduccion: El estudio ecografico, incluida la elastografia, viene
siendo un tema de interés en la valoracién de pacientes con sospe-
cha o diagnéstico de espondiloartritis. La actividad fisica, en pobla-
cioén general condiciona cambios morfolégicos de tipo adaptativo en
los mdsculos y es esperable que también a nivel tendinoso. La carac-
terizacion de estos cambios deberia ser considerada al momento de
aplicar los parametros de normalidad a las caracteristicas morfol6-
gicas de tendones tan estudiados como el tend6n de Aquiles. El pro-
poésito de este estudio es determinar si ciertos patrones de actividad
deportiva (alto impacto, bajo impacto o sedentarismo) se asocian a
cambios estructurales del tenddn de Aquiles.

Métodos: Se reclutaron 180 voluntarios sanos consecutivos usua-
rios de 3 centros polideportivos y un gran almacén de la zona norte
de Madrid, entre diciembre de 2019 y enero de 2020. Para evitar el
posible efecto de cambios degenerativos, se incluyeron solamente a
sujetos adultos menores de 35 afios. El porcentaje de masa magra se
obtuvo mediante impedanciometria de cuatro extremidades. Medi-
das ecograficas realizadas (fig.): Grosor del tendén en el borde cal-
caneo (TH) y a 1cm proximal a este (TH-1), didmetro del tend6n en
el borde calcaneo (TD)y a 1 cm proximal a este (TD-1), area del corte
transversal en el borde calcaneo (TA) y a 1 cm proximal a este (TA-
1), altura de la bursa (BH) y longitud de la entesis (TEL). La elastogra-
fia se midié en m/s.

Resultados: Caracteristicas de la poblacién estudiada: 112 mujeres,
media de edad 23,8 DE 2,7 afios, 35% sedentarios, 77,8% diestros.
Todas las medidas ecograficas salvo BH presentaron diferencias
estadisticamente significativas en funcién del sexo (tabla 1). Solo se
identificaron diferencias en las caracteristicas morfolégicas del ten-
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P098 Figura 1

Sedentarios Bajo impacto Alto impacto
Mujer Hombre Mujer Hombre Mujer Hombre P-valor
Media SD Media SD Media SD Media SD Media SD Mean SD

TH mm 349 B0 3797 A1 3.94 46 4.26 42 391 .53 4.44 a7 <0.001
TH-1mm 352 56 385 49 351 89 418 59 395 B85 4,65 75 <0.001
TO mm 1859 201 1950 250 1829 243 2072 173 1880 252 1988 166 0.003
TD-1mm 1887 198 1962 222 1839 236 2092 172 1859 264 1975 1.77 0.009
TA mm? 060 015 070 017 059 009 074 010 062 011 077 043 <0001
TA-1mm? 059 011 070 009 063 010 077 010 066 012 080 01N <0.001
BH mm 162 73 213 61 166 75 2.28 4 262 116 245 112 0.504
TEL mm 1897 249 1849 192 1856 246 2002 293 1782 251 2073 250 <0.001

P098 Figura 1. Tabla 1. Comparacion de medidas ecogrdficas entre régimen de actividad y segtin sexo. Todas las comparaciones se analizaron mediante la prueba U de Mann-Whitney,
excepto TH, TH-1y TA1, en las que se utilizaron las pruebas t de Student.

dén entre practicantes de deportes de alto impacto y el resto de Pierna dominante
voluntarios, con independencia del sexo (tabla 1). Se detecté una Tendsn Tipo de Derecha lzquierda
correlacion significativa entre el porcetaje de masa magra y TH explorado  actividad Media SD Media SD  P-value

(Pearson 0,22, p < 0,002), TH-1 (Pearson 0,364, p <0,001) y TEL
(Pearson 0,293, p < 0,001). La velocidad de conduccién de ondas
(elastografia) en el tendén de varones fue 6,02 DE 1,6 y en mujeres

Derecho  Sedentarios 7,11 92 6,65 1,42 0.372
Bajo impacto 6,74 1,10 5,38 . -

5,4 DE 1,73 m/s (p = 0,038). En conjunto las deportivas de alto Alto impacto 513 179 402 206 0009
impacto tuvieron una velocidad de 5,03 DE 1,68 y los sedentarios

6,91 DE 0,93 m/s (p < 0,001). Izquierdo Sedentarios 7,01 93 5,39 1,47 0.001
Conclusiones: La actividad fisica condiciona cambios estructurales Bajo impacto 6,62 1,12 4,91 : -
en el tend6n de Aquiles. Conviene tener en cuenta la actividad fisica Alto impacto 547 1,59 452 1,24 0.003

de,al,to Impacto en {OS pacientes en quienes se rea}llzan estudios eco- Tabla 2. Resultados de la elastografia de onda de choque (m/s) del tendén de Aquiles en
graflcos 0 elasmgmﬂ_cos y'a que en ellos, los parametros de norma- ambos pies y de acuerdo con el régimen de actividad. Todas las comparaciones se analiza-
lidad podrian requerir revision. ron mediante la prueba U de Mann-Whitney.
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P099. RELACION ENTRE EL USO FRECUENTE DE TACON
Y CAMBIOS ESTRUCTURALES Y ELASTOGRAFICOS DEL TENDON
DE AQUILES: ESTUDIO EN VOLUNTARIOS SANOS

C.A. Guillén Astete’, C. Pijoan Moratalla!, A. Barreal Gémez?,
I. Matellan Fernandez? y N. Garcia Montes'

'Hospital Universitario Ramén y Cajal. Madrid. *Facultad de Medicina.
Universidad CEU San Pablo. Madrid.

Introduccion: Tanto por motivos estéticos como laborales, el uso de
calzado con tacén se ha extendido entre la poblacién femenina occi-
dental aunque se hace menos frecuente con el progreso de la edad. Al
igual que ciertas actividades fisicas realizadas de forma habitual, el
uso de calzado con tacén condiciona cambios posturales del apoyo
plantar que a su vez conduciria el desarrollo de procesos adaptativos
del tendén de Aquiles. No es bien conocido el efecto que el uso de
tacones tendria en la ecoestructura y elasticidad del tendén de Aqui-
les, sin embargo, dada la relativa extensiéon de su uso entre mujeres,
convendria conocerlos al momento de valorar ecograficamente a un
paciente con sospecha de espondiloartritis. De igual forma, pacientes
con espondiloartritis que usen tacones podrian experimentar cam-
bios morfolégicos atribuibles al calzado antes que a la propia enfer-
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medad y ello tendrda mucho interés durante el seguimiento clinico. El
propésito del presente estudio fue comparar los hallazgos ecograficos
y elastograficos de mujeres usuarias de tacén por motivos laborales
con voluntarias sanas, deportistas o sedentarias que no usan este tipo
de calzado de forma regular.

Métodos: Se reclutaron 112 mujeres voluntarias, 58 usuarias fre-
cuentes de tacén (> 4 cm, > 15 h/sem, > 1 afio). Se realiz6 un estudio
ecografico del tendén de Aquiles y de la bursa retrocalcanea asi
como un estudio elastografico de tres focos del plano longitudinal
del tend6n. Se establecieron comparaciones directas de las medidas
obtenidas segtin el uso o no de tacén.

Resultados: La usuarias de tacén reportaron una media de 35,2 DE
10 h/sem de uso. La longitud de la entesis de las usuarias y no usua-
rias de tacén fue 18,7 DE 2,4 mmy 17,7 DE 2,5 mm, respectivamente
(p =0,0043; U de Mann-Whitney = 1.218,0). No se detectaron otras
diferencias morfoldgicas significativas. Las elastografia entre usua-
rias de tac6én tuvo una conduccién de 6,95 DE 0,93 m/s y entre no
usuarias, de 5,02 DE 1,58 m/s (p < 0,001). Entre las usuarias de tacén
se observo una correlacién positiva entre el nimero de horas/semana
de uso con el grosor en el plano longitudinal, el didmetro transver-
sal y el area de la secci6n transversal del tenddn (coef. Pearson
0,420, 0,530y 0,633, respectivamente; p < 0,001 en todos los casos).
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P099 Figura 1. Correlacion entre el tiempo de uso semanal del tacon y el drea del corte transversal del tendon de Aquiles en el punto de emergencia talocalcdneo (borde calcdneo).
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P099 Figura 2. Correlacion entre el tiempo de uso semanal de tacén y el drea del corte transversal del tendén de Aquiles a un centimetro proximal del borde del calcdneo.
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Conclusiones: El uso regular de tacén en mujeres condiciona una
mayor longitud de la entesis aquilea y mayor rigidez de la estruc-
tura fibrilar. Ademas, los cambios morfolégicos del tendén se corre-
lacionan de forma directa con tiempo de exposicién al uso de este
tipo de calzado. Nuestros hallazgos sugieren al momento de realizar
una valoracién ecografica del tend6n de Aquiles debemos tener en
cuenta el antecedente de uso frecuente de tacén.

P100. UTILIZACION DE TERMOGRAFIA DE MANOS,

LA VALORACION GLOBAL DEL PACIENTE Y LOS REACTANTES
DE FASE AGUDA PARA DESARROLLAR UN NUEVO iNDICE
DE ACTIVIDAD EN ARTRITIS REUMATOIDE: THERMODAS

I. Morales-Ivorra'?, C. Gomez?, C. Moragues?, ].M. Nolla3, J. Narvaez3,
J.A. Narvaez® y M.A. Marin-Lépez?

"Hospital Universitari d’Igualada. *Singularity Biomed. Sant Cugat del
Vallés. *Hospital Universitari de Bellvitge. Hospitalet de Llobregat.

Introduccion: El DAS28, CDAI y SDAI se utilizan en el seguimiento
de pacientes con artritis reumatoide (AR). Estos indices incluyen
variables obtenidas en la exploracion fisica, como el recuento de ar-
ticulaciones dolorosas (NAD) y tumefactas (NAT). En las consultas
telematicas, no es posible determinarlas. Es necesario desarrollar
nuevos indices que detecten inflamacién articular en lugares cerca-
nos al paciente. La termografia es una técnica rapida y segura que
mide el calor mediante cimaras de infrarrojos. La inflamacion de las
articulaciones provoca un aumento de temperatura y se puede
detectar por termografia. El aprendizaje computacional (AC) es un
subcampo de la inteligencia artificial y ha demostrado ser muy pre-
ciso en el andlisis automatico de imagenes médicas.

Objetivos: Desarrollar un nuevo indice de actividad (ThermoDAS)
para evaluar pacientes con artritis reumatoide a partir del analisis
de imagenes térmicas de manos y AC, la valoracién global del
paciente (EVA) y los reactantes de fase aguda (PCR y VSG).
Métodos: Estudio multicéntrico observacional. Se recluté en las
consultas de reumatologia pacientes con AR, artritis psoriasica
(APs), artritis indiferenciada (UA) y artritis secundaria a otras enfer-
medades (SA). Los participantes sanos (S) fueron reclutados entre
personal sanitario y acompaiiantes. A todos los participantes se les
realizé una termografia de manos utilizando una cimara Flir One
Pro o una Thermal Expert Q1 conectada al smartphone. A los
pacientes con AR, APs, UAy SA se les realizé una ecografia de manos
(Eco-m). El grado de inflamacién (0-3) fue medido en escala de gri-
ses (GS) y power doppler (PD). Los algoritmos de aprendizaje com-
putacional se utilizaron para cuantificar la inflamacién de cada
imagen térmica utilizando como patrén oro la Eco-m (puntuacién
GS + PD). La muestra se dividié en 2 grupos independientes: entre-
namiento y validacién. Los pacientes con AR y termografia realizada
mediante la cimara Thermal Expert Q1 se incluyeron en el grupo de
validacién. En los pacientes de este grupo también se recogio el
NAD, NAT, EVA paciente y reumatélogo, PCR y VSG. El resto de los
participantes se incluyeron en el grupo de entrenamiento. Thermo-
DAS se ha desarrollado mediante una combinacién lineal del resul-
tado de la evaluacién de la imagen térmica y el EVA. Adicionalmente,
se incluyen las variables analiticas (PCR y VSG) para obtener Ther-
moDAS-PCR y ThermoDAS-VSG. La precisién se ha evaluado
mediante el coeficiente de correlacién de Pearson con los diferentes
indices de actividad: ThermoDAS con el CDAI (indice sin variables
analiticas), ThermoDAS-PCR con el DAS28-PCR y ThermoDAS-VSG
con el DAS28-VSG.

Resultados: Se reclutaron 521 participantes (422 en el grupo de
entrenamiento y 99 al grupo independiente de validacién). La corre-
lacion entre la termografia y el Eco-m es de 0,48 (p < 0,01), superior
ala correlacién del EVA vs. Eco-m (0,29, p < 0,01), a la correlaciéon de
VSG vs. Eco-m (0,35, p < 0,01) y a la correlacién de PCR vs. Eco-m

(0,45, p < 0,01). La correlacion entre ThermoDAS y el CDAI es de 0,83
(p <0,01); la de ThermoDAS-PCR y el DAS28-PCR es de 0,87
(p <0,01) y la de ThermoDAS-VSG y el DAS28-VSG es de 0,88
(p<0,01).

Conclusiones: ThermoDAS presenta una fuerte correlacién con los
indices de actividad utilizados en la practica clinica. ThermoDAS no
requiere de la exploracion fisica, abriendo una oportunidad para
desarrollar herramientas que evalien la actividad de pacientes con
AR en las consultas telematicas.

P101. LA ECOGRAFIA ES CAPAZ DE DETECTAR CAMBIOS
INDUCIDOS POR EL EJERCICIO A NIVEL DEL TENDON DEL BRAZO
LARGO DEL BICEPS

C.A. Guillén Astete, E. Martinez-Pina Gonzalez, N. Garcia-Montes,
P. Zurita-Prada y C. Urrego-Laurin

Hospital Universitario Ramén y Cajal. Facultad de Ciencias Biomédicas
de la UEM. Hospital Universitario HLA Moncloa. Madrid.

Introduccion: La tenosinovitis del brazo largo del tend6n del biceps
es una proceso relacionado con la actividad deportiva. Consiste en
una lesion del tendén asociada a efusion intrasinovial que se detecta
como una distensién de la vaina del tendén visible en el corte trans-
versal de la escotadura del biceps mediante ecografia. Del entendi-
miento de los cambios atribuibles al ejercicio en sujetos sanos es
posible comprender la fisiologia tendinosa ante el estrés mecanico.
El propésito del presente estudio es el de describir los efectos que el
ejercicio anaerébico produce en el tend6n del brazo largo del biceps
en sujetos sanos.

Métodos: Estudio longitudinal prospectivo “antes-después”. Se
reclutaron sujetos voluntarios de ambos sexos de 18 a 30 afios,
mediante carteleria en un polideportivo de la zona norte de Madrid.
Tres veces por semana, los voluntarios debian realizar ejercicios de
flexién de mancuernas de 4 ciclos (12 repeticiones por ciclo) con
pesos progresivamente ascendentes a lo largo de 12 semanas. Los
ejercicios se llevaron a cabo en el polideportivo “Vicente del Bos-
que”. Los enrolados fueron evaluados antes y después de la rutina de
ejercicio tanto mediante antropometria como ecografia del brazo
largo del tendén del biceps. La figura 1 ilustra las areas ecograficas
medidas mediante un ecégrafo Logiq 9 con sonda lineal de 9 a 14
MHz. Se describieron los hallazgos antropométricos y ecograficos
basales y finales y sus correspondientes correlaciones.

Resultados: Se reclutaron 20 mujeres y hombres. 15 mujeres y 18
varones concluyeron el régimen de ejercicios y se les realizé los
estudios basal y final. La media de edad de la cohorte fue 25 DE
3,16 en mujeres y 25,07 DE 2,34 en varones. El area del corte trans-
versal de la escotadura del tend6n del biceps (ACTETB) fue 8,9 DE
1,21 en mujeres y 11,74 DE 1,45 en varones. El area del corte trans-
versal del TB basal (ACTTB-PRE) fue 7,32 DE 1,06 en mujeres y 9,14
DE 1,18 en varones. La proporcién de efusién sinovial basal (PESIN-
PRE) fue 0,18 DE 0,02 en mujeres y 0,22 DE 0,05 en varones. Tras el
ejercicio, se constataron cambios estadisticamente significativos
en el IMC (de 24,71 DE 2,7 a 23,17 DE 1,69, p < 0,001), % grasa cor-
poral (de 16,73 DE 4,48 a 14,15 DE 5,00, p = 0,001), ACTTB (de 8,29
DE 1,43 a 8,85 DE 1,75, p < 0,001), PESIN (de 0,2 DE 0,04 a 0,15 DE
0,02, p <0,001). Todos los cambios antropométricos y ecograficos
fueron también patentes y significativos al analizarlos por grupos
separados de sexo, aunque en todos los casos, las gradientes de
cambio ecografico fueron mayores en varones (tabla 1). Se demos-
tr6 una correlacion estadisticamente significativa entre el cambio
en la PESIN y el cambio en el IMC (coef. Pearson 0,388, p = 0,05), y
el cambio en el % de grasa corporal (coef. Pearson 0,738, p < 0,001),
asi como el cambio en el ACTTB y el cambio en el IMC (-0,420,
p =0,032) y el cambio en el% de grasa corporal (-0,737. p < 0,001)
(fig. 2).
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P101 Figura 1. (A) Imagen ecogrdfica de la escotadura del tendon del biceps. (B) Representacién detallada de la escotadura. (C) Variables incluidas en el estudio a partir de mediciones
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Figura 2. Correlacion entre los cambios antropométricos y cambios ecogrdficos después-
antes del ejercicio.

SEXO Media DE P-valor
: Vardn -3,7143 4,30
Cambio en la grasa corporal 071
Mujer -1,2500 142
) Varén -2,3236 1,73
Cambio en el IMC : .003
Mujer -,6233 56
Vardn 8953 B4
Cambio en el ACTTB 001
Mujer 1582 B A
Vardn -,0753 ,053
Cambic en la PESIN .001
Mujer -,0173 01

Comparativa de los cambios antropométricos y ecogrdficos observados antes y después del
ejercicio en funcion del sexo de los voluntarios.

Conclusiones: Nuestro estudio demuestra que el ejercicio fisico
reglado, conduce al desarrollo de cambios morfolégicos en el tendén
del biceps que son susceptibles de ser detectados por ecografia.
Ademas, sugiere intensamente que a medida que el entrenamiento
genera un engrosamiento tendinoso y al mismo tiempo una menor
efusién sinovial. Esto permite hipotetizar que la reaccién efusiva
sinovial, conocida como tenosinovitis es un proceso inflamatorio
tendinoso que se hace menos evidente cuanto mas adaptado (entre-
nado/engrosado) estd el tenddn.

P102. ESTUDIO DE LAS LESIONES EN RMN DE SACROILIACAS

M.D. Pastor Cubillo, C. Molina Almela, A. Rueda Cid,
C. Campos Fernandez, J.J. Lerma Garrido, I. Balaguer Trull
y J. Calvo Catala

Hospital General de Valencia.

Introduccion: En el estudio de pacientes con lumbalgia inflamato-
ria la valoracién del tipo de lesiones en RMN de sacroiliacas es de
gran ayuda. Cuando el paciente no cumple criterios de espondi-
loartritis axial nos dejamos guiar por la RMN dandole un valor casi
irrefutable a la presencia de algtn signo de inflamacién. Pero atin
con signos inflamatorios la RMN no siempre es diagndstica. La
artrosis sacroiliaca es frecuente y puede ser bilateral, para diferen-
ciarla, la descripcién y localizacién de las lesiones en RMN es muy
importante y no siempre los informes estan convenientemente
detallados y las lesiones, incluso periarticulares pueden corres-
ponder a otra patologia. En RMN buscamos edema 6seo, subcon-
dral iliaco y sacro pero lo podemos encontrar en artrosis
sacroiliaca, La erosién subcondral es la mas especifica de patologia
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inflamatoria siendo iliaca (95%) y sacra (62%), aunque también hay
en artrosis. La condensacién subcondral iliaca anterior es mas fre-
cuente en artrosis, y la conversién grasa, aunque menos frecuente
también existe en artrosis. Por ello se han establecido criterios
RMN para sacroileitis en SPA: RMN secuencia STIR: el edema debe
ser en areas subcondrales o periarticulares de las AS, con hiperse-
fial franca. La profundidad > 1 cm. La localizacién caracteristica es
zona de cartilago, la zona ligamentosa y los extremos son dudosos.
Debe ser difuso, bien pegado a la interlinea en el cuerpo y pruden-
cia si es anterior. La presencia aislada de sinovitis, capsulitis, ente-
sitis o lesiones estructurales sin edema oseo no es suficiente para
el diagndstico. Lesiones estructurales (depésitos de grasa, erosio-
nes, esclerosis o anquilosis) probablemente reflejan inflamacién
previa pero, su presencia sin edema 6seo ni osteitis NO es sufi-
ciente para el diagndstico de sacroileitis. Una tnica lesion (edema
6seo/osteitis) requiere confirmacién en 2 o mas cortes consecuti-
vos y varias lesiones en 1 corte no precisa de confirmacién en mas
cortes.

Métodos: Se evaluaron 110 pacientes en consulta ambulatoria con
lumbalgia mixta y sospecha de EA de 3 meses a 3 afios de evolucion.
Se valoré PCR, presencia de HLA B 27, Rx lumbar y sacroiliacas y
RMN de sacroiliacas.

Resultados: 110 pacientes, 29% hombres y 69% mujeres, 42% < 50
afios, VS o PCR elevada en 19%, HLA B 27 + en 15%, asociacion a fibro-
mialgia 15%, RMN SI en 93% y de ellas en 23 presentaban signos de
sacroileitis inflamatoria como edema y/o erosiéon. En estas 23 RMN
informadas con signos de sacroileitis inflamatoria, encontramos
signos de erosion iliaca en 5 pacientes y en zona sacra 4, edema bila-
teral en 15, solo detallando las caracteristicas de edema inflamato-
rio en 5, edema iliaco en 1, condensacién iliaca en 7, y sacraen 7 y
conversién grasa en 7. De estos 23 pacientes, aplicando los criterios
ASAS de sacroileitis inflamatoria en RMN solo 8 lo cumpliany en el
periodo de tiempo del estudio solo hubo signos de progresiéon de EA
en 3% de ellos.

Conclusiones: Debemos ser criticos en la lectura de las lesiones
inflamatorias, observar la localizacion de estas y aplicar los criterios
de RMN aprobados, ya que lesiones aisladas inflamatorias se pueden
encontrar en otras patologias.

P103. UTILIDAD DEL DIMETILSULFOXIDO (DMS)
PARA LA CRIOPRESERVACION DE MUESTRAS DE LiQUIDO
SINOVIAL

F. Pérez Ruiz', E. Lopez Bardén?, |. Aréstegui’, ]. Duruelo!, ]. Atxotegi’,
E. Garmendia’, M.C. Modesto’, N. Rivas' y J.J. Mateos Maz6n?

IServicio de Reumatologia; *Facultad de Medicina; Servicio de
Hematologia. OSi Enkarterri-Ezkerraldea-Cruces. Hospital Universitario
Cruces. Bilbao.

Introduccion: La congelaciéon de muestras celulares (liquido sino-
vial) pueden verse afectadas por la cit6lisis derivada de la formacién
de cristales de hielo intracelular. El DMS se emplea como criopreser-
vante en el trasplante de células hemopoyéticas.

Objetivos: Estudiar si la adicion de dimetilsulféxido es atil para
mantener las propiedades de liquido sinovial en cuanto a recuento
leucocitario, deteccién e identificacién de cristales de liquido sino-
vial.

Métodos: Estudio transversal de muestras consecutivas de liquido
sinovial excedente de artrocentesis, se evalu6 en < 20 min la ali-
cuota de referencia por un senior con validacién EULAR/ACR; otras
dos alicuotas aleatorizaron, cegaron y congelaron para su examen
tras 3 meses, una de ellas con DMS 10% (DMS+) y otra sin DMS
(DMS-). Las variables estudiadas: recuento total de leucocitos, pre-
sencia/ausencia de cristales, identificacion urato (UMS) o pirofosfato
(PFC), numero de campos hasta encontrar primer cristal y nimero

de cristales observados por campo. La vitalidad de todas las alicuo-
tas se evalué mediante tincion supravital de azul tripano. Se anali-
zaron muestras pareadas, concordancia y correlaciones intraclase
(intra e interobservador) mediante paquete SPSS-V23. Todas las
muestras se observaron secuencialmente con luz simple, luz polari-
zada con compensador rojo de primer orden y finalmente con con-
traste de fases.

Resultados: 30 muestras de liquido sinovial. Muestras con cristales
18/30 (8 UMS, 10 PFC). El recuento celular medio fue de 13100 leu-
cocitos/pL. La celularidad media fue un 22% menor (de 13.140 a
10.200) tras la descongelacién en muestras DMS+, frente al 58%
menor en las DMS- (de 13.100 a 5.500). La concordancia para detec-
cion e identificacién de cristales fue excelente en muestras DMS+
(ambas kappa > 1,0), observandose en cambio 4 falsos negativos
para la deteccién de cristales de pirofosfato y 1 de urato, con una
pérdida de fiabilidad del 39 y 31% (kappa de 1,00 a 0,61 y 0,63 res-
pectivamente). Es resefiable que los 4/5 falsos negativos procedian
de liquidos con facil deteccién (1-3 campos) y abundantes cristales
(> 10 por campo), pero con alta pérdida celular (mediana delta
-15.000 cels/puL). Todas las muestras referencia mostraron vitali-
dad > 50%, mientras que se redujo al 76% en muestras DMSO y nin-
guna de las muestras DMSO-.

Conclusiones: La adiciéon de DMS 10% al liquido sinovial permite
criopreservar adecuadamente las muestras para su almacenaje y
posterior observacién, manteniéndose la concordancia en la detec-
cién y la identificacién de cristales. La pérdida de celularidad y vita-
lidad con formacién de detritos celulares en muestras sin
criopreservante pueden favorecer la reduccién de la fiabilidad en la
deteccion de cristales, especialmente de PFC.

P104. EL CRIBADO ACTIVO DE GOTA PERMITE IDENTIFICAR
UNA MAYOR POBLACION CARDIOVASCULAR EN RIESGO ELEVADO
DE MORTALIDAD

S. Ruiz Simén!, I. Calabuig?, M. Gémez-Garberi* y M. Andrés'?

"Universidad Miguel Herndndez. Alicante. ?Hospital General
Universitario de Alicante-ISABIAL. Alicante. *Hospital Universitario San
Juan de Alicante.

Objetivos: En un estudio reciente de nuestro grupo (Calabuig, Front
Med 2020), hemos observado que el cribado activo en pacientes con
enfermedad cardiovascular permite identificar un tercio de casos de
gota que no constaba previamente en la historia clinica, lo que
refleja la importancia de los estudios de campo. El objetivo del pre-
sente estudio es determinar si ese cribado activo de gota también
puede ayudar a identificar pacientes con mayor riesgo de mortali-
dad tras el alta hospitalaria.

Meétodos: Estudio de campo, de cohortes retrospectivo, en 266
pacientes ingresados por evento cardiovascular en los servicios de
cardiologia, neurologia y cirugia vascular de un hospital terciario. Se
estableci6 la presencia de gota por revision de la historia clinica 'y
por entrevista clinica, de acuerdo a los criterios ACR/EULAR 2015. La
mortalidad durante el seguimiento y sus causas se obtuvieron de las
historias clinicas. Se empleé un modelo de regresion de Cox para
determinar la asociacion entre la gota y la mortalidad tras el alta.
También se estudi6 la influencia de las variables secundarias en la
mortalidad asociada a gota.

Resultados: De los 266 pacientes reclutados al inicio, se excluyeron
17 por pérdida de seguimiento (> 6 meses). La muestra final fue de
249 pacientes (93,6%). Treinta y seis participantes (14,5% de la mues-
tra) fueron clasificados como gotosos: en 23 (63,9%) constaba un
diagnoéstico previo, pero en los 13 restantes (36,1%) se establecid
mediante la entrevista. Tras el alta, la media de seguimiento fue de
19,9 meses (DE * 8,6), con una incidencia de mortalidad de 21,6
muertes por 100 pacientes-afio, 34,2% de causa cardiovascular. La
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gota incremento significativamente el riesgo de mortalidad por
cualquier causa, con un hazard ratio (HR) de 2,01 (1C95% 1,13-3,58),
hecho que se mantuvo en el grupo de diagnéstico previo de gota (HR
2,89; 1C95% 1,54-5,41). Para gota, la HR ajustada para mortalidad por
cualquier causa fue de 1,86 (1C95% 1,01-3,40). En relacién a las cau-
sas de muerte, tanto la cardiovascular como la no-cardiovascular
fueron numéricamente mayores. En pacientes con gota, se incre-
ment6 el riesgo de mortalidad por la edad (HR 1,07; IC95% 1,01-1,13)
y la enfermedad renal (HR 4,70; 1C95% 1,31-16,84). El sexo, las carac-
teristicas de la gota y los factores de riesgo tradicionales no influye-
ron en el resultado.

Conclusiones: La gota ha mostrado ser un predictor independiente
de mortalidad por cualquier causa en pacientes ingresados por
evento cardiovascular. El cribado activo de gota ha permitido
identificar una mayor poblacién en riesgo de mortalidad y podria
ayudar a individualizar su manejo para paliar el impacto cardio-
vascular.
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P105. SCORING PERSONALIZED MOLECULAR PORTRAITS
OF SYSTEMIC LUPUS ERYTHEMATOSUS PATIENTS TO PREDICT
TREATMENT RESPONSES, FLARES AND PROGNOSIS

D. Toro-Dominguez', R. Lépez-Dominguez'?, G. Barturen',
P. Carmona-Saez'? and M.E. Alarcén-Riquelme’?

IGENYO. Centre for Genomics and Oncological Research: Pfizer.
University of Granada. ?Department of Statistics. University of Granada.
3Unit of Inflammatory Diseases. Department of Environmental
Medicine. Karolinska Institute. Solna. Sweden.

Objectives: Systemic lupus erythematosus is a complex autoim-
mune disease that leads to important worsening of the quality of
life and significant suffering to those affected. Currently, therapies
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P105 Figure 1. MyPROSLE conceptual diagram.



