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Inhibicion del proceso inflamatorio en la artritis inducida
por colagena mediante nanoestructuras oro-silice: analisis
transcriptomico e histolégico
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Introduccién: Las sales de oro se han utilizado en el tratamiento de la
artritis reumatoide (AR). Con los avances en nanotecnologia, la oportu-
nidad de suministro de oro en forma de nanoestructuras combinadas con
polimeros ofrece una estrategia mds segura para su administracién. Para
establecer el perfil de beneficio/riesgo, los modelos animales son una he-
rramienta fundamental; en particular, la artritis inducida por coldgena
(AIC) reproduce a la AR humana y es un escenario para estudios con
farmacos innovadores.

Objetivos: Evaluar los efectos de la administracién intraperitoneal de na-
noestructuras de oro-silice (NEAu-Si) sobre los cambios histolégicos y
transcriptomicos articulares en ratones DBA/1 con AIC.

Material y métodos: Las NEAu-Si se sintetizaron en un nucleo de
silice que posteriormente fue recubierto con oro por deposicién-pre-
cipitacién. Sus caracteristicas y composicion se determinaron por mi-
croscopia electrénica de transmision (MET) y por espectrometria de
masas con plasma acoplado inductivamente (ICP), de forma respec-
tiva. La AIC se indujo en ratones DBA/1 que se dividieron en dos
grupos: (1) AIC-NEAu-Si y (2) AIC-control. AIC-NEAu-Si recibié
10 inyecciones intraperitoneales de 65.25 pug de NEAu-Si (78 nm de
didmetro, 85% en peso de Au), mientras que el grupo AIC-control
recibié solucién salina. La evolucién clinica de la artritis se evalué
durante el periodo experimental. Los ratones fueron sacrificados y las
patas traseras analizadas histolégicamente (H&E) y por transcriptoma
(microarreglo de DNA). Las membranas sinoviales de la rodilla se di-
sectaron por microcirugia y analizaron por microscopia electrénica de
barrido (MEB). Las concentraciones de oro y silicio se cuantificaron
en bazo, higado y rifiones mediante ICP. El microarreglo de DNA se
realiz6 al comparar los perfiles de expresion de RNA del grupo tratado
con NEAu-Si con el grupo control (referencia). Las listas de genes
diferencialmente expresados (GDE) se analizaron en las plataformas
DAVID, STRING y Cytoscape-MCODE.

Resultados: Las NEAu-Si se identificaron por MEB como esferas ali-
neadas con las fibras de coldgena en las membranas sinoviales de los

ratones tratados, hallazgo confirmado por espectroscopia de rayos X de
energia dispersiva. La acumulacién de oro y silicio en el rifién, higado y
bazo fue menor de 0.0001 y 0.1% de la dosis administrada de oro y sili-
cio, respectivamente. Ningtn ratén demostré alteraciones evidentes por
la aplicacién de NEAu-Si; ningtn ratén (ambos grupos) fallecié, lo que
sugiere un perfil de seguridad aceptable. La artritis clinica fue menos
grave en el AIC-NEAu-Si, aunque no se alcanzé significancia estadis-
tica. A nivel histolégico, el grupo tratado con NEAu-Si tuvo puntajes
significativamente menores de infiltrado inflamatorio, hiperplasia sino-
vial, dafio al cartilago y erosiones Gseas con respecto al control. El and-
lisis de microarreglos mostré diferencia en la expresién de 2,628 genes.
El anilisis bioinformatico revel6 que los GDE se asociaron en procesos
biolégicos y vias de sefializacion relevantes en la AR (Tabla 1 y Figu-
ra 1), incluidas las vias de sefializacién de quimiocinas, TNF, migracién
transendotelial de leucocitos, AR, NF-kappa B, receptor de células T e
IL-17. Las NEAu-Si infrarregularon TNE, 116, Ifng, Plcgl, Cxcl5 entre
muchos otros mediadores proinflamatorios.

Conclusiones: Las NEAu-Si administradas intraperitonealmente se dis-
tribuyeron hacia la membrana sinovial. A nivel articular, el tratamiento
con estas NEAu-Si tuvo un efecto antiinflamatorio e inmunorregulador
demostrado por la disminucién de la gravedad histoldgica, asi como en
la infraexpresion de genes, proceso y vias profundamente arraigados en la
patogenia de la AR.

Figura 1. Redes de interacciones proteina-proteina construidas con los ge-
nes infraexpresados y sobreexpresados obtenidos del andlisis en STRING
y Cytoscape tras marcar 10 vias de senalizacién KEGG relacionadas con
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Tabla 1. Procesos biolégicos y vias de sefializacion relacionados con los genes diferencialmente expresados por las NEAu-Si de acuerdo con el andlisis

bioinformitico realizado en la plataforma DAVID.(P01)

Procesos bioldgicos
Infrarregulados Sobrerregulados
Nombre gi:; Valorp | Nombre gij; Valor p
Proceso de oxidacién-reduccién 48 | 1.60 E-03 | Sefalizacion mediada por fosfatidilinositol 8 | 6.10E-04
Regulacién negativa de la proliferacién de fibroblastos 7 | 2.50 E-03 | Proceso metabdlico del fosfatidilinositol 6 | 3.30E-03
Activacion de la cinasa JUN 7 | 3.50 E-03 | Regulacion positiva de la cascada de ERK1 y ERK2 17 | 5.40E-03
Quimiotaxis 13 | 6.20 E-03 | Quimiotaxis de neutréfilos 9 | 7.70E-03
Respuesta celular a la interleucina 1 10 |8.90 E-03 | Quimiotaxis de monocitos 6 | 2.40E-02
Angiogénesis 20 |1.10E-02 (li(eé:l?;ién negativa del proceso metabélico de especies reactivas de 5 |3.10E-02
Regulacién de la cascada MAPK 8 | 1.50E-02 | Regulacién de la senalizacion de cinasa I-kappa B/NF-kappa B 4 | 3.20E-02
Respuesta inmunitaria 21 | 1.90E-02 | Via de sefalizacién del receptor del factor de crecimiento de fibroblasto | 6 | 3.20E-02
Via de sefalizacién mediada por el factor de necrosis tumoral 5 2.30E-02 | Respuesta celular al estimulo de citocinas (5): 5 4.70E-02
Respuesta a la citocina 9 | 2.70E-02 | Quimiotaxis de linfocitos 5 | 470E-02
Diferenciacién de osteoblastos 11 | 2.90E-02 | Angiogénesis 18 | 2.30E-02
g;ﬁ%ﬁﬁ:; E(Eiﬁva de la senalizacion de la cinasa I-kappa 13 | 3.40E-02
Regulacion positiva de la cascada JNK 8 3.50E-02
Regulacion de la diferenciacién de osteoclastos 4 | 3.70E-02
Regulacién positiva de la angiogénesis 11 | 4.30E-02
Vias de sefializacién

Interaccién citocina-receptor de citocina 20 | 9.40E-03 | Via de sefalizacién PI3K-Akt 33 | 9.80E-05
Artritis reumatoide 9 2.60E-02 | Interaccién ECM-receptor 13 | 5.30E-04
Enfermedad inflamatoria intestinal 7 | 4.30E-02 | Via de sefializacién de quimiocinas 17 | 1.50E-02

Via de sefializacion de TNF 11 | 2.40E-02

Diferenciacion de osteoclastos 12 | 2.60E-02

Sistema de sefializacion de fosfatidilinositol 10 | 3.00E-02
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Hallazgos en ultraestructura de la fibra muscular, autoanti-
cuerpos y mediadores inflamatorios en miopatias inflama-
torias idiopaticas
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Introduccién: Las miopatias inflamatorias idiopaticas (MII) tienen una
serie de caracteristicas clinicas y demogréficas que permiten agrupar-
las en distintos fenotipos clinicos; sin embargo, muy poca informacién
existe en cuanto a la asociacién entre hallazgos de la fibra muscular por
microscopia electrénica, estudio histopatolégico de la fibra muscular,
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las técnicas mencionadas permite abrir una ventana de oportunidad para
la mejor caracterizacion clinica y fisiopatoldgica de las miopatias.
Objetivos: Asociar los hallazgos de ultraestructura de la fibra muscular
con la interpretacién histopatoldgica, el fenotipo clinico, el perfil de au-
toanticuerpos y los mediadores inflamatorios de los pacientes con MII.
Material y métodos: En este estudio transversal se incluyé a pacientes
clasificados con MII de acuerdo con los criterios EULAR/ACR 2017. Se
obtuvieron muestras de suero y musculo de cada paciente. Para la caracte-
rizacién del perfil inmunolégico se realizé la deteccién de autoanticuerpos
especificos y asociados a miositis (Ro-52, O], EJ, PL7, PL12, SRP, Jo-1,
PMScl75, PMScl100, Ku, SAE1, NXP2, MDAS, TIF1, Mi-2a, Mi-2b)
con el kit del inmunoensayo en linea EUROIMMUN, ademds de la cuan-
tificacién de citocinas IL-1p, IFN-a 2, IFN-y, TNF-a,, IL-6, IL-10, IL-
12p70,1L-17A,1L-18,1L-23,1L-33, mediante el kit LEGENDOplexTM
Multi-Analyte Flow Assay Kit de BioLegend®. El anilisis histolégico del
musculo se realizé con la tincién hematoxilina-eosina, mientras que la
ultraestructura de la fibra muscular se caracterizé mediante microscopia
electrénica de barrido (MEB).

Resultados: El nimero total de pacientes evaluados con MEB fue de
10. Se encontré una discordancia entre el fenotipo clinico, la actividad
clinica y el informe histopatolégico. Asimismo, en la ultraestructura de
la fibra muscular se notificaron hallazgos directamente proporcionales
a los valores de CPK y MMT8 (Figura 1). De igual modo, se detecté
diferencia en los valores séricos de IFN-g (12.1 + 10.80 ws. 1.7 + 2.23
pg/mL, p = 0.048) y CCL2 (294.8 + 85.11 ws. 116.3 + 66.41 pg/mL, p
= 0.005) en pacientes seropositivos para algin autoanticuerpo especifico
0 asociado a miositis. Por Gltimo, se observé correlacién entre los valores
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séricos de aldolasa y CXCLS8 (rs = -0.929, p = 0.003) y LDH e IFN-g
(rs = 0.692, p = 0.027).

Figura 1. Ejemplo de ultraestructura de la fibra muscular observada a tra-
vés de MEB. Paciente femenina de 51 afios, seropositiva para anti-EJ y an-
ti-Ro-52, clasificada con polimiositis, puntuacién MMT8 de 135, valores
séricos elevados de enzimas musculares (CPK = 2 042.0 U/L, AST =57.0
U/L,ALT = 40.0 U/L, LDH = 391.0 U/L, aldolasa = 5.6). La disposicién
de las fibras musculares que conforman el fasciculo se observa de manera
lineal; sin embargo, se identifica la destruccién de la fibra muscular con
multiples perforaciones. (P02)

Conclusiones: No existié una relacién en particular del tipo MII con los
hallazgos histopatolégicos, de ultraestructura o serolégicos evaluados. Por
lo tanto, cuando las MII se evaldan de manera conjunta con biomarcadores
de inflamacién o autoinmunidad, es importante recordar la importancia
del fenotipo clinico, los estadios clinicos de la actividad, el indice de dafio
muscular y otros pardmetros. La evaluacién de la ultraestructura es una
ventana de oportunidad para profundizar el estudio de la fisiopatogenia y
caracterizacién del dafio muscular en MIIL.
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PTPN22 y TNFAIP3, pero no STAT4, son factores de riesgo
para la enfermedad relacionada a IgG4
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Introduccién: La etiologia de la enfermedad relacionada con IgG4 (ER-
1gG4) no es clara aun, pero se sugiere que los factores ambiental y ge-
nético participan en su desarrollo. Poco se sabe acerca de los genes que
confieren susceptibilidad para esta enfermedad, motivo por el cual diver-
sos locus relacionados con inflamacién o autoinmunidad han comenzado
a estudiarse. Dichos estudios se limitan a cohortes asidticas y europeas.
Hasta el momento no existen estudios que busquen identificar genes de
susceptibilidad para el desarrollo de ER-IgG4 en la poblacién mesti-
Zo-mexicana.

Objetivos: Determinar si tres variantes de un solo nucleétido (SNV, sin-
gle nucleotide variants) localizadas en genes clisicos asociados con lupus
eritematoso generalizado y artritis reumatoide, tales como TNFAIP3 (rs-
2330926T/G), STAT4 (rs7574865G/T) y PTPN22 rs2476601C/T,
confieren susceptibilidad para el desarrollo de ER-IgG4 en pacientes mes-
tizo-mexicanos.

Material y métodos: Se incluy6 a pacientes con ER-IgG4 que cumplie-
ran los criterios diagnésticos japoneses o el consenso internacional de pa-
tologia o los criterios de clasificaciéon ACR/EULAR 2019. Se incluyé a
dos controles sanos por cada paciente pareados por sexo que no tuvieran
antecedentes de enfermedades crénicas inflamatorias y autoinmunitarias.
Tanto pacientes como controles eran mestizo-mexicanos. La genotipifi-
cacién de las SNV se realizé mediante sondas TagMan y el ensayo de
5-exonucleasa. Se emple6 la prueba x* para determinar los OR.
Resultados: Se incluyeron 60 genomas nucleares de pacientes con ER-IgG4
(31 mujeres [51.6%] y 29 hombres [48.4%]), asi como 124 controles (64
mujeres [51.6%] y 60 hombres [48.4%]). Los pacientes con ER-IgG4 tenfan
una media de edad de 52.1 + 15 afios. Diez (16.7%) tenian afectacién de
un érgano, 10 (16.7%) de dos érganos y 40 (66.6%) de > 3 6rganos. Trece
(21.7%) pertenecian al fenotipo pancreatohepatobiliar, 5 (8.3%) al retrope-
ritoneal/adrtico, 19 (31.7%) al limitado a cabeza y cuello, 18 (30%) al Miku-
licz/sistémico y 5 (8.3%) al indeterminado. Ademds, 43 (71.7%) pertenecian
al fenotipo proliferativo y 17 (28.3%) al fibrético. Las frecuencias alélicas
y genotipicas de la SNV rs7574865G/T de STAT4 no mostraron dife-
rencias estadisticamente significativas entre casos y controles (p > 0.05),
mientras que la variante rs2476601C/T de PTPN22 mostré una relacién
con la ER-IgG4: alelo C ws. T,OR 10.6,1C 95% 1.22 - 91.37,p = 0.02y CC
os. CT,OR 11.0,IC 95% 1.25 - 96.2, p = 0.008; y la SNV 152230296 T/G de
TNFAIP3 mostr6 la siguiente asociacién: T vs. G, OR 2.8,1.03 - 7.87,p =
0.04yTT 5. TG, OR 3.0,1C 95% 1.07 -8.60, p = 0.03.

Conclusiones: Este es el primer estudio que sugiere que la variante rs-
7574865G/G de STAT4 no es un factor de riesgo para el desarrollo de la
ER-IgG4. Por el contrario, la variante rs2476601C/T de PTPN22 y la rs-
2230936T/G de TNFAIP3 confieren susceptibilidad para desarrollar esta
enfermedad en la poblacién mestizo-mexicana. Este estudio provee nueva
informacién sobre las bases genéticas de la ER-IgG4.
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Estrategia treat to target (T2T) en gota a los dos afios de
seguimiento: frecuencia, logros y factores asociados
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mez-Ruiz C, Peldez-Ballestas I, Burgos-Vargas R, Vizquez-Mellado |

Hospital General de México Dr. Eduardo Liceaga

Introduccion: La mayor parte de las guias para el tratamiento de la gota
considera como objetivo terapéutico mantener cifras de urato < 6 mg/dL y
en ocasiones < 5 mg/dL (¢reat to target: T2T). Este es un estudio prospecti-
vo, longitudinal y analitico de pacientes con gota de la cohorte GRESGO.
Objetivos: Evaluar la frecuencia y factores asociados a T2T en algin
momento y en > 3 visitas durante el seguimiento a dos afios de pacientes
con gota.
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Material y métodos: GRESGO es una cohorte dindmica iniciada en
2010 en la clinica de gota que incluy6 a 500 pacientes en su visita basal a
este servicio, evaluados cada seis meses, que aceptaron participar y que
firmaron un consentimiento informado. En cada visita se obtuvieron da-
tos demograficos, clinicos, bioquimicos, terapéuticos, adherencia, HAQ,
EQS5D, EVA de dolor y estado general de salud. El analisis actual incluye
a los pacientes con al menos dos visitas a la clinica: basal, 6, 12, 18 y 24
meses. Se definié T2T+ como urato < 6 mg/dL en la visita; T2T+ alguna
vez: aquellos pacientes con T2T+ > 1 en una o dos visitas durante el segui-
miento de dos afios; T2T+ 2 3: pacientes con T2T+ en tres a cuatro visitas
durante el seguimiento. Anilisis estadistico: X%, prueba de t, ANOVA, HR
y regresion logistica.

Resultados: Se incluyé a 352 pacientes con diagnéstico de gota (ACR/
EULAR), 98% de hombres, edad promedio de 47.7 afios y escolaridad
promedio de 8.9 afios; 72% tenia gota tofdcea, 32% tofos intradérmicos,
y 11% era de clase funcional III y IV. Un total de 225 pacientes tenia al
menos dos visitas y dos determinaciones de urato a lo largo de dos afios y
por tanto se incluyeron en el andlisis. E1 16% de los pacientes tenfa urato <
6 mg/dL (target) en la visita basal y dicho porcentaje aument6 a 34%, 40%,
53% y 54% en las visitas a los 6,12, 18 y 24 meses de seguimiento. Los va-
lores de urato mejoraron significativamente al comparar el valor basal con-
tra el valor a los 24 meses: 7.58 (2.11) vs. 5.6 (8.1) mg/dL, p < 0.001, tanto
en los que alcanzaron el objetivo (Zarget) en una o dos ocasiones durante el
seguimiento (T2T+ alguna vez) como en aquellos que lo alcanzaron en <
3/5 evaluaciones (T2T+ < 3): basal: 6.75 (1.84) mg/dL os. 5.22 (1.49).
Aungque la dosis de alopurinol promedio aumenté en promedio mas de
100 mg/dia, esta diferencia no fue significativa en este grupo. En el grupo
T2T+ < 3, el valor basal promedio de alopurinol fue de 362.4 (133.8 ws.
468.15; p < 0.001) en las evaluaciones a 12, 18 y 24 meses de seguimiento.
Los pacientes mejoraron significativamente en la mayoria de las variables
clinicas y bioquimicas (dominios OMERACT). No hubo cambios signi-
ficativos de importancia en la mayor parte de las valoraciones funcionales.
Conclusiones: La estrategia T2T logra que un porcentaje de pacientes
con gota tenga valores de urato < 6 mg/dL durante el seguimiento a
dos afios. Sin embargo, no es suficiente para mejorar en forma definitiva
varios de los pardmetros clinicos y funcionales. En esta poblacién no
cautiva, casi la mitad de los pacientes se pierde durante el seguimiento.
La aplicacién de la estrategia T2T debe efectuarse tan pronto como sea
posible después del diagnéstico para tener mejor desenlace.
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Efecto antiinflamatorio y antioxidante del poli (acido-gali-
co) (PGAL) en un modelo in vitro de sinovitis por urato mo-
nosodico

Zamudio-Cuevas Y?!, Martinez-Lépez V', Lujén-Juirez IA?, Monta-
fio-Armendiriz N2, Martinez-Flores K?, Fernindez-Torres J', Gime-
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Introduccién: La gota es una enfermedad crénica y degenerativa de las
articulaciones, producida por el depésito cristalino de urato monosédico
en el interior de las articulaciones. La interaccién entre los cristales de
urato monosédico (CUM) y diversas células genera estados oxidantes e
inflamatorios debido al incremento de citocinas y especies reactivas del
oxigeno (ERO). Estas caracteristicas fisiolégicas han promovido el estu-
dio de agentes antioxidantes como tratamientos para mejorar el control
y atencién de la gota. El poli (dcido gélico) (PGAL) es un derivado del
acido gilico con capacidad antioxidante informada en modelos celulares
de inflamacién.

Objetivos: Evaluar el efecto citoprotector del PGAL en un modelo de
oxidacién e inflamacién sinovial inducido por CUM in witro.
Material y métodos: Se activaron sinoviocitos humanos con 100 ug/ml de
CUM vy el efecto del PGAL (100 y 200 pg/ml) se evalué luego de 24 h

4 Reumatol Clin. 2022;18 Ext.1

de estimulo a través de la identificacién de cambios morfoldgicos celulares
por la tincién con cristal violeta por microscopia y la cuantificacién de la
misma por espectrofotometria (595 nm) y la determinacién de ERO por
citometria de flujo (CellROX 640/665 nm); se cuantificaron los valores de
interleucina IL-1b (Peprotech) por ELISA y el indice de fagocitosis
de los cristales mediante el cdlculo del porcentaje de internalizacién de los
CUM por microscopia de luz polarizada. Se utilizaron células sin CUM
y sin PGAL como control. Los resultados se agruparon para anilisis con
prueba t o andlisis de varianza. Para identificar diferencias significativas se
consideré una p < 0.05.

Resultados: El PGAL no afect6 la viabilidad sinovial comparado con cé-
lulas control. Una reduccién del 20% de sinoviocitos se observé cuando
éstos se exponen a CUM durante 24 h, asi como la generacién de multiples
vesiculas (172 + 38); no obstante, cuando el PGAL se empleé en ambas
dosis, se redujo la muerte celular un 30 y 17%, respectivamente, en com-
paracién con sinoviocitos expuestos a CUM. Adicionalmente, el PGAL a
100 pg/ml redujo las vesiculas observadas por la exposicién a los cristales
a 75 + 40 y a la concentracién de PGAL = 200 pg/ml decreci6 a 40 + 16
vesiculas (Figura 1). La intensidad de la fluorescencia celular por las ERO
en los sinoviocitos expuestos a PGAL 100 y 200 pg/ml decrecié a 1.28 y
1.46 unidades arbitrarias de fluorescencia (UAF), respectivamente, respec-
to de aquéllas generadas en los sinoviocitos expuestos a CUM (1.9 UAF).
El PGAL a 200 pg/ml inhibié 100% a IL-1b y a 100 pg/ml un 66%.
Los CUM intracelulares disminuyeron significativamente en los sinovio-
citos estimulados con PGAL a 100 y 200 pg/ml un 37 = 14% (p < 0.05)
y 24 = 11%, respectivamente, comparados con un 86% de fagocitosis en
células expuestas a CUM.

Figura 1. PGAL disminuye la formacién de vesiculas sinoviales genera-
das por la fagocitosis de los CUM. A) Control. B) CUM. C) PGAL100+
CUM, D) PGAL200+ CUM. Las imagenes son representativas de al me-
nos tres experimentos independientes. Las flechas indican la ubicacién de
las vesiculas. (P05)

Conclusiones: E1 PGAL posee un efecto citoprotector contra los dafios
causados por los CUM en los sinoviocitos al contrarrestar la respuesta
oxidante e inflamatoria inducida por CUM. Los resultados obtenidos
permiten conjeturar que el PGAL ejerce una accién membranal que
impide la fagocitosis de los cristales, con efectos en la disminucién de
IL-1b.
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Tabla 1. Caracteristicas basales por regién. (P06)

Diferencias de las caracteristicas de las enfermedades reu-
maticas por regiones en México

Rivera-Terdn V', Sicsik-Ayala S?, Vega-Morales D?, Irazoque-Palazue-
los F', Saavedra-Salinas MAS?, Casasola-Vargas JC?, Carrillo-Vizquez
S?, Pefia-Ayala A? Castillo-Ortiz A%, Mufioz-Monroy O?, Valdés-Coro-
na L?, Duran-Barragin S?, Ramos-Sanchez A*, Paz-Viscarra A?, Xibi-
lle-Friedmann D?

@ Monitora BIOBADAMEX, ¥ Otro, © Hospital de Especialidades Dr. Anto-
nio Fraga Mouret, Centro Médico Nacional La Raza, IMSS, AUMAE, Hos-
pital de Especialidades No. 25 del IMSS, Monterrey, NL

Introduccion: Las enfermedades reumiticas en México han mostrado di-
ferencias en su prevalencia de acuerdo con las regiones donde se presentan.
La informacién epidemioldgica de estas enfermedades permite identificar
sus caracteristicas y desarrollar estrategias para su control.

Objetivos: Conocer las caracteristicas sociodemograficas, clinicas y terapéu-
ticas de las enfermedades reumdticas en las diferentes regiones de México,
segun el Registro Mexicano para Eventos Adversos (BIOBADAMEX).
Material y métodos: BIOBADAMEX es una cohorte prospectiva de
pacientes con enfermedades reumatolégicas en uso de terapia biolégica
desde 2016. En este andlisis se incluy6 a todos los pacientes registrados.
Se compararon tres regiones de México: norte, centro y sur debido a sus
diferencias de prevalencia. Se compararon variables sociodemogréficas, cli-
nicas y de tratamiento entre las regiones. Se utilizé estadistica descriptiva,
prueba de ji cuadrada o Kruskal-Wallis para analizar las diferencias entre
las caracteristicas de los grupos.

Resultados: Se incluy6 en este anilisis a un total de 780 pacientes registra-
dos en la cohorte de BIOBADAMEX, de los cuales 248 (32%) se encon-
traban en la zona norte de México, 471 (60%) en el centro y 61 (8%) en el
sur. Al ingreso a la cohorte, los pacientes tenfan una edad mediana (RIC)
de 50.0 (40-58) afios y una duracién de la enfermedad de 7.0 (3-15) afios.
El diagnéstico més comun fue artritis reumatoide con 512 (66%) pacientes,
seguido de espondilitis anquilosante en 115 (15%), artritis psoridsica en 44
(6%), lupus eritematoso sistémico en 30 (4%) y artritis idiopatica juvenil
en 27 (3%) pacientes. Los firmacos modificadores de la enfermedad con-
vencionales (FARME) se utilizaban en 626 (80%) pacientes y 290 (37%)
usaban glucocorticoides. Las comorbilidades estuvieron presentes en 351
(45%) pacientes. Los FARME biolégicos (FARMED) més administrados
fueron adalimumab en 166 (21%), certolizumab en 129 (16%), tocilizumab
en 103 (13%) y abatacept en 94 (12%). Al momento del anilisis, 283 (36%)
pacientes habian suspendido el tratamiento con FARMED. La causa mis
comun de la interrupcién de FARMED informada por los reumatélogos fue
inefectividad en 132 (47%) de los pacientes. La Tabla 1 muestra las carac-
teristicas basales por region en México. Destaca que, en la regién norte, el
100% de los pacientes cuenta con seguridad social, en comparacién con el
83% en el centro y el 79% en el sur. El uso de FARMED, como abatacept,
adalimumab, etanercept de patente, infliximab de patente y tocilizumab, fue
mds frecuente en la regién norte del pais; sin embargo, firmacos como certo-
lizumab o golimumab se prescribieron con mds frecuencia en el sur del pais.
Conclusiones: Existen diferencias regionales en los pacientes registrados
en BIOBADAMEX y destaca el registro exclusivo de pacientes con segu-
ridad social en el norte del pais. Se demostraron diferencias regionales en
las enfermedades reumdticas registradas, asi como en los firmacos emplea-
dos. Los resultados de este analisis pueden ser de utilidad para los sistemas
de salud, companias farmacéuticas y médicos. La diferencia del tamafio de
la muestra entre las regiones pudo influir en los desenlaces, por lo que se
espera contar con poblaciones méds homogéneas para analisis posteriores.
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Norte Centro Sur p

n =248 n =471 n=61
Edad, mediana (RIC) 49.7 (42-58) | 49.9 (38-58) | 51.6 (43-61) 0.4
Sexo femenino, n (%) 193 (78) 383 (81) 52 (85) 0.33
Tndice de masa 28(25-32) | 26(22-29) | 29(26-32) | 0.001
corporal, mediana
(RIC)
Seguridad social, n (%) 248 (100) 391 (83) 48 (79) <0.001
Duracién de la 9.7 (5-16) 5.9 (2-14) 4.5 (1-10) <0.001
enfermedad, mediana
(RIC)
Diagnéstico, n (%):
Artritis reumatoide 173 (70) 300 (64) 39 (64) <0.001
Artritis idiopética 3(1) 23(5) 1(2)
juvenil
Espondilitis 47 (19) 59 (13) 9 (15)
anquilosante
Artritis psoridsica 24(10) 17 (4) 3(5)
Lupus eritematoso 0(0) 45 (10) 6 (10)
sistémico
Otros 1(1) 45 (10) 6 (10)
Estudios de laboratorio
Factor reumatoide 97 (39) 274 (58) 38(62) <0.001
Anti-CCP 15 (6) 68 (14) 12(19) | <0.001
HLA-B27 18 (7) 45 (10) 5(8) <0.001
ANA 0(0) 56 (12) 6 (10) <0.001
Indices de actividad de la enfermedad, mediana (RIC)
DAS28" 4.8 (3-6) 5.1 (4-6) 52(5-7) | <0.001
BASDATI® 2.8 (0-7) 4.9 (2-7) 8.0(5-9) 0.003
ASDAS® 0(0-2) 2.9(0-4) 1.2 (0-5) <0.001
SLEDAI - 16 (4-25) 8 (4-16) 05
Comorbilidades, n (%) 72 (29) 247 (52) 32(52) <0.001
Nimero comorbilidades, | 1 (1-2) 2(1-3) 2(1-2) 0.04
mediana (RIC)
Uso de biolégico 136 (55) 149 (32) 1(2) <0.001
previo, n (%):
Uso de glucocorticoides, | 93 (38) 155 (33) 42(69) <0.001
n (%):
Dosis de glucocorti- 5(5-6) 6(5-10) 6 (6-6) 0.006
coides, mediana (RIC)
Uso de FARME, n (%)" | 200 (81) 373 (79) 53(87) 04
Biologico
Abatacept 48(19) 40 (8) 6(10) <0.001
Adalimumab 60 (24) 99 (21) 7 (11)
Baricitinib 0 (0) 12(3) 0(0)
Belimumab 0 (0) 6(1) 0 (0)
Certolizumab 34 (14) 78 (17) 17 (28)
Etanercept (patente) 29(12) 8(2) 0 (0)
Etanercept 9 (4) 28(6) 0 (0)
(biocomparable)
Golimumab 1(1) 24 (5) 15 (25)
Infliximab (patente) 14 (6) 19 (4) 0 (0)
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Infliximab 1(1) 1(1) 2(3)
(biocomparable)

Ixekizumab 0 (0) 4(1) 0 (0)
Rituximab (patente) 2 (1) 72 (15) 8(13)
Rituximab 73) 1(1) 0(0)
(biocomparable)

Secukinumab 1(1) 3(1) 5(8)
Tocilizumab 40 (16) 62 (13) 1(2)
Tofacitinib 1(1) 10(2) 0(0)
Ustekinumab 0 (0) 3(1) 0 (0)
Motivo de suspensién®

Ineficacia 85 (62) 45 (33) 2(22) <0.001
Acontecimiento 4(3) 25 (18) 3(33)
adverso

Embarazo 1(1) 3(Q2) 0(0)
Pérdida de paciente 10 (7) 0(0) 2(22)
Remisién 23(17) 5(4) 0 (0)
Otros 14 (10) 59 (43) 2(22)

“Pacientes con artritis reumatoide. "Pacientes con espondilitis anquilosante y artritis
psoridsica. ‘Pacientes con lupus eritematoso sistémico. ‘FARME: metotrexato, leflun-
omida, sulfazalazina, hidroxicloroquina, azatioprina, ciclofosfamida, micofenolato de
mofetilo, otros. ©238 personas con suspension.
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Incertidumbre ante la vacuna para la COVID-19 en pacien-
tes ambulatorios con enfermedades reumatolégicas

Guaracha-Basafiez GA!, Contreras-Yafiez I, Alvarez-Hernindez E2,
Romién-Montes CM?, Meza-Lépez y Olguin G?, Morales-Graciano
MJ?, Valverde-Hernéndez S?, Peldez-Ballestas 12, Pascual-Ramos V*

@Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion Salvador Zubirdn, @ Hos-
pital General de México Dr. Eduardo Liceaga, &) Instituto Nacional de Cardiolo-
gia Dr. Ignacio Chavez

Introduccién: La incertidumbre ante la vacunacién (IV') se define como
un fenémeno de comportamiento, que sucede en un continuo, entre la

Tabla 1. Resultados de la fase dos (validacién del instrumento). (P07)

aceptacion y el rechazo de una vacuna, cuando existen servicios de vacuna-
cién disponibles. Histéricamente, los pacientes con enfermedades reuma-
tolégicas (PER) tienen poco conocimiento (25.48%) y pobre apego a las
recomendaciones de vacunacién en general. Sélo el 25% de los pacientes
sefiala que recibe consejerfa de parte del reumatélogo. El fenémeno de
IV, aunado al desconocimiento de la poblacién de las vacunas durante la
etapa adulta, puede afectar los programas de vacunacién, en especial en una
poblacién vulnerable como la los pacientes con ER.

Objetivos: Medir el fenémeno de IV-COVID-19 en PER que acudian en
forma ambulatoria a dos instituciones de salud de la Ciudad de México.
Como objetivo secundario se realizé la traduccién, la adaptacién cultural y
a las enfermedades reumiticas y la validacién del Oxford-COVID-19-Vac-
cine-Hesitancy questionnaire.

Material y métodos: Se trata de un estudio transversal desarrollado en tres
etapas. La etapa 1 consistié en la traduccién y adaptacién del Oxford-CO-
VID-19-Vaccine-Hesitancy questionnaire, desarrollado y validado en la po-
blacién inglesa. La etapa 2 comprendié la validacién transcultural (QIV)
en la poblacién mexicana, incluidas la validez de contenido a través de un
juicio de expertos, la validez de constructo mediante un anilisis factorial,
la validez de criterio usando dos criterios externos, la consistencia interna
mediante alfa de Cronbach y la estabilidad temporal mediante el zesz-reest.
Ademis, se validé la sensibilidad al cambio del QIV mediante el tama-
fio del efecto (TE) en quienes deterioraron/mejoraron la puntuacién del
cuestionario tras una intervencién educativa. Esta consisti6 en la entrega
de infografia relativa a las vacunas y posterior acceso a un especialista en
infectologia para la resolucién de dudas. La asignacién de pacientes a la
prueba fest-retest y a la maniobra de intervencién fue aleatoria. La etapa
3 consistié en la medicién de IV-COVID-19 en PER de dos hospitales
metropolitanos y centros de referencia para enfermedades reumiticas. Se
definié IV-COVID-19 de acuerdo con el percentil 75° y la distribucién de
los datos obtenidos en los pacientes quienes participaron en la etapa 2, pre-
via transformacién logaritmica. A mayor puntuacién del QIV, mayor IV.
Resultados: Los pacientes incluidos en las etapas 2 y 3 fueron represen-
tativos de los diagnésticos mds prevalentes en ambas instituciones. Se si-
guieron las guias ISPOR2 para el desarrollo de la etapa 1 y participaron
tres traductores certificados, 13 especialistas multidisciplinarios (incluido
el autor del instrumento original) y 9 PER. En la etapa 2 se incluy6 a 50
PER consecutivos en la prueba piloto y a 208 pacientes para la validacién
(91 aleatorizados al test-retest y 70 para la sensibilidad al cambio). Los re-
sultados de dicha etapa se resumen en la Tabla 1. En la etapa 3 se incluyé a
600 pacientes ambulatorios consecutivos, 300 de cada centro de referencia.
El fenémeno de IV-COVID-19 fue del 35.5%.

Conclusiones: La IV-COVID-19 se presenté en una tercera parte de los
PER. E1 QIV tuvo buenas propiedades psicométricas para medir el fené-
meno de IV-COVID-19 y por tanto este instrumento es vilido para su
utilizacién en la poblacién mexicana con enfermedades reumatolégicas.

Prueba piloto Claridad de las instrucciones, reactivos y respuestas,
s tibi]li) dad) conveniencia del formato (versién final del cuestionario), 50 PER 98-100% acuerdo
ac a tiempo de llenado, cuestionarios incompletos
Validez de contenido .. 6 reumatologos, Acuerdo inicial = 80%, salvo reactivo 6 (modificado
e Juicio de expertos . ) . .
y apariencia 4 infectdlogos y posterior acuerdo 90%)
KMO: 0.886
Validez de constructo | Anilisis factorial 208 PER X = 744.956, p < 0.001 (esfericidad de Bartlett
muestra adecuada).
7 factores, 60.73% varianza
Vacunacién para influenza 5 afios previos Puntuacién del QIV: 1.6 (1.1-1.9) vs. 1.9 (1.4-2.3),
Validez de criterio 208 PER p <0.001
Escala de indecisién ante las vacunas (versién de Guatemala)® Rho = 0.156,p < 0.025
Consistencia interna (alfa de Cronbach) 208 PER Alfa de Cronbach: 0.889
Confiabilidad Efecto de techo/suelo: 12%/0.5%
Test-retest 91 PER CCI (IC 95%): 0.933 (0.898-0.956)
Sensibilidad al Maniobra: infografia sobre vacunas (CDC) + acceso al 70 PER 76% disminuyé el puntaje y 50% lo incrementd
cambio especialista (infectélogo) TE: 1.17 (descenso) vs. 0.86 (incremento)

"Domek GJ, et al. Measuring vaccine hesitancy: field testing the WHO SAGE Working Group on Vaccine Hesitancy survey tool in Guatemala. Vaccine. CCI = Coeficiente de

correlacién intraclase.
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Caracteristicas de la infeccion por COVID-19 en pacientes
con enfermedades reumatolégicas inmunomediadas

Garcia-Mata MP, Irazoque-Palazuelos F, Andrade-Ortega L, Ha-
did-Smeke J, Iturbide- Escamilla AE, Cisneros-Ventura IG

Instituto de Seguridad y Servicios Sociales de los Trabajadores del Estado

Introduccién: COVID-19 es causada por la infeccién por el virus SARS-
CoV-2, el cual invade el epitelio alveolar a través del receptor ECA-2 donde
inicia su replicacién y produce liberacién de citocinas inflamatorias quimioa-
trayentes de neutréfilos, LT CD4+ y CD8+; éstas se acumulan en el tejido
pulmonar y causan la inflamacién y lesién tisular difusa que al final culmina
con sindrome de dificultad respiratoria y dafio tisular generalizado, el cual
conduce en algunos casos a insuficiencia multiorgdnica y muerte. Hasta el
momento no hay evidencia de que los pacientes con enfermedades reumati-
cas inflamatorias tengan un mayor riesgo de infeccién ni tengan un curso de
la enfermedad més grave que la poblacién general.

Objetivos: Describir las caracteristicas de la infeccién por COVID-19 en
pacientes con enfermedades reumatolégicas.

Material y métodos: Estudio prospectivo, observacional y descriptivo de pa-
cientes con enfermedades reumiticas e infeccién por COVID-19 en el pe-
riodo de mayo del 2020 a mayo de 2021; se recopilé informacién sobre 303
pacientes con base en la encuesta COVID-19 Global Rheumatology Alliance.

Tabla 1. (P08)

Resultados: Se realizaron 303 encuestas: 232 mujeres y 71 hombres; la edad
media fue de 54 + 5.2 afos. Las enfermedades reumatolégicas mds fre-
cuentes fueron artritis reumatoide con 49.4%, lupus eritematoso sistémi-
co con 21.8% y artritis psoridsica con 6.3%. La mayoria de los pacientes
se encontraba en remisién de la enfermedad al momento de la infeccién:
60%. En relacién con el tratamiento, el metotrexato fue el firmaco mas
empleado en el 39.9%, seguido en frecuencia por los inhibidores de CD20
en 17.2% y los antimaldricos en 12.9%. E1 30% recibia glucocorticoides a
dosis variables. Respecto de las comorbilidades se encontré hipertensién
arterial sistémica en el 30.3%, diabetes mellitus en el 17.8% y obesidad
morbida en el 7.9%. Los sintomas mds prevalentes durante la infeccion
fueron cefalea en 70%, fiebre en el 66.7% y tos en el 61.7%; el 4% fue
asintomdtico. Como tratamiento para la infeccién recibieron glucocorti-
coides, antimaldricos, inmunoglobulina e inhibidores de IL-6 en diferentes
esquemas; el 46.8% no interrumpid el tratamiento reumatoldgico durante
la infeccién. Las alteraciones analiticas mds frecuentes fueron la elevacién
del dimero D en el 27.7%, elevacién de la ferritina > 2 000 mg/ml, la
elevacién de transaminasas en el 24.8% y la linfopenia en 16.2%. Durante
su evolucion, el 28.7% se hospitalizé; de éstos, 6.6% requirié dispositivos
de alto flujo de oxigeno y 8.6% ventilacién mecdnica asistida. Desenlaces:
20.8% de los pacientes presenté complicaciones asociadas: 6.6% sindrome
de dificultad respiratoria del adulto, 8.6% infeccién secundaria y se regis-
traron 40 defunciones (13.2%). Véase la Tabla 1.

Conclusiones: En este estudio, el mayor porcentaje de manifestaciones
fue de leve a moderado y sélo el 28.7% requirié hospitalizacién. El peor
prondstico se relacioné con comorbilidades descritas para la poblacién
general.
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Caracteristicas demogrificas y de la enfermedad reumatolégica de base Caracteristicas de infeccién por COVID-19
Variable Frecuencia Porcentaje Variable Frecuencia Porcentaje
n=306 100% n=306 100%
Edad, arios (18-94 arios) 54 + 15.2 Diagnéstico presuntivo 13 4.3
Hombres 71 234 Casos confirmados
Mujeres 232 76.6 PCR 204 67.3
Diagnéstico reumatoldgico primario Tomografia 104 343
Artritis reumatoide 156 49.4 Anticuerpos 28 9.2
Lupus eritematoso sistémico 69 21.8 Manifestaciones clinicas
Artritis psoridsica 20 6.3 Fiebre 202 66.7
Espondiloartritis axial 18 5.7 Tos 187 61.7
Sindrome de Sjogren 15 4.7 Cefalea 212 70.0
Sindrome antifosfolipidos 10 3.2 Disnea 148 48.8
Tratamiento inmunomodulador Odinofagia 128 42.2
Metotrexato 121 39.9 Mialgias 134 44.2
Anti-CD-20 52 17.2 Artralgias 129 42.6
Antimaldricos 39 12.9 Asintomaticos 12 4.0
Inhibidores del TNF 32 10.6 Tratamiento para la infeccion
Leflunomida 36 11.9 Tratamiento de apoyo 94 31.0
Azatioprina 23 7.6 Glucocorticoides 143 47.2

Reumatol Clin. 2022;18 Ext.1 7



L Congreso Mexicano de Reumatologia

Inhibidores de JAK 15 5.0 Antimaldricos 86 28.4
Micofenolato de mofetilo 15 5.0 Inmunoglobulina 29 9.6
Abatacept 9 3.0 Inhibidores de IL-6 18 5.9
Anti-IL-6 15 5.0 Inhibidor de JAK 11 3.6
*Mantenido durante infeccion 162 53.2% Azitromicina 117 38.6
Uso de glucocorticoides 108 35% Ivermectina 57 18.8
Dosis aumentada en infeccion 38 125 Alteracion analitica
Actividad de enfermedad reumatolégica Dimero D > LSN 84 27.7
Remisién 183 60.4 Ferritina > 2 000 ng/ml 66 21.8
Minima o baja 72 23.8 AST o ALT > limite superior 75 24.8
Moderada 20 6.6 Linfocitos < 1 500/mm?® 49 16.2
Grave o alta 2 0.7 Anemia (Hb < 9 g/dl) 37 12.2
Desconocido 26 8.6 Complicaciones 63 20.8
Comorbilidades (%) SDRA 40 132
HAS 92 30.3 Sepsis 14 4.6
DM 54 17.8 Casos ambulatorios 215 71.3
Obesidad mérbida (IMC > 40 kg/m’) 24 7.9 Hospitalizaciin 87 28.7
Tabaguismo 11 3.6 Dispositivo de alto flujo 20 6.6
EPOC 8 2.6 VMA 26 8.6
Sin comorbilidad 135 44.6 Mortalidad 40 13.2

DM: diabetes mellitus; HAS: hipertension arterial sistémica; EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva crénica; IMC: indice de masa corporal; LSN: limite superior normal; Hb:
hemoglobina; SDRA: sindrome de dificultad respiratoria agudo; VMA: ventilacién mecdnica asistida.

Pog

Evaluacion cuantitativa, semicuantitativa y cualitativa de
la microvasculatura del lecho ungueal mediante videcoca-
pilaroscopia en sindrome inflamatorio multisistémico aso-
ciado a SARS-CoV2

Rubio-Pérez N, Villarreal-Trevifio AV, Garcia-Rodriguez F, Calderén
RC, De La O-Cavazos M, Guajardo-Gonzilez K

Hospital Universitario José Eleuterio Gonzdlez, UANL

Introduccién: La videocapilaroscopia del pliegue ungueal (VCP) es la
técnica de imagen en vivo, no invasiva, rdpida y econémica que permite la
evaluacién cuantitativa de la microvasculatura. Se han descrito hallazgos
capilaroscépicos del pliegue ungueal en pacientes adultos con infeccién
aguda por COVID-10, tales como edema pericapilar, capilares tortuosos
y densidad capilar disminuida. En pacientes pedidtricos se han informado
alteraciones inespecificas en un paciente con sindrome inflamatorio mul-
tisistémico.

Objetivos: Describir los hallazgos videocapilaroscépicos cuantitativos y
cualitativos en pacientes mexicanos con sindrome inflamatorio multisis-
témico temporalmente asociado a SARS-CoV-2.

Material y métodos: Se trata de un estudio transversal que analizé 48
imagenes capilaroscopicas (del segundo al quinto dedo de ambas manos,
ocho imagenes por cada paciente) de seis pacientes con sindrome inflama-
torio multisistémico pedidtrico asociado a SARS-CoV2 de acuerdo con la
definicién de la Organizacién Mundial de la Salud. La evaluacién video-
capilaroscépica la realizé el mismo examinador y se obtuvieron de todos
los dedos de ambas manos, excluyendo los pulgares utilizando un video-
capilaroscopio Optilia con 200x. Las imdgenes se analizaron con el sof-
tware Optipix (version 1.7.16; 2015 Optilia Instruments). La evaluacién
cualitativa/semicuantitativa se efectué de acuerdo con la clasificacién de
Cutolo 2008 siguiendo las definiciones internacionales para las anomalias
capilares: menores (cruzados, serpenteantes, tortuosos), mayores (capilares
gigantes, ectasias irregulares, neoangiogénesis, hemorragias y avasculari-
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dad). La evaluacién cuantitativa consiste en la medicién de capilares por
milimetro, la longitud capilar total, el ancho de rama arterial o venoso, asi
como el ancho capilar cuantificado en micras.

Resultados: Se identificé a seis pacientes con diagnéstico de sindrome
inflamatorio multisistémico asociado a SARS-CoV2, todos del noreste de
Meéxico, la mayoria del sexo masculino (n = 4); en la evaluacién cualitati-
va no se encontraron imdgenes consistentes con patrén de esclerodermia
(temprano, activo o tardio); se identificé desorganizacion en el 95%, en la
mayoria de éstas clasificada como moderada, asi como alteraciones inespe-
cificas en la evaluacién cuantitativa con la presencia de ectasias irregulares
en > 80% de las imdgenes con una media de 24.6 mm, densidad capilar
disminuida con un promedio de 4.8 capilares/mm, capilares tortuosos en
40% de las imdgenes, y fuga de hemosiderina probablemente secundaria a
fuga capilar en 60% (Figura 1). En relacién con la presencia de afeccién
cardiaca, dos pacientes presentaron anormalidades coronarias, uno insufi-
ciencia valvular y uno miocarditis.

Figura 1. (P09)
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Conclusiones: En el presente estudio se hallaron alteraciones cualitativas,
semicuantitativas y cuantitativas en la VCP, lo cual indica dafio micro-
vascular sistémico en pacientes con sindrome inflamatorio multisistémico
asociado a SARS-CoV2. Se propone la realizacién de estudios con el obje-
tivo de identificar la relacién de las alteraciones de la microvasculatura con
el desarrollo de afeccién cardiaca y dafio multisistémico en los pacientes

con MIS-C.
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P10

Factores relacionados a hospitalizacion y mortalidad de
pacientes con enfermedades reumatologicas inflamatorias
e inmunomediadas e infeccion por COVID-19

Garcia-Mata MP, Irazoque-Palazuelos F, Andrade-Ortega L, Ha-
did-Smeke J, Cisneros-Ventura IG, Iturbide-Escamilla AE

Instituto de Seguridad y Servicios Sociales de los Trabajadores del Estado

Introduccién: La pandemia por COVID-19 ha incrementado la mor-
talidad en todo el mundo. Afortunadamente, en la mayoria de los casos
solo causa un cuadro clinico de leve a moderado; sin embargo, el 30% de
los pacientes desarrolla un cuadro grave que requiere hospitalizacién con
una mortalidad aproximada del 5% en la poblacién general. Los factores
de riesgo identificados para enfermedad grave y mortalidad son: la edad
avanzada, el sexo masculino y la presencia de comorbilidades, mientras
que el factor de riesgo particular para hospitalizacion en la poblacién reu-
matoldgica es el consumo de glucocorticoides a una dosis igual o mayor
al equivalente de prednisona de 10 mg/dia; en esta poblacién, la tasa de
hospitalizacién registrada es del 46%, con una mortalidad hasta del 9%.
Objetivos: Identificar los factores asociados con la hospitalizacién y la
mortalidad por COVID-19 en pacientes con enfermedades reumatolé-
gicas en este hospital.

Material y métodos: Estudio prospectivo en pacientes con enfermedades
reumiticas e infeccion por COVID-19 atendidos en la consulta externa
del ISSSTE en el periodo de mayo del 2020 a mayo de 2021. Se incluye-

Tabla 1. (P10)

ron 303 encuestas COVID-19 Global Rheumatology Alliance. Se evaluaron
los factores asociados con hospitalizacién y mortalidad.

Resultados: La poblacién incluyé a 232 mujeres y 71 hombres, y la edad
media fue de 54 = 5.2 afios. De 303 pacientes, se hospitalizaron 87 y fa-
llecieron 40. En un modelo multivariable, las siguientes variables se aso-
ciaron con mayores probabilidades de hospitalizacién (todas p < 0.05):
edad mayor de 65 afios, sexo masculino, presencia de comorbilidades como
hipertensién arterial, diabetes mellitus, obesidad, enfermedad pulmonar
obstructiva crénica y algunas alteraciones analiticas como elevacién del
dimero D y linfopenia. Ninguno de los tratamientos empleados al momen-
to del diagndstico de la infeccion se asocié con una mayor probabilidad de
hospitalizacién o mortalidad, incluidos FARME biolégicos, sintéticos, asi
como glucocorticoide a dosis = 10 mg de prednisona/dia. Como factor
protector con menor riesgo de hospitalizacién y muerte se identificé la
presencia de actividad baja de la enfermedad y la ausencia de comorbilida-
des al contar con una asociacién inversa. Los factores que se asociaron con
mayor riesgo de mortalidad (todos p < 0.05) fueron edad mayor de 65 afios,
artritis psoridsica, presencia de comorbilidades como hipertension arterial
sistémica, diabetes mellitus y enfermedad pulmonar obstructiva crénica.
Se calcul6 el riesgo relativo en variables con asociacién estadisticamente
significativa con pacientes fallecidos: se identificé un RR de 7.6 veces para
los pacientes que desconocian el grado de la actividad de la enfermedad,
EPOC (12.38 veces), hospitalizacién (10.8 veces), cancer (10.58 veces) y
diabetes mellitus (2.6 veces), ademds de la no hospitalizacién y la actividad
de la enfermedad minima con RR de proteccion (-1 veces). El riesgo rela-
tivo en variables relacionadas con mortalidad es de 7.6 veces para los casos
en los que se desconoce la actividad de la enfermedad, 12.3 veces para la
EPOC y 10.6 veces para el cincer.

Conclusiones: Los factores asociados con la hospitalizacién y mortalidad
encontrados en este estudio no difieren con los de la poblacién general.
A diferencia de los resultados descritos en otras series de pacientes con
enfermedades reumatoldgicas no se observé una asociacién con el uso de
glucocorticoides ni con ningin tratamiento empleado al momento de la
infeccién, ya que las tnicas variables asociadas con mortalidad fueron
la edad avanzada, la presencia de comorbilidades y algunas alteraciones
analiticas que son empleadas en escalas de prediccién prondstica. Véanse

Tabla 1y Tabla 2.
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Variable Hospitalizados (n=87) | No hospitalizados (n=216) | Valordep | Fallecidos (n=40) | No fallecidos (n=263) | Valordep

Edad, afios 57.1+149 52.8+15.0 0.024 65.5 +15.0 523 £14.4 0.000
Hombres 28 43 0.022 12 59 0.293
Mujeres 59 173 0.022 28 204 0.293
Diagnéstico reumatolégico primario

Artritis reumatoide 49 107 0.285 26 130 0.066
Lupus eritematoso sistémico 21 48 0.719 8 61 0.654
Artritis psoridsica 6 14 0.895 6 (15%) 14 0.022
Espondiloartritis axial 5 13 0.928 1 17 0.323
Sindrome de Sjogren 4 10 0.990 2 12 0.902
Sindrome antifosfolipidos 3 7 0.927 0 10 0.210
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Tratamiento i dulador
Metotrexato 33 88 0.651 14 107 0.494
Anti-CD-20 18 34 0.301 10 42 0.158
Antimaldricos 9 30 0.405 3 36 0.276
Inhibidores del TNF 6 26 0.188 4 28 0.901
Leflunomida 11 25 0.795 3 33 0.358
Azatioprina 10 13 0.103 2 21 0.507
Inhibidores de JAK 3 12 0.144 4 11 0.114
Micofenolato de mofetilo 2 13 0.177 0 15 0.121
Abatacept 2 7 0.662 1 8 0.851
Anti-IL-6 2 11 0.278 0 13 0.151
GCC (> 10 MG de PRN) 37 71 0.112 15 93 0.792
Actividad de la enfermedad
Remision 49 134 0.357 20 163 0.149
Baja 10 62 0.001 4 68 0.028
Moderada 7 13 0.520 3 17 0.806
Grave o alta 1 1 0.504 1 1 0.123
Desconocido 20 6 0.000 12 14 0.000
Comorbilidades (%) Fallecidos
HAS 31 61 0.206 19 73 0.011
DM 27 27 0.000 12 42 0.031
Obesidad mérbida* 15 9 0.000 5 19 0.250
Tabaquismo 15 34 0.748 9 40 0.243
EPOC 5 3 0.032 5 3 0.000
Sin comorbilidad 21 114 0.000 4 131 0.000
Alteracién analitica
Dimero D > LSN 57 27 0.000 26 58 0.000
Ferritina > 2 000 ng/ml 37 29 0.178 20 46 0.000
Linfocitos < 1 500/mm? 41 31 0.000 18 54 0.052

DM: diabetes mellitus; HAS: hipertension arterial sistémica; EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva crénica; IMC: indice de masa corporal; LSN: limite superior normal.

IMC > 40 kg/m?)

Tabla 2. (P10)
RR de variables con asoci disti te significativa con pacientes RR de variables con asociacion estadisticamente significativa con pacientes
hospitalizados fallecidos
Variable de estudio RR Variable de estudio RR
1. Ausencia de comorbilidades 0.203 (proteccién) 1. Hospitalizacién 10.8
2. Actividad de la enfermedad minima 0.323 (proteccion) 2. Ambulatorio 0.107 (proteccién)
3. Presencia de comorbilidades 3.8 3. Actividad de la enfermedad minima 0.028 (proteccion)
4. Diabetes mellitus 33 4. Actividad de la enfermedad desconocida 7.6 veces
5. Anemia 23 5.EPOC 12.3 veces
6. Dimero D > limite superior 7.8 6. Céncer 10.6 veces
7. Ferritina 1.7 7. Trastorno psiquidtrico 7.1 veces
8.11-6 > limite 28.5 8. Enfermedad cardiaca 6.1 veces
9. Fibrinégeno < 250 mg/dl 10.4 9. Hipertensién arterial 2.4 veces
10. Linfocitos < 1 500 35 10. Diabetes mellitus 2.3 veces
11.AST y ALT > limite superior normal 2.6
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P11

Factores asociados a la aceptacion de la vacuna contra CO-
VID-19 en pacientes con enfermedades reumatolégicas: un
estudio multicéntrico en México

Guaracha-Basafiez GA?, Contreras-Yafiez I, Alvarez-Hernindez E2, Re-
yes-Cordero G, Flores-Alvarado DE*, Galarza-Delgado DA*, Marti-
nez-Leyva PR*, Moctezuma JF?, Garcia-Garcia C?, Medrano-Ramirez
G?, Gastelum-Strozzi A’, Pacheco-Tena CF?, Peldez-Ballestas I2, Pascual
Ramos V*

@ Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion Salvador Zubirdn, ?Hos-
pital General de México Dr. Eduardo Liceaga, ® Facultad de Medicina y Cien-
cias Biomédicas, Universidad Autonoma de Chibuahua,  Hospital Universitario
José Eleuterio Gonzdlex, UANL, ' Universidad Nacional Auténoma de México
(UNAM)

Introduccién: La aceptacién de la vacuna (AV') en pacientes con enfer-
medades reumiticas (PER) varia de acuerdo con la poblacién estudiada
(29.2%-82%). Las razones de indecisién ante la vacuna (IV) son multiples
y dependen del tipo de vacuna, el momento de la aplicacién y la region
geogrifica. En general, las fuentes de IV se relacionan con el miedo a los
efectos por la vacunacién, la pobre percepcién de riesgo de contraer la CO-
VID-19 y la falta de confianza en el sistema de salud.

Objetivos: Describir los factores asociados a AV (de COVID-19) en PER
que acuden en forma ambulatoria a cuatro instituciones en México: Insti-
tuto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricién Salvador Zubiran (Ciudad
de México), Hospital General de México Dr. Eduardo Liceaga (Ciudad de
México), Hospital General Dr. Salvador Zubiran (Chihuahua) y Hospital
Universitario José Eleuterio Gonzalez (Monterrey).

Material y métodos: Se trata de un estudio transversal y multicéntrico de-
sarrollado entre marzo y agosto del afio 2021, durante el cual se aplicaron
dos cuestionarios a PER, ambulatorios, de los cuatro hospitales mencio-
nados. El primer cuestionario (CIV) se ha validado en esta poblacién para
medir el fenémeno de IV2. El segundo cuestionario, FAV (factores asocia-
dos a vacunacién), se desarrollé con base en la revision de las publicaciones
médicas, la experiencia clinica y la retroalimentacién de nueve PER que
participaron en un grupo focal. El FAV se integré con 32 reactivos que
evalian la percepcién del paciente sobre la relacién médico-paciente (3
reactivos), la vacuna y el riesgo para la COVID-19 (14), la gravedad de la
pandemia (1), la discapacidad (1), el control de las comorbilidades (1), la
intensidad del tratamiento inmunosupresor (1) y consideraciones éticas
sobre las vacunas (4). Ademds, se recabaron variables sociodemogrificas,
propias de la enfermedad, relativas al tratamiento y la vacunacién previa
para influenza. La AV se determiné mediante la puntuacién global del
CIV (< 1.86, percentil 75° de la distribucién de los datos). Se realizé regre-
sion logistica multiple para identificar los factores asociados a AV.
Resultados: Se incluyé a 1 439 PER cuyos diagnésticos respetaron las
cuotas de los 10 diagnésticos reumatolégicos mds frecuentes de cada ins-
titucién (AR, n = 577 [40.1%]; y LEG, n = 427 [29.7%)]). En general, los
pacientes fueron mujeres (n = 1 235 [85.8%]), con una edad media de
47.3 afios (DE, 14.3) y media de escolaridad de 12.1 afios (DE, 4.4) y
con adecuado control de la enfermedad reumatolégica (n = 926 [65.7%]).
La mayoria de los pacientes recibia FARME convencionales (n = 1 094
[76%]) y 35.9% (n = 517) glucocorticoides. En general, los pacientes perci-
bian bien la relacién médico-paciente (confianza en el médico, percepcion
del paciente de que el médico se esfuerza y de que puede hablar con él:
89.4%-93%), mientras que el 90.4% (n = 1 301) percibia a la pandemia
como grave. E1 95.2% (n = 1 369) consideraba que la vacuna debia ser un
derecho, el 61.8% (n = 890) una obligacién y el 28.4% (n = 408) cambiaria
su disposicién a vacunarse si se volviera una obligacién. Finalmente, el
28.7% (n = 413) negé vacunacién previa contra influenza. Con base en la
puntuacién global del CIV, el 72.2% (n = 992) de los pacientes tuvo AV.
La Tabla 1 resume los factores asociados de manera consistente a AV.
Conclusiones: La AV es un fenémeno complejo, el cual en PER mexi-
canos se vincula con la educacién del paciente, su percepcion sobre las
vacunas y la gravedad de la pandemia, el tratamiento con esteroides y la
vacunacion previa contra influenza.

Tabla 1. Factores asociados a VA (modelo de regresion logistica multiple).
(P11)

OR (IC95%) P

Percepcion (del paciente) de que la velocidad

con la que se desarroll6 y probé la vacuna 3.879 (1.968-7.646) | <0.0001
hard que ésta sea realmente segura/segura
Percepcion (del paciente) de que la vacuna 3.204 (1.705-6.021) | <0.0001

funcionard para todos/la mayoria de la gente

Percepcion (del paciente) de que la pandemia

en México es muy grave/grave 2.728 (1.338-5.562) 0.006

Percepcion (del paciente) de que recibir la

vacuna es una sefial de gran fuerza personal/ 2.700 (1.598-4.562) | <0.0001
fuerza personal
Antecedente de vacunacion para influenza en 2.576 (1.579-4.203) | <0.0001

los tltimos 5 afios

Percepcion (del paciente) de que los efectos
secundarios por recibir la vacuna seran nulos/
leves

2.138 (1.289-3.547) 0.003

Cambios en el tratamiento por mejoria de la

enfermedad 2.066 (1.061-4.023) 0.033

Acuerdo del paciente (total/parcial) con que

la vacuna debe ser una obligacién 1.722 (1.065-2.786) 0.027

1.071 (1.071-1.015) 0.013
0.522 (0.323-0.845) 0.008

Afios de escolaridad

Uso de prednisona

Cambio en la disposicién del paciente a
vacunarse, si la vacuna se vuelve una
obligacién

0.443 (0.267-0.734) 0.002

Acuerdo del paciente (total/parcial) de que
recibir una nueva vacuna le hard sentir como
congjillo de Indias

0.405 (0.221-0.745) 0.004
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Aceptabilidad de la vacunacion contra COVID-19 en pacien-
tes con enfermedades reumaticas (ER) del Hospital General
de México Dr. Eduardo Liceaga
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RM!, Moctezuma-Rios JF!, Garcia-Garcia C!, Huerta-Sil G!, Me-
za-Lépez y Olguin G, Casasola-Vargas JC', Medrano-Ramirez
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(WHospital General de México Dr. Eduardo Liceaga, “CCADET, UNAM,
®Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricién Salvador Zubirdn

Introduccién: La vacunacién es, tal vez, la estrategia de salud publica mds
exitosa para prevenir enfermedades y durante esta pandemia ha cobrado
realce al ser una de las principales medidas de contencién de la enferme-
dad. Sin embargo, debido a la desinformacion (teorias de conspiracién,
teorfa de sobrecarga del sistema inmune, dudas sobre la eficacia y segu-
ridad de la vacuna por el desarrollo tan acelerado, etc.) y el amplio uso
de redes sociales, se podria aumentar la indecisién a la vacunacién contra
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COVID-19, sobre todo en pacientes con enfermedades inflamatorias y
autoinmunes con uso crénico de firmacos inmunosupresores.

Objetivos: Describir el grado de aceptacién y los factores asociados a la
vacunacion contra COVID-19 en pacientes con ER del Hospital General
de México Dr. Eduardo Liceaga.

Material y métodos: Estudio transversal comparativo. Se recabaron va-
riables sociodemogrificas, clinicas y terapéuticas. Se aplicaron los cues-
tionarios de discapacidad funcional (HAQ), indecisién a la vacunacién
(CIVER) y de factores asociados (FAV) previamente validados para la
poblacién mexicana. EI CIVER tiene siete preguntas que se expresan en
escalas Likert de cinco niveles (desde la aceptacion total hasta el rechazo
total) con una escala de salida de 0-35 puntos (a mayor puntaje, mayor
indecisién). Los cuestionarios se aplicaron de forma digital de junio a sep-
tiembre de 2021. Se utiliz6 estadistica descriptiva y para las comparaciones
¢ de Student y ANOVA con post hoc de Bonferroni.

Resultados: Se incluyé a 335 pacientes, con edad de 44.76 + 13.6 afios, 289
(86.3%) del sexo femenino, con escolaridad de 10.37 + 3.7 afios, y 8.97 + 7.9
afios de evolucién de la enfermedad. En la Figura 1 se muestran los diagnés-
ticos de los pacientes incluidos. Al momento de la encuesta, 204 pacientes ya
estaban vacunados (60.9%), pero sélo 88 (26.3%) tenia el esquema completo.
De los pacientes no vacunados (131), 97 (29%) deseaban vacunarse en cuan-
to hubiera oportunidad, 27 (8.1%) estaban indecisos y sélo 7 (2.1%) no acep-
taban vacunarse. De 2,345 respuestas del CIVER (7 items en 335 sujetos), 1
897 (80.89%) fueron de aceptacion de la vacunacion, 276 (11.77%) fueron de
indecision y sélo 172 (7.34%) fueron de rechazo. En la Tabla 1 se describen
las variables asociadas con puntajes de indecisién mis altos. No hubo dife-
rencias significativas con respecto al puntaje de indecisién asociadas con el
diagnéstico, sexo, contar con seguridad social, tratamiento empleado, HAQ,
percepcion de riesgo de infectarse o relacién médico-paciente.

Figura 1. Frecuencia de los diagnésticos en los pacientes encuestados. AR,
artritis reumatoide; LES, lupus eritematoso sistémico; ES, esclerosis sis-
témica; MI, miopatias inflamatorias; EA, espondilitis anquilosante. (P12)
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Tabla 1. Puntaje del CIVER (a mayor puntaje, mayor indecision a la va-
cunacién contra COVID-19) en pacientes con enfermedades reumiticas.
Solo se comparan los pacientes con opiniones positivas o negativas y se
anularon los que tenfan opiniones neutrales. La cantidad de sujetos es di-
ferente en cada comparacién y aparece entre paréntesis en la columna de
PRI

variable”. (P12)

Variable Positivo Negativo P
Aceptar vacunarse (97/7) 11.23 (2.74) | 22.43 (7.04) | 0.000
Escolaridad > 9 afios (157/168) 11.73 (3.6) 12.7 (4.4) | 0.029
Adecuado control de la enfermedad 11.95(3.7) | 13.49(4.9) | 0.015
(263/72)

Vacunacién frecuente contra influenza 11.0 (2.91) | 13.45 (4.53) | 0.000
(114/120)

La vacuna serd benéfica en su persona 11.33(3.1) | 20.08 (6.55) | 0.000
(252/9)

La vacuna serd benéfica en la comunidad 11.8 (3.35) | 21.67(8.35) | 0.000
(316/6)

Opinién sobre la calidad de la vacuna 10.53 (2.63) | 21.72(9.7) | 0.000
(244/16)
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Opinién sobre la seguridad de la vacuna 11.17 (2.81) | 22.05 (6.0) | 0.000
(245/22)

Sin molestias por la vacuna (235/34) 11.82 (3.6) | 14.73 (4.4) | 0.000
Sin eventos adversos serios (184/11) 11.62(3.8) | 13.15(3.7) | 0.027
Vacuna fortalece sistema inmunolégico 11.06 (2.85) | 15.75(7.2) | 0.000
(235/15)

Vacunarse es signo de fortaleza personal 11.35(3.3) | 16.92(5.6) | 0.000
(233/10)

Sentirse como “conejillo de indias” (85/166) | 14.15 (4.15) | 11.40 (3.75) | 0.000
Vacuna como obligacion (223/87) 11.46 (3.0) | 14.04 (4.65) | 0.000

Conclusiones: La aceptabilidad de la vacunacién contra COVID-19 entre
pacientes con ER es alta (> 80%). A pesar de esto existe un grupo pequefio
de pacientes con opiniones negativas y de rechazo contra la vacunacién de-
bido a creencias contrarias al conocimiento biomédico o a desinformacién
que podrian modificarse con una intervencién educativa.
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Construccién y validacién del cuestionario de salud repro-
ductiva para mujeres con enfermedades reumaticas

Lujano-Negrete AY', Pérez-Barbosa L', Skinner-Taylor CM!, Barri-
ga-Maldonado ES!, Peldez-Ballestas 12, Espinosa-Banuelos LG!, Gutié-
rrez-Leal LF?, Cirdenas-De La Garza JA!, Galarza-Delgado DA!

@ Hospital Universitario José Eleuterio Gonzdlez, UANL, ?’Hospital General
de México Dr. Eduardo Liceaga

Introduccién: Las enfermedades reumiticas autoinmunes (ERA) afectan
con frecuencia a las mujeres en edad fecunda. Uno de los aspectos primordia-
les a considerar en esta poblacién es la planificacién familiar y el tratamiento
del embarazo de alto riesgo. Algunas enfermedades pueden ocasionar dis-
minucién de la fecundidad durante los periodos de actividad. La enferme-
dad reumdtica activa en los meses previos a la concepcién eleva el riesgo de
brotes y resultados adversos del embarazo. Por lo tanto, las comorbilidades
maternas y fetales se pueden prevenir al encontrar el momento éptimo para
la concepcién cuando la enfermedad esté controlada.

Objetivos: Realizar la construccién y validacién de un Cuestionario de
Salud Reproductiva (CSR) para pacientes latinoamericanos con ERA.
Material y métodos: Se realiz6 una validacién y construcciéon de un CSR en
mujeres en edad reproductiva (18 a 50 afios) con ERA. La validacién se efec-
tué en dos fases. Primera fase: para la construccién del cuestionario se utilizé
la Encuesta Nacional de Dindmica Demogréfica (2018) como base para la
obtencién de las preguntas para conformar el borrador del cuestionario, asi
como un cuestionario previo no validado y una revision de las publicaciones
por parte de un equipo multidisciplinario de expertos; posteriormente se
formé la primera version del cuestionario. Segunda fase: durante la validez
aparente y de contenido, el grupo multidisciplinario se reunié para evaluar la
relevancia de las preguntas escritas para crear la segunda version del cuestio-
nario, luego de realizar pruebas preliminares para crear las versiones 3,4y 5
(Figura 1). Se realizé un estudio transversal para completar la validacién y
calcular el alfa de Cronbach con base en los coeficientes de correlacién tetra-
cérica, la matriz de correlacién y la prueba del coeficiente kappa de Cohen.
La estabilidad del instrumento se midié comparando dos mediciones en el
mismo sujeto de estudio (fest-retest) con un lapso de tiempo entre ellas.
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Figura 1. (P13)
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Resultados: Se realizé un muestreo de conveniencia con una muestra de 165
mujeres, 65 participaron en la fase de adaptacién transcultural y 100 en la
fase de validacién. Se desarrollé un instrumento de 38 preguntas divididas
en 10 dimensiones que valoran los distintos aspectos de la salud reproduc-
tiva. La versién 5 del CSR se aplicé a 100 mujeres con ERA, la edad media
de los pacientes fue de 35 afios. La enfermedad mis frecuente fue la artritis
reumatoide (54%). Encontramos una diferencia de 6 meses entre el inicio de
los sintomas de la enfermedad y el diagndstico. Las matrices de correlacién
mostraron correlaciones buenas a moderadas en las dimensiones 3, 5, 6, 7,
8 y 10 (0.53, 0.82, 0.84, 0.54, 0.35 y 0.45 respectivamente), encontramos
dificultades en dos dimensiones, por lo que se reestructuraron. El anilisis
test-retest mostré correlaciones perfectas en 34 de los 41 items, correlaciones
moderadas en 6 items y una correlacién negativa en uno de los items debido
a un cambio en el estado reproductivo de una paciente.

Conclusiones: El cuestionario Salud Reproductiva en Mujeres con ERAs
mostré buen desempefio clinimétrico, comprension, conflanza y consisten-
cia para evaluar el estado de salud reproductiva, asi como conocimiento y
uso de las diferentes herramientas que la salud reproductiva involucra en
esta poblacion. La validacion externa del instrumento en futuros estudios
es necesaria en diferentes poblaciones latinoamericanas.
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Tendencias temporales nacionales de la mortalidad en pa-
cientes con esclerosis sistémica en México entre 1998-2017

Etchegaray-Morales I', Vélez-Pelcastre SK!, Garcia-Carrasco M!, Mun-
guia-Realpzo P!, Navarro-Milin O, Osorio-Pefia AD', Montiel-Jarquin AJ?

”)Departamento de Reumatologia, Facultad de Medicina, Benemérita Univer-
sidad Auténoma de Puebla, Puebla, México, ? Direccion de Educacion e Inves-
tigacion en Salud, Unidad Médica de Alta Especialidad, Instituto Mexicano del
Seguro Social, Puebla, México

Introduccién: La esclerosis sistémica (ES) se relaciona con una alta mor-
talidad; sin embargo, debido a su baja prevalencia, los datos epidemiolégi-
COS son escasos y no se conocen con exactitud las tendencias de mortalidad
por esta enfermedad en México.

Objetivos: Investigar las tendencias temporales nacionales de las tasas de
mortalidad en pacientes con ES en México entre 1998 y 2017.

Material y métodos: Las defunciones registradas en México entre 1998 y
2017 se extrajeron de la base de datos de acceso abierto de la Direccién Ge-
neral de Informacién en Salud (DGIS). Se identificaron todas las defuncio-
nes de personas > 15 afios de edad con diagnéstico de ES (cédigo M34 de la
CIE-10). Se calcul6 la tasa de mortalidad estandarizada por edad (ASMR)
para las muertes por ES y las no relacionadas con esta enfermedad (infor-
macién proporcionada por el Instituto Nacional de Estadistica, Geografia e
Informatica). Se utilizé un modelo de regresion Joinpoint para determinar
las tendencias de mortalidad por sexo y regiones geogrificas. Se calculé la
variacién porcentual anual (VPA) y la VPA media (VPAM). Se utilizé el
software de regresion Joinpoint (versién 4.6.0.0, 2018).

Resultados: De 1998 a 2017, la ASMR por ES aumenté (VPAM = 2.5%),
mientras que el ASMR por otras causas se mantuvo estable. Ambos sexos
presentaron elevacion significativa de la ASMR por ES; entre 1998 y 2008 el
VPA fue de 4.6% para el sexo femenino; y de 1998 a 2010, el VPA fue de
4.4% para el sexo masculino. Las mujeres presentaron una tendencia al alza
no significativa de la ASMR, en tanto que los hombres mostraron un des-
censo no significativo de ésta. El cambio acumulativo entre 1998 y 2017 de
la relacién ASMR por ES sobre la ASMR por otras causas fue de 78.1% en las
mujeres y de 50.8% en los hombres, lo que indica un aumento de la propor-
cién de muertes por ES durante este periodo en México. Los pacientes con
ES de la regién sur presentaron el mayor cambio acumulativo de esta rela-
cién (147.8%) en comparacién con el resto de las regiones del pais (Figura 1).

Figura 1. Tendencia temporal de la tasa de mortalidad estandarizada por
edad (ASMR) en pacientes con esclerosis sistémica (ES) por 100 000 ha-
bitantes en México por regiones geograficas, 1998-2017. (P14)
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Conclusiones: La tasa de mortalidad por ES aumenté en México entre
1998 y 2017. La mortalidad por esta afeccién es mayor que la relacionada
con otras causas, con variaciones por sexo y regiones geogréficas.
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Tendencias de mortalidad en 20 afos en pacientes con lu-
pus eritematoso sistémico en México: resultados del regis-
tro nacional de salud
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Introduccién: El lupus eritematoso sistémico (LES) es una enfermedad
crénica, con manifestaciones diversas que pueden resultar en dafio organi-
co, hospitalizaciones frecuentes y muerte prematura. Se cuenta con pocos
informes sobre la mortalidad de LES en México.

Objetivos: Evaluar las tendencias de mortalidad por LES en México a
través de una base de datos nacional de salud.

Material y métodos: Los datos se obtuvieron de la base Cubos Dindmicos
de la Direccién General de Informacién en Salud. Se evalué el periodo
comprendido entre 1998 y 2017 y se incluyeron todos los fallecimientos de
pacientes > 15 afios cuya principal causa de muerte fue LES, c6digo M32
segun la Clasificacién Internacional de Enfermedades (CIE-10) y regis-
tros de las personas > 15 afios que fallecieron por otras causas. Se emple6 la
regresion Jointpoint para obtener las tasas anuales de mortalidad estanda-
rizada ajustada por edad (TMEE) relacionada con LES y otras causas. Se
subdividié a ambos grupos por edad, sexo y regién geogrifica. Finalmente
se compararon entre si las TMEE de ambos grupos.

Resultados: Entre el afio 1998 y el 2017 ocurrieron 11 449 muertes por
LES y 9 989 874 muertes por otras causas. La TMEE relacionada con LES
aumentd de 0.49 por 100 000 personas en 1998 (IC 95%, 0.26 a 0.57) a
0.89 por 100 000 personas en 2017 (IC 95%, 0.72 a 1.05), con un incre-
mento relativo del 81%. El aumento acumulativo en el TMEE fue mayor
en hombres (156.6%) que en mujeres (58.4%). Mientras que la TMEE por
otras causas se mantuvo estable, la TMEE relacionada con LES se incre-
ment6 significativamente entre 1998 y 2009, y posteriormente experiment6
un decremento no significativo entre 2009 y 2013, y al final un nuevo in-
cremento no significativo en el periodo de 2013 a 2017. La regién sures-
te del pais present6 el mayor incremento relativo de la TMEE por LES
(108.8%). Del total de las muertes cuya causa principal fue LES, el 3.4%
(445 defunciones) ocurrié en dreas donde 40% de la poblacién es indigena.
Conclusiones: La tasa de mortalidad por LES ha aumentado desde 1998
y es mayor que la mortalidad por otras causas. Por otra parte, la TMEE por
LES muestra diferencias relacionadas con el sexo y la regién geogréfica.
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Comportamiento clinico de una cohorte de pacientes con
lupus eritematoso sistémico de la Peninsula de Yucatan,
México (1995-2016)
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Introduccién: El lupus eritematoso sistémico (LES) es una enfermedad
autoinmune, inflamatoria, crénica y de curso impredecible, con remisio-
nes, exacerbaciones y gravedad variable, frecuente en individuos hispanos y
afroamericanos. Los estudios realizados en mujeres con LES de la poblacién
étnica/racial maya en Yucatdn han revelado la participacién de mecanismos
inmunes y factores genéticos asociados al desarrollo de la enfermedad.
Objetivos: Conocer la evolucién clinica de la actividad y el dafio orgi-
nico acumulado, en el seguimiento a través de los afios, en una cohorte
dindmica de pacientes con LES, asi como la prevalencia e incidencia en
la Peninsula de Yucatin, México.

Material y métodos: Se realizé un estudio de cohorte de pacientes con
LES del Hospital Regional ISSSTE de Mérida, Yucatén, durante el perio-
do de 1995 a 2016. Se evalu la actividad de la enfermedad y el dafio orgd-
nico acumulado mediante la escala MEX-SLEDAI y el SLICC-ACR-DI,
respectivamente, y su correlacién con las variables clinicas y demograficas.
Resultados: Participaron 200 pacientes de los cuales 185 fueron femeninos y
15 masculinos. El MEX-SLEDAI y el SLICC-ACR-DI promedio del grupo
total durante el seguimiento fue de 4.63 + 2.85 y 1.10 + 1.29, respectivamen-
te. El MEX-SLEDAI se observé significativamente menor en los pacientes
femeninos respecto de los masculinos (4.36 + 2.61 ws. 7.43 + 3.86, p = 0.0086),
y el SLICC-ACR-DI no presenté diferencia por sexo Las manifestaciones
sistémicas que presentaron actividad clinica con mayor frecuencia fueron: mu-
cocutdneas, articulares, inmunoldgicas, hematoldgicas, renales y neurolégicas
y los sistemas orgdnicos con mayor frecuencia de dafio acumulado fueron:
neurolégico, musculoesquelético, gonadal, renal, cutdneo, ocular y cardiovas-
cular. Se encontré diferencia significativa entre los valores promedio del indice
actividad y dafio acumulado con el tiempo de evolucién, las recaidas, las re-
misiones/reactivaciones, la actividad persistente y los grados de actividad. La
incidencia y prevalencia anual fueron de 2.86 (IC 95%,2.18-3.54) y 48.43 (IC
95%,46.26-50.60) por 100 000 derechohabientes del ISSSTE en la Peninsula
de Yucatan y de 4.31 (IC 95%, 3.27-5.36) y 69.56 (IC 95%, 64.20-74.93) por
100 000 derechohabientes en el estado de Yucatdn. La mortalidad se relaciond
con actividad persistente por complicaciones vasculares sistémicas, sepsis e in-
suficiencia renal y hepitica. El indice de actividad promedio fue significativa-
mente mayor en los fallecidos que en los que permanecieron vivos (7.81 + 3.82
os. 4.25 +2.48, p = 0.00079), asi como el indice promedio de dafio acumulado
(2.77 £ 1.55 5. 0.93 + 1.13, p = 0.00006). Se observé supervivencia a los cinco
afios de evolucion del 98.9% (IC 95%, 97.3%-100%), a los 10 afios del 94.4%
(IC 95%, 90.7%-98.3%), y a 20 afios del 87.8% (IC95%, 81.8-94.3%). Al fi-
nalizar el seguimiento, los que tuvieron 30 afios de evolucién registraron una
supervivencia de 43.7% (IC 95%, 20.5%-93.1%).

Conclusiones: Los pacientes presentaron comportamiento clinico y dafo
orgénico acumulado, en su mayoria con actividad persistente y reactivacio-
nes leves a moderadas, mds agresivo en hombres que en mujeres, y a mayor
tiempo de evolucién y seguimiento menor actividad clinica y mayor dafio
acumulado. La menor afectacién renal y la mejor sobrevivencia, respecto
de lo sefialado en otras dreas geogrificas de Latinoamérica, sugiere un
curso mas benigno en esta poblacién de la Peninsula de Yucatdn, México.
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Infecciones en pacientes con enfermedades reumaticas en
tratamiento con terapia biolégica
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Introduccién: Los pacientes con enfermedades reumiticas (ER) tienen
un riesgo incrementado de presentar infecciones por motivos propios de
la enfermedad y los tratamientos inmunosupresores. Los medicamentos
biolégicos se han asociado con infecciones oportunistas, pero su efecto en
infecciones graves no es consistente.

Objetivos: Conocer la frecuencia de infecciones en pacientes con ER
en terapia biolégica, describir las caracteristicas clinicas y terapéuticas e
identificar factores asociados infecciones, segtin el Registro Mexicano para
Eventos Adversos (BIOBADAMEX).

Material y métodos: BIOBADAMEX es una cohorte prospectiva de pa-
cientes con enfermedades reumatoldgicas en tratamiento con terapia biol6-
gica desde 2016. En este andlisis se incluy6 a todos los pacientes registrados.
Se compararon variables sociodemogrificas, clinicas y de tratamiento entre
los pacientes con infecciones contra los que no las presentaron al ingreso del
registro. Se utiliz6 estadistica descriptiva, prueba de ji cuadrada o Kruskal-
Wallis para analizar las diferencias entre las caracteristicas de los grupos.
Resultados: Se incluy6 a un total de 780 pacientes registrados en la co-
horte de BIOBADAMEX en este anilisis, de los cuales 42 (5%) tenian
infecciones y 738 (95%) no las presentaban. Al ingreso a la cohorte, los
pacientes tenfan una edad mediana (RIC) de 50.0 (40-58) afios y una du-
racion de la enfermedad de 7.0 (3-15) afios. El diagnéstico mas comin
fue artritis reumatoide con 512 (66%) pacientes, seguido de espondilitis
anquilosante en 115 (15%), artritis psoridsica en 44 (6%), lupus eritemato-
so sistémico en 30 (4%) y artritis idiopatica juvenil en 27 (3%) pacientes.
Los formacos modificadores de la enfermedad convencionales (FARMEc)
se utilizaban en 626 (80%) pacientes y 290 (37%) usaban glucocorticoi-
des. Las comorbilidades estuvieron presentes en 351 (45%) pacientes. Los
FARME biolégicos (FARMED) mas administrados fueron adalimumab
en 166 (21%), certolizumab en 129 (16%), tocilizumab en 103 (13%) y
abatacept en 94 (12%). La Tabla 1 muestra las caracteristicas basales del
grupo con infeccién y sin infeccion, las cuales estuvieron equilibradas. En
el andlisis univariable, la tinica caracteristica asociada a infeccién fue el
consumo de FARMED. Los pacientes con infecciones tuvieron de manera
mis frecuente un episodio adverso grave, 3 (7%) contra 11 (2%), p = 0.007,
con una recuperacién sin secuelas. El sitio de infeccién mds comun fue
la piel, seguido por las vias respiratorias altas. El agente infeccioso mds
identificado fueron las bacterias gramnegativas. S6lo dos pacientes desa-
rrollaron bacteriemia.

Conclusiones: La frecuencia de infecciones en pacientes que recibian
tratamiento bioldgico al ingreso a la cohorte de BIOBADAMEX fue
baja y menor a la registrada en estudios similares de Espafia (10%); las
infecciones se asociaron a sucesos adversos graves, pero éstos tuvieron una
recuperacion sin secuelas. El porcentaje de infecciones fue menor al 10%
notificado en Espafia por Biobadaser en el 2013.
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Tabla 1. Caracteristicas basales de los pacientes de la cohorte. (P17)

Infeccién | No infeccién P
n=42 n=738

Sexo (femenino), n (%) 33 (79) 595 (80) 0.74
Edad, mediana (RIC) 50.9 (43-59) | 49.8 (40-58) 0.58
Indice de masa corporal, mediana (RIC) | 27.0 (24-31) | 26.0 (23-30) 0.27
Duracién de la enfermedad, mediana 7.5 (2-16) 7.0 (3-15) 0.9
(IRC)

Diagnéstico, n (%):

Artritis reuamatoide 25 (59) 487 (66) 0.42

Artritis idiopética juvenil 0 (0) 27 (4)

Espondilitis anquilosante 6 (14) 109 (15)

Artritis psoridsica 4(9) 40 (5)

Lupus 2(5) 28 (4)

Otras 5(12) 47 (6)
Comorbilidades, n (%): 22 (52) 329 (44.6) 0.32
Uso previo de biolégicos, n (%): 15 (36) 271 (37) 0.89
Uso de glucocorticoides, n (%): 16 (38) 274 (37) 0.9
Dosis GC 5(5-11) 6 (5-10) 0.71
Uso de FARME, n (%): 33(79) 593 (80) 0.77
Metotrexato 23 (55) 365 (49) 0.50
Leflunomida 11 (26) 220 (30) 0.61
Sulfasalazina 14 (6) 154 (21) 0.30
Hidroxicloroquina 5(12) 53(7) 0.25
Azatioprina 0(0) 20(2.7) 0.28
Ciclofosfamida 0(0) 8(1) 0.49
Otros 1(2) 38(5) 0.19
Biolégico
Abatacept 9(21) 85 (12) p=0.03*
Adalimumab 7(17) 159 (22)

Baricitinib 1(2) 11(1)
Belimumab 0(0) 6 (1)
Certolizumab 8(19) 121 (16)
Etanercept (patente) 1(2) 36 (5)
Etanercept (biocomparable) 2(5) 35(5)
Golimumab 0 (0) 40 (5)
Infliximab (patente) 2(5) 31(4)
Infliximab (biocomparable) 0 (0) 4 (1)
Ixekizumab 0 (0) 4 (1)
Rituximab (patente) 3(7) 79 (11)
Rituximab (biocomparable) 0 (0) 8 (1)
Secukinumab 1(2) 0(0)
Tocilizumab 5(12) 98 (13)
Tofacitinib 2(5) 9 (1)
Ustekinumab 0(0) 3(1)
Episodio adverso grave, n (%) 3(7) 11(2) 0.007
Desenlace
Recuperado sin secuelas 3(100) 6 (55) p=0234*
Recuperado con secuelas 0 0
No recuperado 0 3(27)
Muerte 0 0
Desconocido 0 2(18)
Sitio de infeccién
Desconocido 0
Neumonia 4(10)
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Bronquitis 2(5)
Vias respiratorias altas 5(12)
Oidos 1(2)
Piel 9(21)
Boca 1(2)
Artritis 1(2)
Infeccién de vias urinarias 4(10)
Pielonefritis 1(2)
Meningitis 1(2)
Genitales 12)
Intraabdominal 3(7)
Ocular 2(5)
Otros 7(17)
Agente

Bacteria Gram+ 0(0)
Bacteria Gram- 9(21)
Virus 4 (14)
Hongos 1(2)
Pariésitos 0(0)
Micobacterias 2(5)
Desconocido 11 (26)
Bacteriemia 2(5)

*Ji cuadrada.

P18

Desenlaces de los pacientes mexicanos con vasculitis aso-
ciada a ANCA en tratamiento con rituximab: estudio de co-
horte observacional

Carranza-Enriquez F, Hinojosa-Azaola A, Meade-Aguilar JA
Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion Salvador Zubirdn

Introduccion: El tratamiento de los pacientes con vasculitis asociada a an-
ticuerpos anticitoplasma de neutréfilo (ANCA) comprende una estrategia
de dos etapas: induccién a la remisién y mantenimiento. El rituximab es
un farmaco de primera linea utilizado en ambas etapas del tratamiento.
Los estudios que han evaluado la eficacia y seguridad del rituximab han
tenido poca representacién de poblacién hispano/latina, pacientes jévenes
y aquéllos con dafio renal grave.

Objetivos: El objetivo de este estudio es evaluar los desenlaces de los pa-
cientes mexicanos con vasculitis asociada a ANCA (VAA) en tratamiento
con rituximab.

Material y métodos: Estudio de cohorte retrospectiva que incluyé a pa-
cientes con granulomatosis con poliangitis (GPA), poliangitis microscépica
(PAM), o vasculitis limitada a rifién (VLR) segtn criterios de clasificacién
del American College of Rheumatology de 1990 o definiciones del Consenso
de Chapel Hill 2012, que recibieran al menos una dosis de rituximab como
tratamiento de induccién o mantenimiento entre enero 2014 y octubre 2020
en el Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricién Salvador Zubiran.
Se evaluaron variables demogrificas, clinicas, serolégicas, histopatoldgicas,
y de tratamiento. Los desenlaces primarios fueron: porcentaje de pacientes
que alcanzé remision (Birmingham Vasculitis Activity Score [BVAS/WG])
de 0, independiente de la dosis de prednisona) a los seis meses durante la
induccién; y el porcentaje de pacientes que experimentd recaidas durante el
tratamiento de mantenimiento. Se evalué dafio mediante la escala Vasculitis
Damage Index (VDI), presencia de infecciones graves, leucopenia, neutro-
penia, y muerte. Se realiz6 estadistica descriptiva y las diferencias entre pa-
cientes que alcanzaron o no remisién se analizaron mediante pruebas # de
Student, U de Mann-Whitney, ji cuadrada, o exacta de Fisher.

Resultados: Durante el periodo de seguimiento, 42 pacientes recibieron al
menos una dosis de rituximab. La Tabla 1 resume las caracteristicas y des-
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enlaces de los 34 pacientes que recibieron rituximab como tratamiento de
induccién. EI 67% de los pacientes alcanzé remision; se identificé una menor
edad como el tnico factor estadisticamente significativo asociado a este desen-
lace (50 ws. 60 afios, p = 0.03). Durante el tratamiento de induccién ocurrieron
12 eventos de infeccién grave en 9 pacientes (26%), mas frecuentemente neu-
monia; se present6 leucopenia en 4 (12%), y neutropenia en 2 (6%), y se regis-
tr6 una defuncién (causa no determinada). De los 24 pacientes que recibieron
rituximab como tratamiento de mantenimiento, 23 (96%) alcanzaron respues-
ta completa (BVAS/WG = 0y prednisona 10 mg/dia) y 9 (38%) presentaron
al menos una recaida (dos mayores y sicte menores) durante una mediana de
seguimiento de 19 meses (15.5-32.5). El pardmetro mds usado para definir las
dosis de mantenimiento fue el intervalo fijo semestral. Durante el manteni-
miento 1 paciente desarroll6 leucopenia y 5 (21%) presentaron neumonia, de
los cuales tres fallecieron (dos por infeccién por SARS-CoV-2).

Tabla 1. Caracteristicas y desenlaces de los pacientes en tratamiento de
induccién a la remisién con rituximab. (P18)

Variable n (%) o mediana (p25-p75)
Edad, afos 55 (40-62)
Duracién de la enfermedad, meses 11.5 (0-55)
Diagnéstico

GPA 29 (85)
PAM 2(6)
Vasculitis limitada a rifién 3(09)
Fenotipo

VAA no grave 2(6)
VAA-PR3 grave 24 (71)
VAA-MPO grave 8 (24)
Indicacién de rituximab

Nuevo diagnéstico de VAA 11 (32)
Refractariedad a ciclofosfamida 6 (18)
Induccién después de recaida 16 (47)
Otra 1(3)
Laboratorios

ANCA TF, n+/n 20/22 (91)
PR3-ANCA, n+/n 21/26 (81)
MPO-ANCA, n+/n 14/18 (78)
VSG, mm/h 10 (4-26)
PCR, mg/dL 2.1(0.3-3.1)
Manifestaciones clinicas

Vasculiticas 12 (35)
Granulomatosas 7 (21)
Mixtas 14 (44)

Pariametros renales
Diilisis 8 (24)

TFGe, mL/min/1.73 m? 38 (22.9-78)
Proteinuria 24 h, mg 753 (260-1958)
Clase focal, 7+/n 2/12 (17)
Clase proliferativa, n+/n 2/12 (17)
Clase mixta, n+/n 6/12 (50)
Clase esclerosante, 7+/2 2/12 (17)
Indice BVAS/WG, puntos 6 (4-8)
Indice VDI, puntos 2(0-4)
Tratamiento concomitante

Bolos de metilprednisolona 16 (47)

Prednisona, mg/dia (mediana, min-méx) 60 (12.5-100)
Plasmaféresis 6 (18)

Desenlaces a 6 meses
Remisién (n = 33) 22 (67)
Tiempo a remision, meses 4(3-6)
Diilisis (n = 33) 5(15)

Dosis de prednisona, mg/dia 10 (5-12.5)
BVAS/WG, puntos 0(0-1)
VDI, puntos 4(2-6)

TFGe, mL/min/1.73 m?
Proteinuria 24 h, mg

42 (29.96-90)
320.5 (137.4-1449.5)
GPA: granulomatosis con poliangitis; PAM: poliangitis microscopica; VAA: vas-
culitis asociada a ANCA; ANCA: anticuerpos anticitoplasma de neutréfilo; PR3:
proteinasa 3; MPO: micloperoxidasa; IFI: inmunofluorescencia indirecta; VSG: ve-
locidad de sedimentacién globular; PCR: proteina C reactiva; TFGe: tasa de filtrado
glomerular estimada; BVAS/WG: Birmingham Vasculitis Activity Score/Wegener’s Gra-
nulomatosis; VDI: Vasculitis Damage Index.
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Conclusiones: El presente estudio agrega informacién sobre los desenla-
ces de los pacientes con VAA en tratamiento con rituximab al analizar po-
blacién de origen latino, considerando variables como dafio renal, fenotipo
clinico e histopatologia renal. En esta cohorte, el porcentaje de pacientes
que alcanz6 la remisién durante el tratamiento de induccién es comparable
con lo reportado en otras poblaciones, y los pacientes comparativamente
mds jévenes se asociaron con mayor probabilidad a este desenlace. La res-
puesta completa durante el tratamiento de mantenimiento se alcanzé en
la gran mayoria de pacientes, y el nimero de recaidas fue significativo. Las
infecciones graves fueron frecuentes y asociadas a mortalidad.
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Disminucion de la inflamacién articular e intestinal por mo-
dificacion de microbiota intestinal con levofloxacina en la
artritis espontanea en el raton DBA/1

Gonzélez-Chavez SA!, Salas-Leiva JS? Salas-Leiva DE?, Lépez-Loe-
za SM', Sausameda-Garcia J', Cuevas-Martinez R', Chaparro-Barrera
E!, Alvarado-Jaquez MF', Espino-Solis GP*, Orrantia-Borunda E?, Pa-
checo-Tena C!

@ [Laboratorio Pabiom, Facultad de Medicina y Ciencias Biomédicas, Uni-
versidad Autonoma de Chibuabua, @ Centro de Investigacion en Materiales

Avanzados, S.C. Chibuahua, ®'Department of Biochemistry, University of
Cambridge, Cambridge, United Kingdom, # Laboratorio de Investigacion
Translacional, Facultad de Medicina y Ciencias Biomédicas, Universidad Au-
tonoma de Chibuahua

Introduccién: La conexién entre la disbiosis microbioma-hospedador en
la aparicién y perpetuacién de los fendmenos inflamatorios se reconoce
como un elemento importante en la patogenia de varias enfermedades reu-
miticas. Dado que el microbioma es modificable, esto abre la posibilidad
de generar estrategias terapéuticas.

Objetivos: Analizar los cambios en la microbiota inducidos por la admi-
nistracién de levofloxacina en el modelo murino de artritis espontdnea en
el ratén DBA/1 y evaluar la influencia de estos cambios sobre los pardme-
tros histolégicos y de expresién génica en el intestino, columna y patas de
los ratones.

Material y métodos: Se incluyeron ratones DBA/1 con artritis esponta-
nea. El grupo A recibié levofloxacina (1 mg/ml) por 20 semanas y el grupo
B (control) no. Se realizé la secuenciacion del microbioma por amplifica-
cién del gen 768 en las heces de los ratones. Las secuencias se agruparon
en unidades taxonémicas operativas (Sklearn y SILVA), se obtuvieron las
abundancias relativas (Arel) a nivel de filo y clase, y se realizé anilisis pre-
dictivo de vias metabdlicas (PICRUSt2).

El efecto de la levofloxacina sobre la inflamacién intestinal y articular
(patas y columnas) se efectué mediante microarreglos de DNA por cada
regién al comparar ambos grupos. Se identificaron las vias de sefializacién
y genes relevantes mediante las plataformas STRING y Cytoscape. Para
evaluar los cambios histolégicos se realizaron tinciones colorimétricas e
inmunohistoquimica.

Resultados: L.a microbiota consistié en ocho filos, el Firmicutes el do-
minante en ambos grupos seguido del Bacteroidota. En el grupo control,
Proteobacteria'y Campylobacterota tuvieron la mayor Arel. A nivel de clase,
Clostridia y Bacteroidia fueron los de mayor Arel en ambos grupos y en
el grupo control Bacilli y Gamaproteobacteria (Figura 1). La levofloxacina
redujo la riqueza y diversidad de especies al demostrar un efecto selectivo;

Figura 1. Principales correlaciones entre taxones microbianos y grupos de ratones analizados (control y tratados con levofloxacina). Para la busqueda de
patrones se emple6 SparCC como medida de distancia de correlacién. Los coeficientes de correlacién se representan como correlaciones positivas (rojo) o
negativas (azul). En la parte derecha se observa un minimapa de calor que indica la abundancia del taxén, alta (rojo) o baja (azul). (P19)
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asimismo, disminuy6 las bacterias de las familias Prevotellaceae, Odoribacter
(Marinifilaceae), UCG_009 (Butyricicoccaceae), NK4A136_group y Blautia
(Lachnospiraceae). La levofloxacina redujo 26 vias metabolicas, entre ellas
glutaril-CoA (PWY-5177) y la biosintesis de histidina, purina y pirimidina
(PRPP-PWY), e incrementd seis vias, incluidos metanogénesis del acetato
(METH_ACETATE_PWY) y biosintesis de L-histidina (HISTSYN_
PWY). En el intestino, la levofloxacina expresé diferencialmente 2 515
genes que se asociaron en 25 y siete vias de sefializacién de inflamacién
y del metabolismo, respectivamente; de ellas se infrarregularon los genes
Tnf, Jak3, Jun, Cxcl5, I/110 e 1/15 asociados a las vias de artritis reumatoide,
enfermedad inflamatoria intestinal e IL-17 (Tabla 1). A nivel histolégico,
la levofloxacina disminuyé el infiltrado inflamatorio y preservé el epitelio y
la arquitectura de la mucosa; asimismo, redujo la expresién de las proteinas
Tnfy Jak3. En las patas y columnas se expresaron diferencialmente 2,464
y 2,515 genes, que se asociaron con 17 y 18 vias de inflamacién y con 8
y 11 vias metabdlicas, respectivamente. Los genes de 1110, 1112, 1113, I117
e 1123 resultaron infraexpresados por efecto de la levofloxacina (Tabla 1).
En el plano histolégico, la gravedad de la artritis fue menor en el grupo
tratado y se expresaron en menor cantidad las proteinas Tnf'y Jak3 en las
membranas sinoviales.

Conclusiones: La levofloxacina altera en forma significativa las caracters-
ticas del microbioma intestinal en el ratén DBA/1 al reducir las bacterias
proinflamatorias (Prevotellaceae). Esta modificacién conduce a la infraex-
presion de genes y proteinas proinflamatorias a nivel intestinal y articular,
incluidos genes considerados criticos en la patogenia de las espondiloar-
tritis humanas (7nf; I/-12, Il-17, II-23 y Jak3). Estos resultados sugieren
que la modificacién selectiva del microbioma tiene potencial terapéutico.
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Tabla 1. Vias de sefalizacién KEGG asociadas a la inflamacién diferen-
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NA: no asociaciones; FDR: fold discovery rate.
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Sistema wearable basado en sensores inerciales para
evaluacion de movilidad de la columna en pacientes con
espondilitis anquilosante

Martinez-Hernandez A!, Pérez-Lomeli JS?, Casasola-Vargas JC?, Bur-
gos-Vargas R?, Padilla-Castafieda MA!

@ Universidad Nacional Autonoma de México, ” Hospital General de México
Dr. Eduardo Liceaga

Introduccién: La evaluacién de la movilidad de la columna vertebral y las
articulaciones sacroiliacas es esencial para el diagnéstico y seguimiento de
los pacientes con espondilitis anquilosante. EIl BASMI (Bath Ankylosing
Spondylitis Metrology Index) es el indice validado mis utilizado en la eva-
luacién clinica regular; sus mediciones se realizan con goniémetros y cintas
métricas, lo que implica errores sistemiticos, de subjetividad y una baja
sensibilidad a los cambios asociados al dafio estructural y la evolucién del
padecimiento. Por lo tanto, es crucial investigar y desarrollar nuevos méto-
dos de apoyo para la evaluacién de la movilidad. Los sensores inerciales se
han usado recientemente en aplicaciones clinicas como anilisis de marcha,
deteccién del riesgo de caidas, evaluacién de extremidades superiores e
inferiores, rehabilitacién y ergonomia, que han demostrado ser confiables
y precisos.

Objetivos: Desarrollar y validar un sistema basado en sensores inerciales
para evaluacién de movilidad por medio de métricas objetivas, repetibles y
con mayor sensibilidad, que apoyen al médico experto en el diagndstico y
seguimiento de los pacientes.

Material y métodos: Se presentan el disefio, la aplicacién y la evaluacién
de un sistema para valorar el movimiento de toda la columna vertebral,
en las zonas cervical, tordcica y lumbar. El sistema consta de 16 sensores
inerciales comunicados de forma inaldmbrica con una computadora, a
través de una unidad de control inalimbrica, compacta y portitil, monta-
da en la cadera del participante con un arnés. La unidad de control con-
siste en un procesador digital de senales (DSP, por sus siglas en inglés)
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interconectado con los sensores. E1 DSP recoge los datos brutos de los
sensores en tiempo real y envia la informacién a un ordenador a través de
un protocolo de comunicacién inaldmbrica b/uetooth. Los sensores se co-
locan a lo largo de la columna vertebral, uno en el occipucio para evaluar
los movimientos cervicales,y 15 a lo largo de la espalda. El primer sensor
de la espalda se colocé, aproximadamente, sobre la primera vértebra sacra
(S1) y el dltimo sobre la vértebra cervical C7, dejando una separacién
equidistante entre cada sensor (Figura 1a). De esta forma se evaltan los
movimientos del paciente, mediante la aplicacién de algoritmos basados
en filtros de Kalman.

Resultados: Se evalué a 15 participantes sanos con caracteristicas antro-
pométricas (edad, peso, estatura, IMC) similares con el sistema a través
de cuatro movimientos para calcular el intervalo méximo de movimiento
(protocolo DI/03/17/471). El protocolo de evaluacién incluia tres movi-
mientos evaluados por el BASMI: rotacién cervical, flexién anterior de la
cadera (Schober test) y flexion lateral del tronco. Ademds, se propuso incluir
la flexién/extension cervical (Figura 1b-e). Cada participante realizé dos
series de repeticiones de cada movimiento.

Para evaluar la confiabilidad y repetibilidad del sistema, se calculé el
coeficiente de correlacién intraclase (CCI) del intervalo maximo de
movimiento, por movimiento, agrupando las dos series de mediciones. Se
asumi6 un nivel de significacién de p < 0.05. Se confirmé una alta repe-
tibilidad (CCI > 0.9) para todos los movimientos, como se muestra en la

Tabla 1.

Tabla 1. Andlisis de correlacién intraclase para evaluar la repetibilidad del
sistema para los cuatro movimientos considerados. (P20)

Movimiento Ejercicio Sensores evaluados | CCI

1 Flexién anterior de cadera IMU1-IMU15 0.96
(Schober test)

2 Flexion lateral de tronco IMU1-IMU15 0.93

3 Rotacién cervical IMU13-IMU16 0.93

4 Flexién/extension cervical IMU13-IMU16 0.92

Conclusiones: El protocolo aplicado demostré la viabilidad del sistema
para futuros estudios clinicos con pacientes. Segun las pruebas realizadas,
la evaluacién de la columna vertebral mediante el enfoque propuesto tiene

ventajas sobre los métodos habituales, de tal modo que es posible obtener
informacién mds objetiva sobre el estado del paciente para un diagnéstico
mejor y més oportuno. El sistema representa una valiosa herramienta para
investigar nuevas métricas de evaluacién con mayor precisién y repetibili-
dad que las obtenidas con los métodos clinicos actuales. Trabajo financiado

por la UNAM DGAPA-PAPIIT TA100920.
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Rendimiento diagnéstico del ultrasonido en la enfermedad
por depésito de cristales de pirofosfato de calcio (CPPD) en
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Introduccién: La enfermedad por depésito de cristales de pirofosfato de
calcio (CPPD) es una artropatia potencialmente crénica y discapacitante.
La norma de referencia para su diagndstico es la identificacion de cristales
de pirofosfato de calcio (CPP) en el liquido sinovial; sin embargo, al ser

Figura 1. Sistema propuesto de 16 sensores inerciales. (a) Sensores sobre la columna del participante. Movimientos considerados en el protocolo: (b)
flexién anterior de cadera; (c) flexién lateral del tronco; (d) rotacién cervical; (e) flexién/extensién cervical. (P20)

Reumatol Clin. 2022;18 Ext.1 19



L Congreso Mexicano de Reumatologia

un procedimiento invasivo, no se realiza de forma sistematica. El ultra-
sonido (US) ha demostrado ser una herramienta con alta sensibilidad y
especificidad para el diagnéstico de CPPD, pero no se ha determinado su
rendimiento diagnéstico en la identificacién de CPPD coxofemoral.
Objetivos: Evaluar el rendimiento diagnéstico del US comparado con el
analisis microscopico de liquido sinovial e histopatologia (cartilago hialino,
fibrocartilago. membrana sinovial) en la identificacién de los depésitos de
CPP en la articulacién coxofemoral.

Material y métodos: Estudio de prueba diagnéstica que incluyé a pacien-
tes mayores de 50 afios con osteoartritis, programados para cirugia de re-
emplazo de cadera en el Instituto Nacional de Rehabilitacién; se excluyé
a pacientes con enfermedad articular inflamatoria primaria o enfermedad
sistémica autoinmunitaria reumatolégica primaria. Antes del procedi-
miento quirdrgico se realizé ultrasonido en la cadera afectada a todos los
pacientes con uso de un equipo LOGIQeg con una sonda convexa de 2-5
MHz. Se evalué el fibrocartilago (/abrum) acetabular y el cartilago hiali-
no de la cabeza femoral; se realizé un rastreo con video y se otorgé una
puntuacién dicotémica sobre la presencia/ausencia de depésitos de CPP
(basado en las definiciones OMERACT). Durante la cirugfa se extrajo
liquido sinovial de la cadera afectada y se examiné el liquido sinovial me-
diante microscopia de luz polarizada. Luego del procedimiento quirdrgico
se analiz6 por un patdlogo experimentado el tejido del /abrum (fibrocarti-
lago) y cartilago hialino en busqueda de cristales de CPP con microscopia
de luz polarizada.

Resultados: Se incluy6 a 18 pacientes, de los cuales el 61.1% correspondié
a mujeres, con una mediana de edad de 65.5 afios (rango intercuartilico
[RIQ] 60.5-71.5). Se evaluaron 9 caderas derechas y 9 izquierdas. Se en-
contré una frecuencia del 83.3% (15/18) de depésitos de CPP evaluado
por US en los pacientes con OA, de los cuales 9/18 (50%) tuvieron depé-
sitos en fibrocartilago y 8/18 (44.4%) en el cartilago hialino. Con respecto
a la evaluacién por patologia en busqueda de cristales en CPP, se registr6
una prevalencia del 94.4%; el 66.7% (12/18) de los pacientes tuvo cristales
de CPP en el fibrocartilago y 72.2% (13/18) cristales en el cartilago hiali-
no. Sélo el 11.1% de los pacientes tuvo derrame y ninguno tuvo hipertrofia
sinovial. Se obtuvo liquido sinovial del 72.2% (13/18), con una mediana de
cantidad de 0.8 mL (RIQ_0.45-1.15 mL); se observaron cristales de CPP
en el 38.5% de las muestras (5/13). Se encontré una sensibilidad del 75%,
una especificidad del 100%, un valor predictivo positivo del 100% y un
valor predictivo negativo del 20%, asi como un drea bajo la curva de 0.94
del US comparado con los hallazgos de histopatologia para el diagnéstico
de CPPD (Figura1).

Figura 1. Curva ROC del US en comparacién con hallazgos histopa-
tolégicos. (P21)

0 Curva COR
///
—
0.8
®
g 06
2
(7]
cC
(0]
n
0.4
0.2
0.0
0.0 0.2 0.4 0.6 0.8 1.0

1 - Especificidad

20 Reumatol Clin. 2022;18 Ext.1

Conclusiones: Los resultados preliminares de este estudio sugieren que
el US es un método de imagen vilido para el diagnéstico de CPPD en la

articulaciéon coxofemoral.
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Ultrasonido pulmonar para el diagnostico de enfermedad
pulmonar intersticial en artritis reumatoide. ¢Es atil su em-
pleo?
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Introduccién: La enfermedad pulmonar intersticial (EPI) es una compli-
cacion frecuente y una de las principales causas de mortalidad en pacientes
con artritis reumatoide (AR). Se ha notificado una prevalencia de 19% a
44%, si bien es muy probable que ésta esté subestimada. Por otro lado, al-
gunos informes indican que la media de supervivencia varia entre 2.6 y 4.5
afios posterior al diagnéstico de EPI. En la prictica clinica se cuentan con
diferentes herramientas para identificar una EPI en AR. Entre ellas desta-
can los métodos de imagen. La radiografia convencional de térax (RX) es
el método tradicional més empleado, pero su escasa sensibilidad en etapas
tempranas limita en la actualidad su capacidad diagnéstica. La tomografia
axial computarizada (TAC) es el método de imagen actual de referencia
para la valoracién de la EPI, pero se tiene acceso a ella sélo en estructuras
de tercer o cuarto niveles, ademas de que emite radiaciones ionizantes que
limitan su empleo regular. En este escenario, en fecha reciente se propuso
el ultrasonido pulmonar (UP) como potencial herramienta para la identi-
ficacién y diagnéstico de la EPI en enfermedades reumaticas, incluso en
etapas tempranas y preclinicas.

Objetivos: Determinar la utilidad del UP en el diagnéstico de la EPI en
pacientes con AR.

Material y métodos: Se incluy6 a pacientes consecutivos con diagnéstico
de AR y mayores de 18 afios. Se excluyé a aquellos que presentaban ante-
cedente de tabaquismo o alguna otra enfermedad pulmonar subyacente. En
todos los pacientes se realizaron: auscultacién pulmonar; pruebas de funcién
respiratoria (PFR) y DLCO; RX; TACy UP. Este dltimo se realizé tras
adoptar el indice de 14 espacios intercostales. La gravedad se establecié con
base en la siguiente puntuacién semicuantitativa: grado 0: normal (menos de
5 lineas B); grado I: afeccion leve (entre 6 y 15 lineas B); grado II: moderado
(entre 16 y 30 lineas B); y grado III: marcado (mds de 30 lineas B).
Resultados: Se incluyé a un total de 74 pacientes (64 mujeres y 10 hom-
bres) con AR. La TAC encontré signos de EPI en 36.5%, mientras que el
UP en 40.5% y la RX s6lo en 4.41%. La Tabla 1 muestra los diferentes
grados de EPI que se obtuvieron con UP, TAC y RX. Se encontré una
correlacién significativa entre los hallazgos de UP y TAC para EPI (p <
0.001); asimismo, entre UP y DAS28 (p = 0.0076). Por el contrario, no se
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encontré correlacién entre UP y TAC con las PFR y DLCO (p = 0.68).

Tabla 1. Caracteristicas basales de los pacientes. (P23)

La comparacion entre los hallazgos de UP y TAC realizada mediante la
. 1 . ‘. .. Basal
prueba de Wilcoxon no demostré diferencias estadisticamente significa- (n=48)
tivas entre ambos métodos (p = 0.343). En cambio, si se demostré una
diferencia estadisticamente significativa entre la comparacién de hallazgos Edad, afios + DE 55.8%9.7
de TAC y UP con la RX (p < 0.001). La sensibilidad y especificidad del UP Género femenino, n (%) 44(917)
para EPI fueron del 95% y 83%, respectivamente. — -
Conclusiones: E1 UP se perfila como un método sensible y util para el Duracién de la enfermedad, afios (IQR) 9.5 (4.3-16.5)
diagnéstico de EPI en AR, especialmente en aquellos casos en los que no DAS28-VSG + DE 44412
se cuente con TAC.
DAS28-PCR + DE 33+1.1
Tabla 1. (P22) CDAI + DE 13.0 £ 10.2
Gravedad HAQ, (IQR) 0.87 (0.25-1.25)
Método de imagen 0 1 2 3 HTA, n (%) 19 (39.6)
TAC 635 27 95 | o DM, n (%) 2(4.2)
upP 59 30 11 0 Tabaquismo activo, n (%) 4(8.3)
RX 95 5 0 0 Obesidad, n (%) 19 (39.6)
IMC, kg/m? + DE 29.1+4.6
P23 Metotrexato, n (%) 40 (83.3)
Glucocorticoides, n (%) 30 (62.5)

La capacidad funcional inicial en artritis reumatoide predi-
ce aterosclerosis subclinica al seguimiento

Rodriguez-Romero AB, Galarza-Delgado DA, Azpiri-Lépez ]R,
Colunga-Pedraza IJ, Guajardo-Jauregui N, Garza-Cisneros AN, Balde-
ras-Palacios MA, Garcfa-Heredia A, Cédrdenas-De La Garza JA, Casti-
llo-Trevifio JN
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Introduccién: La principal causa de muerte de los pacientes con artritis
reumatoide (AR) se debe a una enfermedad cardiovascular.! La mortalidad
cardiovascular estd fuertemente asociada con la gravedad acumulativa de la
enfermedad. La discapacidad funcional, medida con el Health Assessment
Questionnaire (HAQ), se ha utilizado para predecir mortalidad prematura
en AR2. Sin embargo, no hay estudios que relacionen su puntuacién basal
con el desarrollo de aterosclerosis subclinica por ultrasonido carotideo.
Objetivos: Determinar si la puntuacién basal de HAQ_es un factor in-
dependiente para el desarrollo de aterosclerosis subclinica evaluada por
ultrasonido carotideo.

Material y métodos: Estudio observacional y prospectivo. Se incluyé a
pacientes con diagndstico de AR que cumplian criterios ACR/EULAR
2010y que se inscribieron en la Clinica de Cardio-Reuma en el afio 2014-
2015. De modo inicial, los pacientes se sometieron a una historia clinica
y exploracién fisica y completaron el HAQ. La presencia de aterosclerosis
subclinica se identificé mediante ultrasonido Doppler carotideo al final
del seguimiento. Se defini6 aterosclerosis subclinica con la presencia de
placa carotidea o un grosor intima medio carotideo (GIMc) > 0.8 mm.
La distribucién fue evaluada con la prueba de Kolmogorov-Smirnov. La
correlacién entre el valor del GIMc y la puntuacién del HAQ _basal fue
determinada usando el coeficiente de correlacién de Spearman. Regresion
logistica binaria para determinar factor independiente para el desarrollo de
aterosclerosis subclinica.

Resultados: Se siguié a un total de 48 pacientes. La mediana del segui-
miento fue de 4.5 afios (4.3-4.9). Las caracteristicas basales de los pacien-
tes se muestran en la Tabla 1. Se encontré una correlacién entre el valor
del GIMc y la puntuacién del HAQ_basal estadisticamente significati-
va (r = 0.625, p < 0.001). En el analisis multivariado que incluyé escalas
para valorar la actividad de la enfermedad (DAS28-PCR, DAS28-VSG,
CDAI, HAQ) y duracién de la enfermedad, y se encontré que la puntua-
cién de HAQ_es un factor independiente (RM 5.94; IC95%, 1.65-21.41;
p < 0.001). El resto de las escalas utilizadas no fue estadisticamente sig-
nificativo: DAS28-PCR (RM, 1.52; IC95%, 0.39-5.87), DAS28-VSG
(RM, 0.27; IC95%, 0.05-1.41), CDAI (RM, 0.66; 1C95%, 0.82-1.12), y
duracién de la enfermedad 0.32 (IC95%, 0.07-1.49).

DAS28, Disease activity score using 28 joints; PCR, proteina C reactiva; VSG, veloci-
dad de sedimentacién globular; CDAI, Clinical disease activity index; HAQ, Health
Assessment Questionnaire, HTA, hipertension arterial; DM, diabetes mellitus; IMC,
indice de masa corporal.

Conclusiones: Estos datos muestran que a 4.5 afios de seguimiento, la
puntuacién HAQ _basal es un predictor independiente importante de la
presencia de aterosclerosis subclinica por ultrasonido carotideo en pacien-
tes con artritis reumatoide.
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Analisis del papel de Trimé63 y Atrogin-1 como reguladores
de atrofia muscular en pacientes con miopatias inflamato-
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Introduccién: La atrofia muscular es la principal causa de discapacidad
en pacientes con miopatias inflamatorias idiopaticas (MII). Los factores
relacionados con atrofia inducida por inflamacién no se han estudiado en
estos pacientes.

Objetivos: Analizar los factores inductores de atrofia mediada por infla-
macién en pacientes con MIIL

Material y métodos: Se incluy6 a 37 pacientes con diagnéstico de MII y
10 controles sanos. Se tomé biopsia de musculo deltoides y una muestra
de sangre periférica. Mediante ELISA y citometria de flujo se evalué la
expresion de las ligasas de ubicuitina TRIM63 y atrogin-1 en sangre pe-
riférica. Mediante inmunofluorescencia y microscopia confocal se analizé
la expresién de dichas ligasas de ubicuitina, proteinas reguladas por inter-
ferén, el indice de variabilidad y el factor de atrofia en musculo. La atrofia
muscular se definié como un indice de variabilidad > 250 y un factor de
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atrofia > 150 en la biopsia de musculo. Las variables cuantitativas se expre-
saron como medianas e intervalos intercuartilicos (IIC) y se compararon
mediante U de Mann-Whitney. Las correlaciones se analizaron mediante
rho de Spearman.

Resultados: La mayoria de los pacientes (64%) correspondié a mujeres y
tuvo dermatomiositis (70.2%). La mediana (IIC) de edad fue de 43 (27-
53) afios. En comparacién con controles sanos, los pacientes con MII tu-
vieron una mayor proporcién de positividad tanto para TRIM63 en células
mononucleares (CMN) (3.03 ws. 1.52, p = 0.0851), CD4+ (24.56 vs. 1.52,
p = 0.0001), CD8+ (15.10 vs. 1.06, p = 0.0004) y CD14+ (14.09 vs. 1.97,
p = 0.0022) como para atrogin-1 en CMN (5.35 vs. 0.33, p = 0.0022),
CD4+ (24.56 ws. 2.55,p = 0.0001), CD8+ (15.10 ws. 1.06 %, p = 0.0004) y
CD14+ (17.38 vs. 1.41, p < 0.0001). Los pacientes con atrofla mostraron
una mayor concentracién sérica de atrogin-1 en comparacién con contro-
les sanos (1.82 vs. 1.27 pg/mL, p = 0.045). En la Figura 1 se muestra que
los pacientes con MII tuvieron un mayor indice de variabilidad (347.5 ws.
166.5 UA, p < 0.0001) y factor de atrofia (221.2 ws. 5.51 UA, p < 0.0001)
y una mayor expresién de las ligasas de ubicuitina TRIM63 (252.50 ws.
52.38 UA, p = 0.005), atrogin-1 (243.80 ws. 64.02 UA, p = 0.0008), ubi-
cuitina (142.20 vs. 44.27 UA, p < 0.0001), MHC-I (130.1 ws. 24.30 UA,
p <0.0001), HLA-DR (120 ws. 24.50 UA, p = 0.0030), CIITA (30.37 vs.
16.48 p =0.0053) MDAS5 (67.9 ws. 20.3 UA, p = 0.0007),1SG-15 (97.96
vs. 41.27 UA, p = 0.0374) y una menor expresién de MYOD (42.62 ws.
282 UA, p < 0.0001). La expresion de atrogin-1 se correlacioné con la
de MHC-I (R = 0.481, p = 0.001), HLA-DR (R = 0.501, p < 0.0001) e
ISG-15 (R = 0.543, p < 0.0001) y la de TRIM63 con MHC-I (R = 0.379,
p = 0.009), HLA-DR (R = 0.575, p < 0.0001) e ISG-15 (R = 0.739, p <
0.0001). De forma interesante, la expresion de ubicuitina se correlacioné
con el indice de variabilidad (R = 0.344, p = 0.018) y factor de atrofia (R
=0.361,p = 0.013).

Conclusiones: Los pacientes con MII tienen una mayor expresion de ligasas
de ubicuitina relacionadas con atrofia en musculo y sangre periférica, las cua-
les se correlacionan con proteinas reguladas por interferén, lo que subraya la
importancia de la inflamacién en la induccién de atrofia en estos pacientes.
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Figura 1. Aumento de factores asociados con atrofia en biopsias mus-
culares de pacientes con MII. Imagen de microscopia confocal que
muestra una mayor expresién de TRIM63, atrogin-1, HLA-DR y
CITTA en los musculos de pacientes con MII en comparacién con
controles sanos. (P24)
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