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Introduccion: La enfermedad pulmonar intersticial (EPI) es la
manifestacion pulmonar no pleural mas frecuente en la artritis reu-
matoide (AR) y causa una elevada morbimortalidad. En la actuali-
dad, no se dispone de marcadores séricos con utilidad clinica para el
diagnéstico y prondstico de la EPI asociada a la AR (AR-EPI).
Objetivos: Identificar citoquinas solubles que funcionen como bio-
marcadores para diagnéstico y prondstico en AR-EPI y explorar si
existe asociacién entre estos y la progresién pulmonar.

Meétodos: Estudio observacional de casos y controles anidado en
una cohorte prospectiva de casos de pacientes con AR (ACR/EULAR
2010) con y sin EPI, pareados por sexo, edad y tiempo de evolucién
de la AR. El estudio fue aprobado por el comité de ética de la inves-
tigacion del Hospital Regional Universitario de Malaga (Cédigo:
2627-N-21). A todos los sujetos se les realizé pruebas funcionales
respiratorias (PFR) y tomografia axial computarizada de alta resolu-
cion (TCAR) en la fecha de inclusién y, en los casos de AR-EPI, tam-
bién al diagnéstico de EPI. La variable principal EPI se definié de
acuerdo a la biopsia pulmonar o a la TCAR segin criterios American
Thoracic Society/European Respiratory Criteria, y la progresion pul-
monar fue definida como el empeoramiento de la CVF > 10% o la
DLCO > 15%. Las variables de inflamacién incluyeron datos de acti-
vidad inflamatoria medida mediante DAS28-VSG y un multiplex de
citoquinas que incluia la funcién Th1/Th2, citoquinas inflamatorias
y quimioquinas. También se estudiaron otras variables clinicas y
terapéuticas: factores reumatoides (FR), anticuerpos antipéptido
ciclicos citrulinados (ACPA), erosiones radiolégicas y los valores de
Health Assessment Questionnaire (HAQ). Se hizo un analisis des-
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criptivo y dos modelos de regresion de Cox para identificar factores
asociados a EPIl y progresion de la EPI en AR, ajustando por tiempo
hasta desarrollo de AR-EPI y hasta progresién de EPI, respectiva-
mente.

Resultados: Se incluy6 un total de 70 sujetos, 35 casos AR-EPI y 35
controles AR sin EPI (tabla). Un mayor porcentaje de pacientes con
AR-EPI, en comparacién con el resto, presentaron titulos elevados de
FR (p = 0,089) y ACPA (p = 0,031), valores mas elevados de DAS28-
VSG (p = 0,032), nimero de articulaciones inflamadas (p = 0,040) y
peor calidad de vida medida por HAQ (p = 0,003). Las variables que
se asociaron de forma independiente con AR-EPI en la regresién de
Cox ajustada por tiempo de evolucion de la AR (fig.) fueron la DAS28
de moderada-alta actividad (OR [IC95%], 2,474 [1,173-5,220];
p = 0,017), niveles de ACPA elevados (OR [IC95%], 2,905 [1,244-
6,786]; p = 0,014), IL-18 (OR [IC95%], 1,063 [1,002-1,127]; p = 0,044),
MCP1CCL2 (OR [IC95%], 1,031 [1,001-1,064]; p = 0,049) y SDF1 (OR
[IC95%], 1,001 [1,001-1,002]; p = 0,010). En el otro modelo de regre-
sién de COX ajustado por el tiempo hasta progresién de EPI, la Gnica
variable que se asoci6 a la progresion fue IL18 (OR [IC95%], 1,254
[1,074-1,465]; p = 0,004).

SDF1, pg/mL- 0
MCP1CCL2, pg/mL- 0
IL-18, pg/mL+ .
ACPA high (>340)-

DAS28-ESR moderate/high activity - r—o—«

T T T 1
0 2 4 6 8

Odds ratio 95% CI

Conclusiones: Los pacientes con AR-EPI muestran valores mas altos
de actividad inflamatoria que los pacientes con AR sin EPI. Algunas
citoquinas se asocian tanto al diagnéstico como a un peor pronés-
tico en los pacientes con AR-EPI, por lo que podrian ser potenciales
biomarcadores para esta entidad. Se necesitan estudios futuros para
validar estos datos y confirmar los hallazgos.

Financiacién: Ayuda de Garantia Juvenil 2020 de la UMA
(SNGJ5Y6-12). Grupo PAIDI de estudio de Enfermedades Reumaticas
Inflamatorias (CTS-1034).
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Caracteristicas basales de la poblacién a estudio

Variable AR con EPI (n =35) ARsinEPI(n=35) p

Caracteristicas epidemiolégicas

Edad en afios, media (DE) 69,7 (9,3) 66,6 (7,0) 0,130
Sexo, varén; n (%) 20 (57,1) 20 (57,1) 1,000
Caracteristicas clinicoanaliticas
Historia de tabaco 0,760
Nunca fumé, n (%) 17 (48,6) 18 (51,4)
Exfumador, n (%) 10 (28,6) 8(22,9)
Fumador activo, n (%) 8(22,9) 9 (25,7)
Tiempo de evolucién AR, 149,8 (93,3-245,5) 133,7 (67,8-204,2) 0,384

meses, mediana (RIC)

Tiempo de evolucion 66,1 (47,2) - -
de la EPI, media (DE)
FR+ (> 10), n (%) 33(94,3) 31(88,6) 0,393
FR elevado (> 60) 24 (68,6) 7 (48,6) 0,089
ACPA+ (> 20), n (%) 32(91,4) (88 6) 0,690
ACPA elevado (> 340), n (%) 22 (63,0) 14 (40,0) 0,039
Erosién, n (%) 21 (60,0) 19 (55,6) 0,705
Manifestaciones clinicas
DAS28-VSG, media (DE) 3,1(0,9) 2,6(0,9) 0,032
Remisién-BAE, n (%) 19 (54,3) 27 (771) 0,044
Moderada-alta actividad, 16 (45,7) 8(22,9) 0,044
n (%)
Namero articulaciones 0,0 (0,0-1,0) 0,0 (0,0-1,0) 0,792
dolorosas, mediana (RIC)
Namero de articulaciones 0,0 (0,0-1,0) 0,0 (0,0-0,0) 0,040
inflamadas, mediana (RIC)
HAQ, media (DE) 1,2 (0,6) 0,8 (0,6) 0,003
Tratamiento actual
FAME, n (%) 28 (80,0) 33(94,3) 0,074
Metotrexato, n (%) 19 (54,3) 27 (771) 0,040
Leflunomida, n (%) 3(8,6) 6(17,1) 0,284
Sulfasalazina, n (%) 2 (5,7) 2(5,7) 1,000
Hidroxicloroquina, n (%) 6(17,1) 0(0,0) 0,010
Micofenolato, n (%) 4(11,4) 0(0,0) 0,032
FAMED, n (%) 22 (62,9) 18 (51,4) 0,334
Anti-TNF, n (%) 4(11,4) 11(31,4) 0,041
Tocilizumab, n (%) 3(8,6) 2(5,7) 0,643
Abatacept, n (%) 13 (37,1) 3(8,6) 0,004
Rituximab, n (%) 2(5,7) 0(0,0) 0,151
JAKinib, n (%) 0(0,0) 2(5,7) 0,151
Glucocorticoides, n (%) 22 (62,9) 6 (17,1) 0,001
Dosis glucocorticoides, 7,9 (4,0) 5,0 (0,0) 0,135
media (DE)
Funcién respiratoria
CVF media (DE) 63,0 (17,1) 83,4(4,4) <0,001
FEV1 media (DE) 68,7 (15,9) 84,0 (11,5) <0,001
DLCO, media (DE) 61,0 (15,2) 85,9 (7,9) <0,001
TACAR
Tipo radiolégico
NIU, n (%) 29 (82,9) 0(0,0) <0,001
NINE, n (%) 6(17,1) 0(0,0) <0,001
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REUMATOIDE EN LA PRACTICA CLINICA: SUBANALISIS
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Introduccién: SB5 es un biosimilar del adalimumab de referencia
(ADL), que en 2017 recibi6 autorizacion de comercializacién en la UE,
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basada en estudios preclinicos y clinicos de fase Iy IIl que demostra-
ron bioequivalencia y datos comparables de eficacia, seguridad e
inmunogenicidad a ADL. ‘PROPER’ es un estudio paneuropeo disefiado
para proporcionar informacién sobre los resultados de la transicion de
ADL a SB5 en la practica clinica. El objetivo de este subanalisis es des-
cribir las caracteristicas y resultados clinicos de los pacientes espafio-
les con artritis reumatoide (AR) incluidos en el estudio.

Métodos: Se analizan los datos de pacientes con AR incluidos en 7
centros espafioles. Los pacientes recibieron SB5 después de un
minimo de 16 semanas de tratamiento con ADL. Los datos fueron
recogidos de forma retrospectiva durante las 24 semanas previas, y
de forma prospectiva y/o retrospectiva hasta 48 semanas después
de la transicién de ADL a SB5. El estudio fue aprobado por el CEI del
Hospital de La Princesa de Madrid el 23 de septiembre de 2019.

Caracteristicas demograficas y clinicas de los pacientes

N=73
Duracién de la enfermedad (afios), media (DE); IQR (N=59) 15,0(7,9) 12,9; 17,1
n %
Mujeres 54 74
Hombres 19 26
Indice de masa corporal (IMC)
< 18,5 (bajo peso) 1 14
18,5-29,9 (normopeso) 59 80,8
> 30 (obesidad) 13 17,8
Dosis de ADL y SB5 40 mg en semanas alternas (pre y 41 56,20%
postransicion)
Dosis de ADL y SB5 40 mg con otras pautas de 32 43,80%
administracion (pre y postransicién)
DAS-28-VSG, media (DE); IQR
Basal 2,6(1,1) 21:32
Semana 12 2,7(0,7) 2,1: 3,1
Semana 24 2,6 (1,1) 1,8:3,3
Semana 48 2,5(0,8) 1,9: 3,1
DAS-28-PCR, media (DE); IQR
Basal 2,3(0,9) 1,8;2,9
Semana 12 2,5(0,7) 2,0;2,8
Semana 24 2,4(0,8) 1,8; 3,0
Semana 48 2,3(0,6) 1,7, 2,7
El paciente si recibi6 informacion sobre la 66 90,4
autoadministracion de SB5, n (%)
El paciente si sabia que SB5 debia sacarse del frigorifico ~ 63 86,3
30 minutos antes de la inyeccién, n (%)
El paciente si sabia que SB5 se puede guardar sin 51 69,9

refrigerar si se mantiene a menos de 25 °C durante

28 dias, n (%)

Satisfaccion del paciente con la facilidad en la administracién de la inyeccién
(respuesta sencillo o muy sencillo), n (%)

Basal 6 66,7
Semana 12 20 62,5
Semana 48 29 69

Resultados: Se incluyeron 73 pacientes, con una edad media de 59
(£9,8) afios. El 21,9% habia recibido terapia con otro biolégico previo
a la administracién del ADL. Durante el seguimiento, el 68,5% de los
pacientes (n = 50) recibieron farmacos antirreumaticos modificado-
res de la enfermedad sintéticos clasicos (FAMEsc) como terapia con-
comitante; siendo metrotexato el mas administrado, en el 56,2% de
los pacientes (n = 32). Las principales caracteristicas demograficas y
clinicas de los pacientes se resumen en la tabla. En la semana 48, la
probabilidad de persistencia de SB5 fue del 0,84 [IC95%: 0,73:0,90]
(fig.; curva de Kaplan-Meier del tiempo hasta la discontinuacién de
SB5). En la transicién de ADL a SB5, el 56,2% de los pacientes (n = 41)
mantuvieron una dosis de SB5 de 40 mg en semanas alternas. El
98,6% de los pacientes (n = 72) no sufrié ningin cambio en la dosis o
frecuencia de la administracién de SB5 durante el seguimiento. Con-
forme a la puntuacién del indice de actividad de la enfermedad
DAS28-PCR, el 63,4% (26/41) estaban en remisiéon y el 12,2% (5/41)
presentaban baja actividad en el momento basal; en la semana 48,
el 58,5% (24/41) estaban en remisioén y el 19,5% (8/41) presentaban
baja actividad. Doce pacientes (16,4%) presentaron una exacerba-
cién de la enfermedad durante el tratamiento con SB5. Un total de
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Fagura 1. Curva Kaplan-Messr dal empa hasta [a discomnuacion de SBE
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P002 Figura. Curva Kaplan-Meier del tiempo hasta la discontinuacién de SB5 (semanas).

21 pacientes reportaron alguna reaccién adversa relacionada con
SB5, consideradas leves en el 80,9% de los pacientes. Las reacciones
mas frecuentemente reportadas fueron las relacionadas con la zona
de inyeccién, en un total de 17 pacientes. No se reportaron reac-
ciones adversas graves relacionadas con SB5. Al inicio de la adminis-
tracion de SB5, el 66,7% de los pacientes (6/9) consideraron que la
administracion de la inyeccién era facil o muy facil; este porcentaje
fue del 69% (29/42) tras 48 semanas de seguimiento.

Conclusiones: Este subandlisis de una cohorte de pacientes con AR
muestra que la probabilidad de persistencia con SB5 fue elevaday la
efectividad del tratamiento se mantuvo a las 48 semanas después
de cambiar de ADL a SB5 en la mayoria de los pacientes. En general,
la mayor parte de los pacientes mostraron baja actividad o remisién
durante el periodo del estudio y habian sido informados previa-
mente a realizar el cambio. No fue necesario en general modificar la
dosis o la frecuencia de la administracién de SB5. No se observaron
nuevos signos de seguridad.
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Introduccion: La interleuquina 6 (IL-6) estd implicada en la fisiopa-
tologia de la artritis reumatoide (AR) y en el desarrollo de la ateros-
clerosis en la poblacion general.

Objetivos: Estudiar cémo la IL-6 circulante se asocia con la ateros-
clerosis subclinica y con los factores de riesgo cardiovascular (CV)
clasicos en pacientes con AR.
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Métodos: Estudio transversal en 407 pacientes con AR. Se evalua-
ron los niveles de IL-6 en suero. Se realizé un analisis multivariable
para analizar la relaciéon de la IL-6 con la aterosclerosis carotidea
subclinica y con los factores de riesgo CV clasicos, incluyendo un
perfil completo de moléculas lipidicas e indices de resistencia a la
insulina y funcién de la célula pancreética beta.

Resultados. Los reactantes de fase aguda, la actividad de la enfer-
medad y otras caracteristicas de AR se correlacionaron con la IL-6
circulante (tabla 2). Sin embargo, los factores de riesgo CV clasicos,
el perfil lipidico y los indices de resistencia a la insulina, asi como la
aterosclerosis carotidea subclinica, no se asociaron con los niveles
séricos de IL-6 (tabla 3).

Table 2. Demographics, cardiovascular risk factors, and discase relation to IL-6

lag IL-6, pg/ml

Univariable

Multi

beta coefficient (95% CI), p

Age, years 0.006 (-0.003-0.2) 0.18
Female, n (%) =001 {-0.3-0.1) 0.39
BMI, kg'm2 0,004 (-0.01-0.02) 0.61
Abdominal circumference, cm 0.004 (-0.003-0.01) 0.31
Cardiovascular data
CV nsk factors, n (%)
Current smoker 0.2 (-0,02-0.4) 0.080
Obesity 0,09 (-0.09-0.3) 0.31
Hypertension 0,1 (-0,04-0.3) 0,13
Diabeies Mellitus -0.1 (-0.4-0.2) 0.45
Statins, n (%) 0,07 (-0.3-0.1) 0.46
Disease related data
Disease duration, years 0.005 (-0.004-0.01) 0.29
log CRP at time of study, mg/l 0.2 (0.08-0.2) <0001 0.2 (0.09-0.2)
ESR at time of study, mm/ 1* hour 0.00% (0.004-0.01) <0.001  0.008 (0.004-0.0
Rheumatoid factor, n (%) -0.09 (-0.3-0.1) 0.41
ACPA, n (%) 0.01 (-0.2-0.2) 0.90
DASI8-ESR 0.05 (-0.01-0.1) 0.13 0.06 (-0.006-0,
Remission . - -
Low activity -0.05 (-0.3-0.2) 0.66 -0.04 (-0.3-0.2
Moderate and high activity 0.2 (0.009-0.4) 0.041 0.2 (0.02-0.4)
DASZE-PCR 0.09 (0.01-0.2) 0.023 0.1 (0.02-0.2)
Remission - - -
Low activily 0.2 (-0.07-0.4) 0.17 0.1 (=0.1-0.4)
Moderate and high activity 0.3 {0.07-0.5) 0.008 0.3 (0.09-0.5)
SDAI 0003 (~0.002-0.008) 0.19  0.004 (-0.001-0.0
CDAI 0.007 (-0.004-0.02) 0.20 0.01 (<0.001-0.0
History of extraanticular
manifestations, n (%) 0.4 (0.1-0.7) 0.007 0.4 (0.09-0.6)
Erosions, n (%) 0,03 {-0.2-0.2) 0.78
Current drugs, n (%)
Prednisone 0.08 (-0.1-0.3) 0.37
Prednisone doses, mg/day 0.01 (-0.03-0.05) 0.53
NSAIDs 0.03 (-0.1-0.2) 0.71
DMARDs -0.001 (-0.3-0.3) 0.99
Methotrexate 0,04 (-0.2-0.2) 0.69
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Table 3. IL-6 relation to lipid profile and insulin resistance indices, and SCORE and s
carotid atherosclerosis

log IL-6, pg/ml
Beta coef. (95% CI) / Odds ¢
Univariable M
Lipid pattemn
Total cholesteral, mg/dl 205 + 38 4 (-10-2), 0.23
Triglycerides, mg/dl 147 + 86 -4 (-16-9), 0.56
HDL-cholesterol, mg/d] 5715 -2(-4-0.5), 0,12
LDL-cholesteral, mg/dl 120+ 34 -1 (-6-4), 0.70
LDL:HDL cholesterol ratio 2274093 0.06 (-0.08-0.2), 0.37
Non-HDL cholesterol, mg/dl 149 + 39 -2 (-8-4),0.54
Lipoprotein (a), mg/dl 411107 -2 {-15-100), 0.73
Apolipoprotein Al, mg/dl 173 £ 31 -4 (-9-0.6), 0,081
Apolipoprotein B, mg/dl 105 + 26 0.2 (-4-4),093
Apo B:Apo A ratio 0.63 +0.19 0.02 (-0.01-0.05), 0.25
Apolipoprotein C-111, mg/dl 4.8(22.87) 0,09 (-1-0.8), 0.84
Glucose homeostasis melecules and IR indices®
Glucose, mg/dl 87+ 10 =003 (-2-2), 0,97
Insulin, pU/ml 7.7 (5.1-12.0) 0.7 (-2-0.6), 0,29
C-peplide, ng/ml 23(15-34) 0.2 (-0.6-0.1), 0.21
HOMAZ-IR 1.00 (0.66-1.54) =0.09 (-0.3-0.08), 0.28
HOMA2-8% 101 (65-151) 7(-7-21),0.33
HOMA2-BY%-C-peptide 165+ 75 -9 (-21-3), 0.16
SCORE
SCORE 1 (0-3) 0.4 (=0.3-1.0), 0.25
Low risk 18] (48) p
Moderate risk 159 (42) 1.32 (0.93-1.86), 0.12¢
High risk 25(T) 1.50 (0.81-2.78), 0.19¢
Very-high risk 12(3) 1.36 (0.44-4.21), 0.59¢
Carotid ultrasound
cIMT, microns 700 + 132 =11(-31-9),0.28
Carotid plague, n (%) 176 (43) 1.30 (0.94-1.79), 0.11¢ |

In this analysis IL-6 is the independent variable.

*IL-6 relation to glucose homeostasis molecules and insulin resistance indices is only perfa
nof-diabetic patients and if glucose <110 mg/dl (n=316).

1 Odds ratio (OR) is shown since carotid plaque dependent variable 18 binary and SCORE «
multinomial.

c¢IMT: carotid intima media thickness, OR: odds ratio; SCORE: Systematic Coronary Risk
HOMA: homeostatic model assessment. [R: insulin resistance.

LDL: low-density lipoprotein; HDL: high-density lipoprotein.

Conclusiones: Los factores de riesgo CV clasicos, el patrén lipidico
completo, la resistencia a la insulina y la aterosclerosis subclinica
carotidea no estan relacionados con la IL-6 circulante en pacientes
con AR.

P004. LA ACTIVIDAD DE LA ENFERMEDAD EN PACIENTES
CON ARTRITIS REUMATOIDE ESTA MAS FUERTEMENTE
ASOCIADA CON IL-1RA QUE CON IL-6

Cristina del Pino Almeida Santiago’, Juan Carlos Quevedo-Abeledo’,
Vanesa Hernandez-Hernandez?, Antonia de Vera-Gonzalez3,
Alejandra Gonzalez-Delgado®, Miguel Angel Gonzalez-Gay*56
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IServicio de Reumatologia. Hospital Universitario Dr. Negrin. Las
Palmas de Gran Canaria. *Servicio de Reumatologia. Hospital
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Pathophysiology and Genomics Research Unit. School of Physiology.
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Diseases. Hospital Universitario Marqués de Valdecilla. IDIVAL.
Santander. “Departamento de Medicina Interna. Universidad de La
Laguna. Tenerife.

Introduccion: La concentracién del antagonista del receptor de
Interleuquina 1 (IL-1ra) refleja y es proporcional a la produccién de
IL-1. Tanto la IL-1 como la IL-6 estan implicadas en la patogenia de
la artritis reumatoide (AR). Sin embargo, la relacién de los niveles
séricos de estas dos citoquinas entre si en pacientes con AR no se
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comprende bien. En este estudio, nuestro objetivo fue analizar la
posible correlacién entre IL-1ra e IL-6 en pacientes con AR, y cémo
ambas se relacionan con la actividad inflamatoria de la enfermedad.
Métodos: Los niveles de IL-6 e IL-1ra se midieron en 407 pacientes
con AR. Se realizaron regresiones lineales y correlaciones parciales
para analizar la relacién entre ambas citoquinas y su asociacién con
las caracteristicas de la AR.

Resultados. No se encontré correlacién entre los niveles séricos de
IL-6 e IL-1ra (r de Pearson 0,031, p = 0,61) (fig.). Sin embargo, la acti-
vidad de la enfermedad y los reactantes de fase aguda se asociaron
de forma positiva y significativamente con ambas citoquinas. Sin
embargo, después de controlar las covariables, los indices de activi-
dad de la enfermedad se asociaron mas fuertemente con IL-1ra en
comparacion con IL-6.

Pearson’s r 0.031, p=0.61
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Conclusiones: La IL-6 y la IL-1ra circulantes no se correlacionan
entre si en pacientes con AR. Aunque ambos estdn asociados con la
actividad de la enfermedad y los reactantes de fase aguda, la rela-
cion de la actividad de la enfermedad con la IL-1ra es mayor que con
laIL-6.

P005. ENCUESTA PROFESIONAL A NIVEL NACIONAL
SOBRE LA TOMA DE DECISIONES EN EL TRATAMIENTO
DE LA ARTRITIS REUMATOIDE

0. Rusinovich Lovgach', E. Calvo Aranda®, M. C. Uyaguari Morocho?,
P. Navarro Alonso’, M. Cantalejo Moreira’, A. Diaz Oca’,

P. Navarro Palomo?, M. Machattou?, M. Alonso de Francisco?,

C. Navarro Joven?, N. de la Torre Rubio?,

M. Pavia Pascual®> M. Fernandez Castro? H. Godoy Tundidor?,

C. Merino Argumanez?, B. Garcia Magallon?, ]. Sanz Sanz?,

C. Barbadillo Mateos?, C.M. Isasi, Zaragoza?, ]. Campos Esteban?,
J.L. Andreu Sanchez?, LE. Villa Alcazar?, A. Pareja Martinez*

y S. Gonzalo Pascua’

"Hospital Universitario de Fuenlabrada. *Hospital Universitario Puerta
de Hierro. Madrid. *Hospital Universitario La Paz. Madrid. “Hospital
Universitario de Sureste. Arganda del Rey. *Hospital Universitario
Infanta Leonor. Madrid.

Introduccion: La incorporacién de los fairmacos modificadores de
enfermedad (FAME) sintéticos convencionales (sc), biolégicos (b) y
sintéticos dirigidos (sd) ha enriquecido el arsenal terapéutico, pero
complicado, a la vez, el proceso de toma de decisiones ya que obliga
a considerar no solo el perfil de cada paciente y las caracteristicas
de cada farmaco, sino también el elevado coste de muchos de ellos y
las limitaciones administrativas.

Objetivos: Analizar la actitud de los reumatélogos espafioles en
diferentes supuestos clinicos con el fin de conocer el proceso de
toma de decisiones en el tratamiento de AR.

Métodos: Se remitié un formulario Google en linea de 15 preguntas
por e-mail y redes sociales a varios grupos de reumatélogos en el
territorio nacional entre el 19 y el 26 de octubre de 2022. Se realizé
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analisis estadistico descriptivo y prueba Chi2 de Pearson para com-
parar las respuestas a los items por los distintos de grupos, nivel de
significacién 0,05 (p > 0,05 NS).

Resultados: Se recogieron 108 encuestas. Los afios de ejercicio de
los encuestados se reflejan en la tabla. En pacientes con AR de
reciente comienzo que presentan factores de mal pronéstico, ade-
mas de corticoides la mitad de los encuestados (50%) optan por
comenzar tratamiento con FAMEsc + rapida escalada a FAMEDb/sd si
la respuesta es insuficiente. El factor de mayor peso a la hora de
elegir el farmaco es el perfil del paciente (47,2%), seguidos por el
protocolo del servicio y/o las guias de practica clinica (34,3%). Los
factores mas relevantes a la hora de elegir cada FAME son: anti-TNF,
por su coste-efectividad (47,2%); anti-IL6, por su eficacia (72,2%);
abatacept, por su eficacia y seguridad en pacientes EPID-AR (53,7%);
rituximab, por su seguridad en pacientes refractarios a otros trata-
mientos (76,9%); e inhibidor de JAK, por la posibilidad de uso en
monoterapia (40,7%). Los factores mas importantes que hacen cam-
biar de tratamiento son la medicién de actividad (57,4%) y la percep-
cién personal basada en la anamnesis y la exploracién fisica (31,5%).
Si hay buena respuesta terapéutica, la mayoria optimiza en primer
lugar el intervalo de administraciéon de FAMEb/sd (50%). En caso de
emplear terapia combinada, el 59,3% de los encuestados intenta
mantener FAMEsc ademds del FAMEDb/sd. En cuanto al uso de corti-
coides, la gran mayoria de los compaifieros (79,6%) prefiere intentar
suspenderlos cuanto antes. En caso de embarazo, mas de la mitad de
los encuestados (59,3%) sustituye el firmaco por uno mas seguro. El
diagnostico incidente de cancer es motivo de suspensién de todos
los FAMEDb/sd para el 47,2% de los encuestados, mientras que el
29,6% suspende, ademas, FAME sc y utiliza corticoides para el con-
trol de la enfermedad; en este supuesto, los encuestados con
< 30 afios de ejercicio suspenden todos los FAME en mayor propor-
cién que los de > 30 afios de ejercicio (p < 0,05). La mayoria (80,6%)
considera que los farmacos biosimilares son igual de eficaces y
seguros que los originales.

Afios de ejercicio de la reumatologia

Residente 9,3%
0-10 afios 43,4%
11-20 afios 17,6%
21-30 afios 9,3%
> 30 afios 20,4%

Conclusiones: En la encuesta se ha observado una llamativa hetero-
geneidad en la forma de actuar en supuestos clinicos complejos, lo
que confirma que la toma de decisiones terapéuticas depende de
muchos factores pero también que hay ain margen para homoge-
neizar pautas de actuacién en nuestra especialidad. No obstante,
parece haber consenso en la necesidad de limitar el uso de corticoi-
des, en el empleo de indices de actividad para evaluar la respuesta
terapéutica y en la amplia aceptacién de los farmacos biosimilares

Reumatol Clin. 19 (2023):593-5459

P006. COMPARISON OF TWO METHOTREXATE INITIATION
STRATEGIES IN RHEUMATOID ARTHRITIS IN CURRENT PRACTICE

Paola Vidal Montal, Alice Combier, Alexia Steelandt,
Marion Thomas, Corinne Miceli-Richard, Anna Molto,
Javier Narvaez, JM Nolla, Yannick Allanore and Jérome Avouac

Hospital Universitario de Bellvitge. Hopital Cochin APHP. Centre -
Université Paris Cité. Paris, France.

Objectives: To compare the efficacy and tolerance at 3 and 6 months
of two methotrexate (MTX) initiation strategies in rheumatoid
arthritis (RA).

Methods: Retrospective, monocentric, cross-sectional study includ-
ing patients with RA who initiated MTX as first-line therapy during
the last 2 years according to one of the following 2 strategies: a
“classic” strategy defined by an initiation of oral MTX a dose of
10-15 mg/week or an “aggressive” strategy, defined by an initiation
of subcutaneous (SC) MTX at a dose of 15 mg/week SC or > 15 mg/
week either orally or SC. Each strategy allowed the possibility to
increase the doses and/or switch to the SC route at 3 months. Effi-
cacy was assessed at 3 and 6 months using the DAS28-CRP. The tol-
erance of each strategy was also assessed at month 3 and 6.
Results: We included 101 patients (85 women) with a mean age of 55
+ 12 years and disease duration of 5 + 6 months. The frequency of rheu-
matoid factors, anti-CCP antibodies and erosions was 83%, 81% and 38%
respectively. 61 patients initiated MTX according to the “classic” strat-
egy, with an increase of dose and/or a switch to the SC route at 3
months for 31 patients, and 40 patients started treatment according to
the “aggressive” strategy, with an increase of dose and/or switch to the
SC route at 3 months for 14 patients. There was no difference between
these 2 groups in terms of age, gender, disease duration, antibody sta-
tus, frequency of bone erosions, body mass index, comorbidities and
disease activity at baseline. Efficacy at 3 months was significantly
higher with the “aggressive” strategy (reduction of the DAS28-CRP
from 4.34 £ 0.91 to 2.39 + 0.75, mean difference of 1.95 + 1.21, p < 0.001)
compared to the “classic” strategy (reduction of the DAS28-CRP from
4,09 £ 0.62 to 2.88 + 0.73, mean difference of 1.21 £ 0.90, p = 0.12) (Fig-
ure). The improvement of tender/swollen joint counts, patient global
assessment and CRP levels was also significantly more important at 3
months with the “aggressive” strategy (Table). At 6 months, although
the DAS28-CRP was similar in the 2 groups (Figure), less patients from
the “aggressive” strategy subgroup required an escalation to a targeted
biologic/synthetic therapy compared to the “classic” strategy (12/40,
30% vs. 29/61, 48%, p = 0.073). The frequency of digestive side effects at
3 months was significantly lower in the “aggressive” strategy (3/40,
7.5% vs. 16/61, 26%, p = 0.021). The frequency of hepatic cytolysis at 3
month was higher in the aggressive strategy (4/40, 10% vs. 1/61, 1.6%,
p = 0.057). The frequency of asthenia at 3 months was similar in both
groups (7/4, 18% vs. 6/61, 10%, p = 0.25). Only one infection was
observed in the “classic” strategy and no hematological side effect was

Table 1: Evaluation of efficacy parameter at 3 months according to the

methotrexate initiation strateqy

“Classic” strategy | "Aggressive” strategy p-value
(n=61) (n=40)
Variation of tender joint count -2.6%3.4 -4.4+4.9 0.032
Variation of swollen joint count -2.0+5 -4 7+4.0 0.005
Vanation of PGA-VAS -24%25 -40+35 0.009
Variation of CRP (mg/L) -1.8+13 -15+20 <0.001

PGA-VAS: patient Global Assessment - Visual Analogic Scale|

P006 Figure 1
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recorded. At 6 months, the cumulative incidence of side effects was
23% with the “aggressive” strategy compared to 46% with the “classic”
strategy (p = 0.015). Only one treatment discontinuation was noted in
the “aggressive” subgroup vs. 9 in the “classic” subgroup (p = 0.042).
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Conclusions: This study suggests that it is possible to use a more
aggressive initiation strategy of MTX in RA in routine clinical prac-
tice. This strategy allows to obtain an earlier clinical response and it
is associated with a better tolerance than the classic strategy. These
results need to be confirmed in prospective studies.

P007. UNA ALTA ACTIVIDAD INFLAMATORIA MANTENIDA
SE ASOCIA CON DETERIORO COGNITIVO EN PACIENTES
CON ARTRITIS REUMATOIDE

Fernando Ortiz Marquez', Aimara Garcia-Studer?,
Irene Montafiez-Marin?, Teresa Ramirez-Garcia®,
Pablo Cabezudo-Garcia® y Natalia Mena-Vazquez!

!Instituto de Investigacion Biomédica de Mdlaga (IBIMA)-Plataforma
Bionand. Hospital Regional Universitario de Mdlaga. Unidad de Gestion
Clinica de Reumatologia. Mdlaga. 2Universidad de Mdlaga.
Departamento de Medicina. Mdlaga. Instituto de Investigacion
Biomédica de Mdlaga (IBIMA )-Plataforma Bionand. Hospital Regional
Universitario de Mdlaga. Servicio de Neurologia. Unidad de Gestion
Clinica de Neurociencias. Mdlaga.

Introduccion: Los pacientes con artritis reumatoide (AR) presentan
alteraciones cognitivas en una frecuencia del 38% al 71%.
Objetivos: Estudiar si existe una asociacioén entre una elevada acti-
vidad inflamatoria mantenida y deterioro cognitivo.

Métodos: Disefio y protocolo: estudio observacional transversal
controlado de una cohorte prospectiva de pacientes con artritis reu-
matoide. Casos: pacientes con AR de inicio > 16 afios seleccionados
para iniciar primer tratamiento bioldgico por moderada-alta activi-
dad inflamatoria. Controles: sujetos sin enfermedad inflamatoria,
apareados por sexo y edad. Todos fueron sometidos a la misma bate-
ria neuropsicolégica. El estudio fue aprobado por el Comité de ética
de la investigacion del Hospital Regional Universitario de Malaga
(HRUM), con c6digo 03/2022 PI 12. Variables: la variable principal
fue deterioro cognitivo definido por valor < 26 puntos en el cuestio-
nario validado Montreal Cognitive Assessment (MoCA). Como varia-
ble secundaria se incluyé cada uno de los items conseguidos y no
conseguidos del test MoCA, la evaluacién de digitos directos e inver-
sos, el test de STROOP para valoracién de velocidad de procesa-
miento (P), atencién selectiva (C) e inhibicién (PC) y la escala de
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Ansiedad y Depresion Hospitalaria (HADS). Otras variables incluye-
ron promedio de actividad inflamatoria mediante DAS28-VSG a lo
largo la enfermedad, caracteristicas epidemiolégicas, comorbilida-
des y tratamientos. Andlisis estadistico: analisis descriptivo, anélisis
bivariantes entre pacientes y controles, asi como entre pacientes
con y sin deterioro cognitivo; dos andlisis multivariantes de regre-
si6n logistica para ver factores asociados al deterioro cognitivo en el
total de la muestra y en los pacientes con AR.

Resultados: Se incluyeron 62 sujetos. Las caracteristicas basales se
muestran en la tabla. Los pacientes con AR presentaron mayor frecuen-
cia de deterioro cognitivo que los controles (64,5% vs. 38,7%; p = 0,042)
y valores medios (DE) inferiores en el test MoCA (23,1 [3,8] vs. 25,1 [3,8];
p = 0,046). Un menor nimero de pacientes con AR en comparacién con
controles consiguié el item de memoria (22 [81,5] vs. 30 [100,0];
p =0,014), identificacién (24 [88,0] vs. 30 [100,0]; p = 0,031), y presenta-
ron valores medios (DE) inferiores en atencién (3,5 [1,5] vs. 4,4 [14];
p =0,039). No se observaron diferencias significativas entre ambos en
digitos, STROOP ni HADS ansiedad y depresion. Las puntuaciones de
los subtest se muestran en la figura. Los factores asociados en el anali-
sis multivariante con el deterioro cognitivo en la muestra completa
fueron edad (OR [IC95%], 1,171 [1,068-1,284]; p = 0,001), el diagndstico
de AR (OR [IC95%], 4,712 [1,069-12,772]; p = 0,041) y estudios universi-
tarios frente al resto (OR [IC95%], 0,089 [0,010-0,829]; p = 0,034) (R?
=0,405). El modelo que analizé a los pacientes con AR solo encontrd
asociacién del deterioro cognitivo con edad (OR [IC95%], 1,230 [1,020-
1,485]; p = 0,030) y promedio de DAS28-VSG (OR [IC95%], 1,704 [1,072-
4,003]; p = 0,048) (R? = 0,380).

Caracteristicas basales de 31 pacientes con AR y 31 controles

Variable AR (N =31) Control (N=31) p
Epidemiolégicas
Sexo, mujer, n (%) 27 (87,1) 27 (87,1) 1,000
Edad afios, media (DE) 57,3 (10,6) 56,3 (10,9) 0,670
Raza caucasica, n (%) 31(100,0) 31(100,0) 1,000
Nivel académico 0,454
Escolarizacion basica, n (%) 14 (45,2) 15 (48,4)
Estudios superiores no 13 (41,9) 9(29,0)
universitarios, n (%)
Estudios Universitarios, n (%) 4(12,9) 7 (22,6)
Tabaco 0,109

No fumador, n (%) 15 (48,8) 23(74,2)

Exfumador, n (%) 9(29,0) 4(12,9)
Historia de tabaco, n (%) 7 (22,6) 4(12,9)
Clinicas
Duracién enfermedad, mediana 79,4 (31,2-191,0) - -
(RIC), meses
Retraso diagndstico, mediana 8,0 (4,0-12,2) - -
(RIC), meses
Erosiones, n (%) 13 (41,9) - -
Factor reumatoide +, n (%) 27 (87,0) 0(0,0) < 0,001
ACPA +, 1 (%) 26 (83,0 0(0,0) <0,001
DAS28-VSG, media (DE) 3,9(0,8) = =
HAQ, media (DE) 1,1(0,6) - -
Tratamientos

FAME sintéticos, n (%) 31(100,0)

Metotrexato, n (%) 22 (71,0)

Hidroxicloroquina, n (%) 5(16,1)

Leflunomida, n (%) 2(6,5)

Sulfasalazina, n (%) 2(6,5)
Deterioro cognitivo (< 26 MoCA), 20 (64,5) 12 (38,7) 0,042
n (%)
Depresién (HADS > 11), n (%) 5(16,1) 1(3,2) 0,086
Ansiedad (HADS > 11), n (%) 9(29,0) 5(16,1) 0,224

Conclusiones: Los pacientes con AR y alta actividad inflamatoria
presentaron mayor deterioro cognitivo respecto a la poblacién sana.
Los dominios mas afectados fueron memoria, identificacién y aten-
cion. Los factores asociados al deterioro cognitivo fueron edad, nivel
de estudios y promedio de DAS28-VSG.

Financiaciéon: apoyado por el proyecto FIS PI122/01207 (Instituto
Carlos III, Fondos FEDER).
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P007 Figura. Comparacién de los valores medios de los subtest cognitivos entre pacientes y controles.

P008. MONOTERAPIA VERSUS TERAPIA COMBINADA: DATOS
DE SUPERVIVENCIA EN VIDA REAL EN PACIENTES CON ARTRITIS
REUMATOIDE, ARTRITIS PSORIASICA Y ESPONDILITIS ANQUILOSANTE

Carlos Sanchez Piedra’, Lorena Exposito?, Paloma Vela-Casasempere?,
Manuel José Moreno-Ramos?, Cristina Campos®, Cristina Bohorquezs,
Javier Manero’, Jerusalem Calvo-Gutiérrez?, Carlos Rodriguez-Lozano®,
Dolores Ruiz-Montesino’, Noemi Busquets™, Javier Garcia-Gonzalez',
Isabel Castrejon®, Lucia Otero-Varela™, Fernando Alonso™,

Sagrario Bustabad? y Federico Diaz-Gonzélez2,>

!Instituto de Salud Carlos Ill. Madrid. ?Hospital Universitario de Canarias.
Santa Cruz de Tenerife. *Hospital General Universitario Dr. Balmis. ISABIAL.
Alicante. “Hospital Universitario Virgen de la Arrixaca. Murcia. *Hospital
General Universitario de Valencia. ®Hospital Universitario Principe de
Asturias. Alcald de Henares. “Hospital Universitario Miguel Servet.
Zaragoza. $Hospital Universitario Reina Sofia. Cordoba. *Hospital
Universitario Doctor Negrin. Las Palmas de Gran Canaria. "Hospital
Universitario Virgen Macarena. Sevilla. ""Hospital de Granollers. ?Hospital
Universitario Doce de Octubre. Madrid. *Hospital General Universitario
Gregorio Maraiiéon. Madrid. “Sociedad Espafiola de Reumatologia. Madrid.
5Departamento de Medicina Interna. Dermatologia y Psiquiatria.
Universidad de La Laguna. Santa Cruz de Tenerife.

Introduccién: La utilizacién de firmacos modificadores de la enfer-
medad (FAME) sintéticos (s) en combinacién con los FAME biolégi-
cos (b) aparece, con diferente nivel de evidencia segln la
enfermedad, como una opcién terapéutica recomendable. No obs-
tante, la posibilidad de utilizar estos FAMEb en monoterapia puede
ser una alternativa con aparentes ventajas para la adherencia y
seguridad de los tratamientos. La evidencia sobre la diferente efec-
tividad, en condiciones de practica clinica, entre las diferentes
estrategias (terapia combinada versus monoterapia) es escasa.

Objetivos: Evaluar la efectividad y seguridad de la estrategia de tra-
tamiento (monoterapia versus terapia combinada) tras inicio de
terapia biolégica en pacientes con diagnéstico de artritis reuma-
toide (AR), artritis psoriasica (Aps) y espondilitis anquilosante (EA).
Métodos: Estudio de cohorte anidada en BIOBADASER III, registro
prospectivo espafiol de acontecimientos adversos en pacientes con
enfermedades reumaticas y en tratamiento con terapias dirigidas. La
informacioén recogida en el registro proviene de la historia clinica y se
recoge durante las visitas del paciente a las consultas de reumatologia.
En BIOBADASER III se recoge informacién basal, cuando se produce un
cambio de tratamiento, cuando sucede un acontecimiento adverso, o si
no se produce ninguna de estas dltimas circunstancias, al menos una
vez al afio como visita de seguimiento anual. Se realizaron analisis
bivariantes y modelos de regresion de Cox para estudiar posibles facto-
res asociados a una mayor supervivencia. Para el estudio de la seguri-
dad de las estrategias, se calcularon cocientes de tasas de incidencias
de acontecimientos adversos segiin gravedad y grupo anatémico.

99

C. Psoriatic Arthritis

_ \“H
o
o=

\"1_
Wy
o
o
(=]
o4
o4 T T
0 1 2 3 4 5
Years
Monotherapy Combined therapy
A. Rheumatoid Arthritis
2 4
“
I'--_ iy
[=1
2
-
L% =)
T
gTwe
g
z
w
w
B
=
=
=1
= T T T T T T
0 1 4 5
Years
Monotherapy Combined Therapy
- B. Ankylosing Spondylitis
S
w
~
S
o
=
—o
il &
e
w
o
™
[=]
o
=
= T T T T T T
0 1 4 5

Years

Monotherapy

Combined therapy

Supervivencia de monoterapia versus terapia combinada segtin diagndstico. Resultados
del andlisis Kaplan-Meier.



XLIX Congreso Nacional de la Sociedad Espafiola de Reumatologia

Tabla P008

Reumatol Clin. 19 (2023):593-5459

Factores asociados a la supervivencia de la estrategia de tratamiento dirigido segiin diagnéstico. Resultados del andlisis de regresién de Cox

Bivariante Multivariante
AR HR 1C95% p valor HR 1C95% p valor
Edad al inicio de FAMED (afios) 0,98 (0,97-0,99) < 0,001 0,98 (0,97-0,99) 0,004
Sexo (hombre) 1,09 (0,82-1,46) 0,553 1,03 (0,73-1,45) 0,859
Duracién de la enfermedad (afios) 0,98 (0,96-1,00) 0,018 - - -
Anti-TNF (otro FAMED) 0,95 (0,75-1,21) 0,685 - - -
Uso de corticoides (No) 1,46 (0,90-2,39) 0,128 1,47 (0,90-2,40) 0,128
Terapia combinada (monoterapia) 1,34 (0,95-1,90) 0,095 1,58 (1,00-2,50) 0,049
Aps-axial
Edad al inicio de FAMED (afios) 0,98 (0,95-1,01) 0,195 0,97 (0,94-1,00) 0,098
Sexo (hombre) 0,64 (0,32-1,30) 0,222 0,68 (0,33-1,39) 0,291
Duracién de la enfermedad (afios) 0,99 (0,94-1,04) 0,618 0,97 (0,95-0,99) 0,016
Periférica (no) 1,04 (0,52-2,05) 0,917 - - -
Mixta (no) 0,88 (0,42-1,86) 0,745
Anti-TNF (otro FAMED) 0,92 (0,43-1,98) 0,833 0,67 (0,49-0,90) 0,009
Uso de corticoides (No) 1,97 (0,73-5,31) 0,18 - - -
Terapia combinada (Monoterapia) 2,64 (1,23-5,66) 0,013 3,00 (1,35-6,70) 0,007
Aps-periférica
Edad al inicio de FAMED (afios) 0,98 (0,97-1,00) 0,033 0,99 (0,97-1,00) 0,107
Sexo (hombre) 0,74 (0,51-1,08) 0,119 0,81 (0,55-1,18) 0,270
Duracién de la enfermedad (afios) 0,99 (0,95-1,02) 0,412 - - -
Axial (No) 0,71 (0,44-1,15) 0,163 - - -
Mixta (no) 0,74 (0,46-1,21) 0,231
AntiTNF (otro FAMED) 1,08 (0,70-1,65) 0,738 - - -
Uso de corticoides (no) 1,34 (0,78-2,30) 0,289 - - -
Terapia combinada (Monoterapia) 2,70 (1,59-4,59) < 0,001 2,58 (1,51-4,39) < 0,001
Espondilitis anquilosante
Edad al inicio de FAMED (afios) 1 (0,98-1,02) 0,911 0,98 (0,96-1,00) 0,114
Sexo (hombre) 0,74 (0,45-1,21) 0,225 0,48 (0,21-1,10) 0,082
Duracién de la enfermedad (afios) 0,99 (0,97-1,01) 0,432 - - -
Anti-TNF (otro FAMED) 1,72 (0,75-3,95) 0,202 - - -
Uso de corticoides (no) 2,05 (1,15-3,68) 0,015 0,62 (0,33-1,15) 0,132
Terapia combinada (Monoterapia) 13,58 (8,28-22,28) < 0,001 16,77 (7,37-38,16) < 0,001

1C95%, intervalo de confianza al 95%; HR, hazard ratio; FAMEb farmacos modificadores de la enfermedad biol6gico.

Resultados: Un total de 2.589 pacientes fueron incluidos. En el
modelo multivariante, en comparacién con la monoterapia, la estra-
tegia de terapia combinada se asocié con una menor supervivencia
en pacientes con AR (hazard ratio [HR] 1,58, intervalo de confianza
[IC] 95% 1,00 a 2,50, p = 0,049), Aps-Axial (HR 3,00, IC95% 1,35 a 6,70,
p = 0,007), Aps-Periférica (HR 2,58, 1C95% 1,51 a 4,39, p < 0,001) y EA
(HR 16,77, 1C95% 7,37 a 38,16, p < 0,001). La estrategia de terapia
combinada se asocié con una mayor incidencia de cualquier aconte-
cimiento adverso (cociente de tasas de incidencia [IRR] 1,13, IC del
95%: 1,05 a 1,21), pero no de acontecimientos adversos graves (1,02,
IC del 95%: 0,84 a 1,24) en comparacién con la monoterapia.
Conclusiones: Este andlisis aporta resultados de practica clinica que
permiten comparar la efectividad y seguridad de las estrategias de
monoterapia versus terapia combinada. La terapia combinada al inicio
del tratamiento biolégico se asocié con una menor supervivencia de
la estrategia en AR, APs y especialmente en EA. La estrategia de tera-
pia combinada se asoci6 con peor tolerabilidad que la monoterapia.

P009. OBESIDAD Y CITOQUINAS DEL TEJIDO ADIPOSO EN
ARTRITIS REUMATOIDE: ;INFLUYE LA ViA DE ADMINISTRACION
DE LOS INHIBIDORES DE IL6 EN LA RESPUESTA CLINICA?

Marta Novella Navarro', Fernanda Genre?, Ana Martinez-Feito?,
Verénica Pulito-Cueto?, Irene Monjo', Diana Peiteado’,

Miguel Angel Gonzalez Gay?* y Chamaida Plasencia’,
Alejandro Balsa!

IServicio de Reumatologia. Hospital Universitario La Paz. Madrid.
?Research Group on Genetic Epidemiology and Atherosclerosis in
Systemic Diseases and in Metabolic Bone Diseases of the
Musculoskeletal System. IDIVAL. Santander. 3Servicio de Inmunologia.
Hospital Universitario La Paz. Madrid. “Servicio de Reumatologia IIS
Fundacién Jiménez Diaz. Madrid.

Introduccion: La obesidad se asocia a la falta de respuesta a farma-
cos biolégicos. Los pacientes obesos responden peor a los inhibido-
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res del TNF que a otros biol6gicos como pueden ser los inhibidores
de IL6. La inhibicién del receptor de IL6 es eficaz en el tratamiento
de la artritis reumatoide (AR), y existen dos formas de administra-
cion: tocilizumab intravenoso (IV) ajustado por peso y tocilizumab
o sarilumab subcutaneos (SC) a dosis fija. Sin embargo, la evidencia
con respecto a la asociacién del indice de masa corporal (IMC) y la
eficacia de la inhibicién de IL6 en sus diferentes vias de administra-
cion es todavia escasa.

Objetivos: Analizar el papel del IMC en la respuesta clinica al trata-
miento con antilL6 en sus diferentes vias de administracién en
pacientes con AR. Analizar la fisiopatologia de la obesidad mediante
la determinacidon de los niveles séricos de citoquinas del tejido adi-
poso (adipoquinas) y sus posibles cambios en funcién del tratamiento.
Métodos: Estudio de 65 pacientes con AR que iniciaron tocilizumab
IV a dosis de 8 mg/kg cada 4 semanas o anti-IL6 SC: tocilizumab
162 mg/7 dias o sarilumab 200 mg/14 dias. Se recogieron caracteris-
ticas demograficas y clinicas antes del inicio de anti-IL6 (edad, sexo,
habito tabaquico, edad al diagnéstico, tratamientos concomitantes
y previos e IMC). Se evaluaron parametros de laboratorio como: fac-
tor reumatoide y anticuerpos antipéptido citrulinado. La proteina C
reactiva, la velocidad de sedimentacion globular y los niveles séricos
de adipoquinas (leptina y adiponectina) se midieron al inicio y tras
6 meses (6M) de tratamiento. La respuesta clinica se evalud
mediante Clinical Disease Activity Index (CDAI) a los 6M del inicio
del farmaco. Andlisis estadistico: Las diferencias entre variables se
evaluaron mediante Chi-cuadrado y U-Mann-Whitney. Las correla-
ciones entre el IMC, las adipoquinas y otras variables cuantitativas
se evaluaron mediante los coeficientes de Pearson o Spearman. Los
valores p < 0,05 se consideraron estadisticamente significativos.
Resultados: 47 pacientes iniciaron antilL6 1V (72,3%) y 18 SC (27,7%).
36 pacientes (55,4%) alcanzaron baja actividad (BA)/remision segin
CDAL: 24 del grupo IV (51,4%) y 12 (66,7%) del grupo SC, sin encontrarse
diferencias significativas entre ambos grupos (p = 0,19). Ni el IMC ni los
niveles séricos de adipoquinas se asociaron con la consecucién de BA/
remisién cuando se estratifico a los pacientes segiin la via de adminis-
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P009 Figura. Niveles de adipoquinas en funcién de IMC basal y 6 meses.

tracién de antilL6. E1 IMC mostré una correlacién positiva significativa
con los niveles de leptina, en global y seg(in la via de administracién,
tanto al inicio como a los 6M. La adiponectina por su parte, no mostré
una correlacién significativa con el IMC (fig1). Los niveles de leptina en
ambos grupos (SC e IV) fueron muy similares al inicio y a los 6M. En
cuanto a los cambios en el perfil de adipoquinas entre los valores basa-
les y 6M, observamos una disminucién de los niveles de leptina y un
aumento de los de adiponectina tanto en SC como en IV (tabla).

Niveles de adipoquinas (ng/mL)

Via de

administracion Basal 6 meses p

iv Leptina 18,6 (10,4-30,9) 16,9 (7,2-29,2) 0,22
Adiponectina  18.310 20.610 0,39

(13.250-33.890)
17,9 (10,1-27,4)

(12.690-33.650)

sC Leptina 16,3 (7,6-30,7) 0,22

28.750
(20.570-4.394)

33.350
(24.157-49.862)

Adiponectina 0,35

Conclusiones: La obesidad y las adipoquinas séricas no mostraron
asociacién con la consecucién de LDA/remision en pacientes trata-
dos con antilL6 independientemente de la via de administracién.
Ademas, los tratamientos IV y SC podian utilizarse en pacientes con
normopeso y obesidad, esperando la misma eficacia.

P010. ANALISIS DE LA MICROBIOTA INTESTINAL
EN PACIENTES CON ENFERMEDAD PULMONAR INTERSTICIAL
ASOCIADA A ARTRITIS REUMATOIDE

Patricia Ruiz Limén'?3, Natalia Mena-Vazquez'4,

Isabel Moreno-Indias'??, Sara Manrique-Arija'4>,

Jose Manuel Lisbona-Montafiez'45, Laura Cano-Garcia',
Rocio Redondo-Rodriguez'4, Francisco J. Tinahones'?3

y Antonio Fernandez-Nebro'4>

'IBIMA-Plataforma BIONAND. Mdlaga. 2UGC Endocrinologia y
Nutricion. Hospital Universitario Virgen de la Victoria. Mdlaga.
3CIBEROBN, Instituto de Salud Carlos IIl. Madrid. “UGC Reumatologia.
Hospital Universitario Regional de Mdlaga. *Departamento

de Medicina. Universidad de Mdlaga,
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Introduccion: La microbiota intestinal se considera un factor
importante en la artritis reumatoide (AR), la inflamacién y su grave-
dad. La enfermedad pulmonar intersticial (EPI) causa una elevada
morbimortalidad en los pacientes con AR. Actualmente no se conoce
si existe relacién entre la microbiota intestinal y la EPI asociada a la
AR (AR-EPI).

Objetivos: Analizar el perfil de microbiota y permeabilidad intesti-
nal en pacientes con AR-EPI y estudiar si existe asociacion entre
estos y la progresién pulmonar.

Métodos: Estudio observacional de casos y controles anidado en
una cohorte prospectiva de casos de pacientes con AR (ACR/EULAR
2010) con y sin EPI, pareados por sexo, edad y tiempo de evolucién
de la AR. A todos los sujetos se les realizaron pruebas funcionales
respiratorias (PFR) y tomografia axial computarizada de alta resolu-
cién (TCAR) en la fecha de inclusién y, en los casos de AR-EPI, tam-
bién al diagndstico de EPI La EPI se defini6 de acuerdo a la biopsia
pulmonar o a la TCAR segun criterios American Thoracic Society/
European Respiratory Criteria, y la progresiéon pulmonar fue defi-
nida como el empeoramiento de la CVF > 10% o la DLCO > 15%. La
microbiota intestinal se analiz6 mediante secuenciacién del gen 16S
rRNA y andlisis bioinformatico mediante Quantitative Insights into
Microbial Ecology (QIIME2). Se midieron la proteina fijadora de lipo-
polisacaridos (LBP) y los lipopolisacaridos (LPS) séricos como mar-
cadores de permeabilidad intestinal. Otras variables incluidas
fueron epidemiolégicas, clinico-analiticas, de actividad inflamatoria
mediante Disease Activity Score (DAS28-VSG), y la funcién mediante
Health Assessment Questionnaire (HAQ). Se hizo un anélisis des-
criptivo y un modelo de regresiéon de Cox para identificar factores
asociados a EPI ajustando por tiempo hasta desarrollo de AR-EPI.
Estudio aprobado por el comité de ética de investigacién del Hospi-
tal Regional Universitario de Malaga (c6d. 2627-N-21).
Resultados: Se incluyeron 35 AR-EPI y 35 AR sin EPI. La tabla
muestra las caracteristicas basales. Trece casos (37,1%) cumplieron
criterios de progresién pulmonar durante una media (DE) de
seguimiento de la EPI de 66,1 (47,2) meses. Los casos con AR-EPI
presentaron valores mas elevados de DAS28-VSG (p = 0,032) y peor
funcién fisica por HAQ (p = 0,003) que los controles. Asi mismo,
presentaron una mediana (RIC) superior de LPS séricos (18,6 [12,3-
25,9] vs. 10,6 [8,2-16,2]; p = 0,007) y una mayor abundancia del
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género Streptococcus (0,005 [0,001-0,023] vs. 0,001 [0,000-0,006];
p = 0,087) junto a unos niveles mas bajos de los géneros Slackia
(0,001 [0,000-0,004] vs. 0,002 [0,001-0,002]; p = 0,022) y Parapre-
votella (0,003 [0,000-0,005] vs. 0,005 [0,001-0,0013]; p = 0,082).
Los pacientes con AR-EPI con progresién también mostraron valo-
res mas elevados del género Streptococcus (0,012 [0,004-0,072] vs.
0,003 [0,001-0,010]; p = 0,090), y mas bajos del género Slackia
(0,001 [0,000-0,001] vs. 0,002 [0,001-0,007]). Las variables asocia-
das con AR-EPI en la regresiéon de Cox fueron una moderada-alta
actividad por DAS28-VSG (HR [IC95%], 3,53 [1,20-6,98]; p = 0,017),
LPS (HR [IC95%], 1,12 [1,02-1,23]; p = 0,018) y el género Slackia (HR
[1C95%], 0,98 [0,97-0,99]; p = 0,010).

Caracteristicas basales de poblacién de estudio

Variable AR con EPI (n=35) ARsinEPI(n=35) p
Edad en afios, media (DE) 69,7 (9,3) 66,6 (7,0) 0,130
Sexo, varén; n (%) 20 (57,1) 20 (57,1) 1,000
Historia de tabaco 0,760
Nunca fumé, n (%) 17 (48,6) 18 (51,4)
Exfumador, n (%) 10 (28,6) 8(22,9)
Fumador activo, n (%) 8(22,9) 9(25,7)

Tiempo de evolucién AR, 149,8 (93,3-245,5) 133,7 (67,8-204,2) 0,384
meses, mediana (RIC)

Tiempo de evolucién 66,1 (47,2) - -

de la EPI, media (DE)

FR+ (> 10), n (%) 33(94,3) 31 (88,6) 0,393
ACPA*+ (> 20), n (%) 32(91,4) 31 (88,6) 0,690
Erosi6n, n (%) 21 (60,0) 19 (55,6) 0,705
DAS28-VSG, media (DE) 3,1(0,9) 2,6(0,9) 0,032
HAQ, media (DE) 1,2 (0,6) 0,8 (0,6) 0,003
CVF media (DE) 63,0 (17,1) 83,4 (4,4) <0,001
FEV1 media (DE) 68,7 (15,9) 84,0 (11,5) <0,001
DLCO, media (DE) 61,0 (15,2) 85,9 (7,9) <0,001
NIU, n (%) 29(82,9) 0(0,0) <0,001
NINE, n (%) 6(17,1) 0(0,0) <0,001

Conclusiones: Los casos con AR-EPI presentan una mayor permea-
bilidad intestinal y un perfil de microbiota diferencial asociado al
diagnéstico y pronéstico de la EPI que podrian servir como poten-
ciales biomarcadores de esta entidad.

Reumatol Clin. 19 (2023):593-5459

PO11. ANALISIS DESCRIPTIVO DE LAS CAUSAS DE MORTALIDAD
EN UNA COHORTE DE PACIENTES DIAGNOSTICADOS DE ARTRITIS
REUMATOIDE (AR)

C. Riesco Barcena, E. Grau Garcia, A.M. Torrat Noves, D. Ramos Castro,
P. Mufioz Martinez, L. Mas Sanchez, A.V. Huaylla Quispe,

S. Leal Rodriguez, I. Canovas Olmos, H. Charia, L. Gonzalez Puig,

J. Ivorra Cortés, I. Martinez Cordellat, C. Najera Herranz,

R. Negueroles Albuixech, ]. Oller Rodriguez, F. Ortiz-Sanjuan,

E. Tovar Sugrafies, E. Vicens Bernabéu y J.A. Roman Ivorra

Servicio de Reumatologia. Hospital Universitario y Politécnico La Fe.
Valencia.

Introduccion: La artritis reumatoide (AR)es una enfermedad auto-
inmune sistémica crénica cuya mortalidad se ha visto aumentada,
con una reduccién entre 5y 17 afios de la esperanza de vida en com-
paracion a la poblacién general. Las enfermedades cardiovasculares
aparecen en primer lugar (40%), seguidas por el aumento de infec-
ciones (20% frente a un 5% en la poblacién general).La inflamacién
subyacente y el empleo de fairmacos inmunosupresores parecen
jugar un papel importante.

Objetivos: Analizar las causas de mortalidad en una cohorte de
pacientes con AR que han llevado al menos un tratamiento biol6gico
a lo largo de su enfermedad.

Métodos: Estudio observacional, transversal de pacientes con AR
seguidos en el Servicio de Reumatologia, que hubieran recibido tera-
pias bioldgicas y hubieran fallecido. Los datos clinicos y demografi-
cos se obtendran de la historia clinica electrénica.

Resultados: Se analizan los datos de 659 pacientes diagnosticados
de AR en tratamiento biolégico desde el afio 2002 al 2022. De todos
ellos, se seleccionan los exitus y se incluyeron en el estudio un total
de 43 pacientes (69,8% mujeres) con una edad media al fallecimiento
de 69 afios. Del total de pacientes, un 69,8% presentaba algin factor
de riesgo cardiovascular (FRCV) clasico. Todos los pacientes habian
recibido al menos un farmaco biolégico y el 49% habian recibido
mads de una prescripcién. En la muestra se recoge un total de 83
prescripciones de firmacos biolégicos: 51 anti-TNF (62,96%), 10 aba-
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tacept (12,34%), 10 tocilizumab (12,34%), 5 Inhibidores JAK (6,17%) y
5 rituximab (6,17%). Subdividimos la muestra atendiendo a la causa
de mortalidad (fig.). Las infecciones fueron la causa mas relevante
de mortalidad (30,2%); Dentro de estas encontramos 3 muertes por
Sars-CoV-2, 2 respiratorias,1 infeccién de partes blandas,1 proté-
sica,1 genitourinaria y 5 de origen desconocido. Cinco de los trece
pacientes con infecciones estaban en tratamiento activo en el
momento del exitus: 2 adalimumab (15,38%), 1 baricitinib (7,69%), 1
abatacept (7,69%) y 1 tocilizumab (7,69%). En los pacientes que falle-
cieron por problemas cardiovasculares, la primera prescripcién fue
un Anti-TNF; la retirada de tres de estos farmacos fue determinada
por el fallecimiento. En cuanto a los otros dos, uno se retiré por fallo
primario y el otro por cirugia. De los siete pacientes que fallecieron
por un proceso oncoldgico, seis estaban en tratamiento activo hasta
el diagnéstico de la neoplasia: 1 tofacitinib, 1 infliximab, 2 aba-
tacept y 2 adalimumab. Cabe destacar que el paciente que estaba en
tratamiento con tofacitinib en el momento del exitus, acumulaba un
total de 22 afios de enfermedad, de los cuales, 15, habia estado en
tratamiento con otros farmacos biolégicos (infliximab, etanercept,
adalimumab-retirados por fallo secundario-y abatacept, por fallo
primario). De los tres pacientes que fallecieron por insuficiencia res-
piratoria, dos padecian fibrosis pulmonar y uno neumonitis Inters-
ticial. Uno de ellos estaba en tratamiento con rituximab en el
momento del exitus y de los otros dos no disponemos informacion.

Edad FRCV (%)
media
n (%) al exitus DM DLP HTA Fumador (%)
Infecciones 13(30,23) 70,53 23 38,46 46 7,69
Neoplasias 7(16,27) 69 4285 28,57 42,85 14,25
Cardiovascular  5(11,62) 80,6 40 80 80 20
IR 3(6,97) 72 33,33 66,66 33,33 0

Conclusiones: En nuestro estudio, a diferencia de lo que relata la
literatura, la principal causa de mortalidad ha sido la infecciosa,
seguida de la oncolégica. La patologia cardiovascular, tradicional-
mente reconocida como la principal causa de mortalidad en estos
pacientes, ha sido la tercera causa de exitus, lo que podria indicar la
mayor concienciacién de los reumatélogos en el cribado y trata-
miento de estas comorbilidades.

P012. TRATAMIENTO CON UPADACITINIB EN PACIENTES
CON AR TRAS FALLO A TRATAMIENTO BIOLOGICO

Lucas Robles Kirkegard, Esteban Rubio Romero y Piedad Ledn Rubio
Hospital Universitario Virgen del Rocio. Sevilla.

Introduccion: El upadacitinib es un inhibidor JAK recientemente
aprobado para el tratamiento de la artritis reumatoide con resulta-
dos prometedores en sus estudios para AR moderada-grave tras
fallo a terapias convencionales.

Métodos: Se analizé una poblacién de 23 pacientes (19 de ellos
mujeres) con artritis reumatoide en tratamiento con upadacitinib
durante un afio. Edad (media = DE) = 53 + 10 afios y un tiempo de
evolucién de la enfermedad (media + DE) = 17,6 + 23,3 afios.
El DAS28 previo al tratamiento fue de (media + DE) = 7,32 + 2,41. El
EVA inicial era (media £ DE) = 7,32 + 1,88. El HAQ previo al trata-
miento (media + DE) = 2,2 + 0,5. Todos habian recibido tratamientos
bioldgicos previos y un 61% (14 pacientes) terapia combinada con
FAME. Solo 2 casos no tenian tratamiento con glucocorticoides pre-
vios al tratamiento con upadacitinib.

Resultados: A los 3 meses, la mayoria de los pacientes (81%, n = 21)
tratados con upadacitinib pudieron reducir la dosis de GC, mante-
niendo esta reduccién a los 6 meses de iniciar el tratamiento. Al afio
de tratamiento (n = 14) el 71% de los pacientes reducen la dosis de
GC un 53% respecto a la dosis inicial, siendo posible que un 50% de
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los pacientes que iniciaron tratamiento pudieran suspender trata-
miento corticoideo por completo. Tras 3 meses de tratamiento, la
mayoria de los pacientes experimentaron una mejora del DAS28
(89%, n = 18), siendo esta mejoria del DAS28 de un promedio (media
+ DE) de 1,87 £ 1,09 unidades. Tras un afio de tratamiento la mayoria
de los pacientes (92% n = 14) consiguen una reduccién del promedio
de DAS28 (media = DE) = 3,813 + 1,56 unidades respecto al DAS28
inicial. Se consiguié la remisién de la enfermedad (DAS28 < 3,2)
hasta en un 25% de los pacientes que iniciaron el tratamiento con
upadacitinib. Respecto al dolor (EVA), el 67% de los pacientes mostrd
mejoria a los 3 meses (n = 18), y llegando al 71% a los 6 meses
(n =17). Tras 12 meses de tratamiento (n = 14), el 85% experimenta-
ron una mejoria del dolor, siendo el resultado final promedio (media
+DE) EVA de 5 £ 2,32 puntos. Un 68% de los pacientes tratados mos-
tré una reduccién de la rigidez matutina a los 3 meses (n = 19),
incrementandose esta mejoria en el 84% de los pacientes tratados a
los 6 meses (n = 19) y manteniéndose asi hasta los 12 meses (n = 14).
Se constataron efectos secundarios en cinco pacientes, consistentes
en mareos y nauseas. En ningin caso, fueron motivo de retirada del
farmaco. Se les retir6 el tratamiento a 9 pacientes por fallo primario.
Conclusiones: El tratamiento con upadacitinib permite una reduc-
cién de la dosis de GC, asi como una mejora del DAS28, EVAy la
rigidez matutina a los tres meses y seis meses del tratamiento. Estos
datos estan en consonancia con la evidencia publicada en los estu-
dios pivotales de upadacitinib, siendo una buena alternativa en el
tratamiento de pacientes con AR moderada o grave.

PO013. ANALISIS DE LA COMPOSICION CORPORAL EN PACIENTES
CON ARTRITIS REUMATOIDE CON ALTA ACTIVIDAD
INFLAMATORIA ACUMULADA

Aimara Garcia Studer’, Fernando Ortiz-Marquez',
Rocio Rendondo-Rodriguez!, Carmen M. Romero-Barco?,
Sara Manrique-Arija' y Natalia Mena-Vazquez'

'Instituto de Investigacion Biomédica de Mdlaga (IBIMA)-Plataforma
Bionand. Hospital Regional Universitario de Mdlaga. Unidad de Gestion
Clinica de Reumatologia. Mdlaga. >Hospital Universitario Virgen de la
Victoria. Mdlaga.

Introduccion: En estudios previos se ha observado una mayor pre-
valencia de sarcopenia en pacientes con enfermedades sistémicas,
como la artritis reumatoide (AR), y se cree que el estado inflamato-
rio crénico podria contribuir a su aparicién.

Objetivos: Analizar si los pacientes con AR que presentan una alta
actividad inflamatoria acumulada desde su diagnéstico, presentan
mayor frecuencia de sarcopenia y otras alteraciones de la composi-
cién corporal total.

Métodos: estudio observacional transversal de una cohorte prospec-
tiva de pacientes con AR (ACR/EULAR 2010) con un promedio de
moderada-alta actividad inflamatoria a lo largo del seguimiento; y
que fueron reclutados consecutivamente de la consulta de reumato-
logia el dia de inicio del primer farmaco biolégico (fecha de corte). Se
incluy6 un grupo control de sujetos sin enfermedad inflamatoria ni
autoinmune de igual sexo y edad con los casos. En la fecha de corte
todos los pacientes fueron evaluados mediante un cuestionario pre-
disefiado de recogida de datos clinicos, analiticos y de composicion
corporal mediante absorciometria de rayos X de energia dual (DXA).
Las variables principales fue sarcopenia definida como un indice de
masa esquelética relativo (RSMI) < 5,5 kg/m? para mujeres y < 7,26 kg/
m? para hombres; la masa grasa (Kg) e indice de masa corporal (kg/
m?). Se evalud el promedio de la actividad inflamatoria segiin DAS28-
VSG obtenido en cada una de las visitas efectuadas desde diagnéstico
de la AR (entrada en la cohorte). Otras variables incluidas fueron:
comorbilidades, clinico-analiticas, terapéuticas, la actividad fisica se
midi6 por el cuestionario IPAQ por Unidad Metabdlica de Reposo
(METs), y la adherencia a la dieta mediterranea se evalué por cuestio-
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nario validado MEDAS. El andlisis estadistico incluy6 andlisis descrip-
tivo, bivariante y dos modelos de andlisis multivariante.

Resultados: Participaron 64 sujetos, 32 casos con AR y 32 controles.
La mayoria eran mujeres (84,4%), con una media (DE) de edad de 57,1
(10,8) afios. Las caracteristicas basales de ambos grupos de pacientes
se muestran en la tabla. En comparacién con los controles, los pacien-
tes con AR presentaron una mayor frecuencia de sarcopenia (7 [21,9%]
vs. 2 [6,3%]; p = 0,074), una media (DE) mas elevada de masa grasa
(31,8 [7,4] vs. 27,1 [13,8]; p = 0,129) e IMC (28,0 [5,2] vs. 26,6 [4,4];
p = 0,278) aunque estas diferencias no alcanzaron la significaciéon
estadistica. Los pacientes con AR con sarcopenia tenian en compara-
cién con el resto de pacientes, mayor frecuencia de erosiones (85,7%
vs. 32,0%; p = 0,011) y dislipemia (71,4% vs. 16%; p = 0,010), valores
medios (DE) superiores de edad (64,8 [10,2] vs. 55,9 [10,3]; p = 0,021),
DAS28-VSG promedio (4,5 [0,7] vs, 3,7 [0,8]; p = 0,031), HAQ promedio
(1,6 [0,3] vs. 1,0 [0,5]; p = 0,024) y VSG (33,0 [18,1] vs. 15,8 [10,7];
p =0,003). En el anélisis multivariante los factores que se asociaron
de forma independiente con la sarcopenia en la AR fueron la edad (OR
[1C95%], 1,125 [1,002-1,262]; p = 0,045), y el promedio de DAS28-VSG
(OR [IC95%], 2,761 [1,843-10,430]; p = 0,048) (R2 = 0,173).

Caracteristicas basales de la muestra

Artritis
reumatoide  Control
Variable (N=32) (N=32) p
Epidemiolégicas
Sexo, mujer, n (%) 27 (84,4) 27 (84,4) 1,000
Edad afios, media (DE) 579(10,7) 56,4 (10,8) 0,577

Comorbilidades
Tabaco 0,042

No fumador, n (%) 15 (46,9) 23(71,9)
Historia de tabaco, n (%) 17 (53,1) 9(28,1)
Obesidad, n (%) 11 (34,4) 8(25,0) 0,412
Dislipemia, n (%) 23 (71,9) 10(31,1) 0,784
Hipertension arterial, n (%) 9(28,1) 10(31,1) 0,492
Diabetes mellitus, n (%) 4(12,5) 3(94) 0,689
Clinicas
Duracién enfermedad, mediana (RIC), 83,6
meses (34,1-191,0)
Retraso diagndstico, mediana (RIC), meses 8,1 (4,7-12,6)
Erosiones, n (%) 14 (43,8)
Factor reumatoide +, n (%) 28 (87,5) 0(0,0) 0(0,0)
Anticuerpos antipéptido C citrulinado +, n (%) 27 (84,4) 0(0,0) 0(0,0)

DAS28-VSG, media (DE) 3,9(0,8)

HAQ, media (DE) 1,1(0,5)
Tratamientos

Metotrexato, n (%) 22 (68,8)

Hidroxicloroquina, n (%) 5(15,6)

Leflunomida, n (%) 2(6,3)

Sulfasalazina, n (%) 2(6,3)

Conclusiones: Nuestros datos preliminares muestran una tendencia
significativa a un aumento de sarcopenia en los pacientes con AR
con moderada-alta actividad inflamatoria. Ademas, los pacientes AR
con sarcopenia en comparacion con el resto de pacientes tienen
mayor edad y actividad inflamatoria.

Financiacién: apoyado por el proyecto FIS PI122/01207 (Instituto Car-
los 111, Fondos FEDER).

P014. LA EXPRESION PLASMATICA DE LOS MICRORNA-24, 146 Y
LET7A PREVIAMENTE RELACIONADOS CON LA PRESENCIA DE PLACA
CAROTIDEA ESTA ASOCIADA CON VARIABLES INFLAMATORIAS
(DAS28 Y VSG) EN PACIENTES CON ARTRITIS REUMATOIDE

Silvia Paredes Gonzalez-Albo!, Didac Llop?, Daiana Ibarretxe?34,
Roser Rosales?, Delia Taverner!, Niria Plana234, Lluis Masana23#
y Joan Carles Vallvé?3

ISeccion de Reumatologia. Hospital Universitari Sant Joan de Reus.
2Universitat Rovira i Virgili. Reus. 3Institut d’Investigacié Sanitaria Pere
Virgili (1ISPV). Reus. “Servicio de Medicina Interna. Hospital
Universitari Sant Joan de Reus.
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Introduccion: La artritis reumatoide (AR) se asocia a un exceso de
morbimortalidad por enfermedad cardiovascular (CV), aproximada-
mente de un 50%, en comparacién con la poblacién general'. La for-
macién de placas ateroscleréticas es el principal mecanismo de
desarrollo de enfermedad CV en pacientes con AR La patogenia de
las placas ateroscleréticas es multifactorial e incluye componentes
vasculares, metabdlicos e inflamatorios?. En este sentido, los
microRNAs 24, 146 y Let7a se han asociado con la presencia de pla-
cas carotideas en pacientes con AR

Objetivos: Evaluar, de forma individual y global, si los microRNAs
24,146 y Let7a estan implicados en el estado inflamatorio de la AR
y podrian relacionar la inflamacién y la arteriosclerosis.

Métodos: Se incluyeron un total de 199 pacientes con AR. Se cuan-
tificaron variables inflamatorias como la puntuacién de actividad
de la enfermedad 28 (DAS28-VSG) y la velocidad de sedimentacién
globular (VSG). Los microRNAs se extrajeron del plasma y se cuan-
tificaron con qPCR. Se utilizaron modelos multivariados para el ana-
lisis. Se cre6 una puntuacion de expresion para evaluar todos los
microRNAs de forma conjunta.

Resultados: Los modelos multivariados mostraron que
microRNA-146 se asocio significativamente con DAS28 ( =-0,15),y
los microRNAs 24, 146 y Let7a se asociaron significativamente con
VSG( =-517, =-529y =-6,47 respectivamente)en la cohorte
general. Cuando los microRNA se evaluaron globalmente, también
se asociaron significativamente con DAS28 y VSG en la cohorte
general ( =041y =14,23, respectivamente). Los andlisis estrati-
ficados por sexo también mostraron diferentes asociaciones de
estos microRNAs con las variables inflamatorias (tabla).

Resumen de los modelos de regresion lineal multivariable para estimar
las asociaciones entre microRNAs (miRNAs) y DAS28 y VSG en la cohorte global
y estratificada por sexo

MiRNAs association with DAS28 and ESR

p R2(%)

DAS28

Overall cohort

Basal Model 12,75

+ miRNA-146 -0,15 0,04 14,16

+ Expression Score 0,41 0,049 15,30

Men

Basal Model 13,91

+ miRNA-146 -0,23 0,02 22,06

+ Expression Score 0,78 0,01 26,34
ESR

Overall cohort

Basal Model 10,57

+ miRNA-24 -5,17 0,002 15,25

+ miRNA-146 -5,29 0,0003 16,41

+ miRNA-Let7a -6,47 0,0005 16,15

+ Expression Score 14,23 <0,0001 18,63
Men

Basal Model 15,73

+ miRNA-24 -5,18 0,03 23,16

+ miRNA-146 -5,01 0,01 24,84

+ miRNA-Let7a -6,54 0,02 24,03

+ Expression Score 14,79 0,01 26,37
Women

Basal Model 9,95

+ miRNA-24 -5,29 0,02 13,97

+ miRNA-146 -5,55 0,008 14,82

+ miRNA-Let7a -6,37 0,01 14,48

+ Expression Score 15,26 0,008 17,29

Los modelos basales se ajustan por edad, sexo, indice de masa corporal, inicio de la
enfermedad, fairmacos antirreumdticos modificadores de la enfermedad, firmacos
antiinflamatorios no esteroideos, corticoides y farmacos biolégicos. = coeficiente
beta, p = valor p.

Conclusiones: Las expresiones plasmaticas de microRNA-24, 146 y
Let7a se asociaron con marcadores inflamatorios de AR. Estos
microRNAs estan asociados tanto con la inflamacién como con la
aterosclerosis, lo que podria vincular estos procesos y utilizarse
como posibles dianas terapéuticas para la AR.
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P015. PERFIL DE PACIENTES CON ARTRITIS REUMATOIDE
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Introduccién: A pesar de las numerosas alternativas terapéuticas

Reumatol Clin. 19 (2023):593-5459

AR refractaria a tratamiento (han requerido al menos 3 lineas). De la
historia clinica electrénica se extraen las caracteristicas demografi-
cas y clinicas, y se analizan las diferentes lineas terapéuticas admi-
nistradas, su duracion y los motivos de retirada de tratamiento.
Resultados: Se seleccionaron 544 pacientes con AR en tratamiento con
TDs, de los cuales 122 han requerido al menos 3 lineas terapéuticas
diferentes. Los pacientes que requieren de 3 lineas o mas presentan
menor edad al diagnéstico (tabla 1). La opcién mayoritaria de trata-
miento en primera linea es un anti-TNF, sin embargo es menos habitual
en los pacientes con 1 o 2 lineas terapéuticas respecto a los pacientes
con al menos 3 lineas empleadas (p < 0,001) (tabla 2). Es mas habitual
el cycling en la 2¢ linea en pacientes que han requerido al menos 3
lineas terapéuticas (p < 0,001), pero a partir de la 3? linea el switching
es mayoritario y se utilizan diferentes familias terapéuticas. Se observa
una tendencia a la eliminacién del FAME concomitante y a la reduccién
de la duracién del tratamiento conforme se avanza en las lineas tera-
péuticas en los pacientes refractarios. En los pacientes refractarios la
causa principal de retirada del tratamiento en 1* y 22 linea es el fallo
secundario (p < 0,001), siendo la reaccién adversa mas habitual como
motivo de suspensién en los pacientes con 1 o 2 lineas terapéuticas
(p =0,005). Al analizar los motivos de retirada de tratamiento en 1*y 2?
linea, excluyendo “otros motivos”, en el caso de los pacientes refracta-
rios, si en primera linea terapéutica se da un fallo primario, el 30% de
los pacientes vuelven a retirar el tratamiento por el mismo motivo; y
en el caso de reaccion adversa en 12 linea, el 33% de los pacientes vuel-
ven a suspender el tratamiento en 2? linea por el mismo motivo.

Tabla 1. Caracteristicas clinicas y demograficas de los pacientes con AR

Pacientes con
al menos 3 lineas
de tratamiento

Pacientes
con 102 lineas
de tratamiento

. . .. . .. L. Variable N =422 N=122
disponibles para la artritis reumatoide (AR), en practica clinica hay ( : ) ( - )
una proporcién de pacientes que no responden a las diferentes Media (DE)/n (%) Media (DE)/n (%) p
lineas de tratamiento. En 2021 EULAR define como AR refractaria o Edad al diagnostico (afios) 48,1(13,2) 42,5 (11,8) < 0,001
de dificil tratamiento aquellos pacientes que fallan a FAME conven- Edad (afios) () 651 (11,7) D2
. . . e . . Lineas terapéuticas 1,3(0,5) 4(1,2) < 0,001
cional y ademas al menos a dos terapias dirigidas (TDs) con distintos administradas
mecanismos de accién. Edad al inicio de 1? linea 57 (11,5) 50,4 (10,7) <0,001
Objetivos: Analizar las caracteristicas clinicas y terapéuticas en terapéutica )
pacientes con AR a los que se les han administrado al menos 3 lineas Menmpo e ninoee i TS (F) T2 () <@
. hasta la actualidad (meses)
de tratamiento. . ‘ ‘ . Evolucién de la AR hasta 1° linea  108,2 (111) 96 (98.2) 0273
Métodos: Estudio observacional retrospectivo de pacientes diag- terapéutica (meses)
nosticados de AR (criterios ACR/EULAR 2010). Se clasificardn en AR it de trmmient ez 207 (574 46,2 (47,7) <0,001
no refractaria a tratamiento (han requerido hasta 2 lineas de TDs) y Sexo (mujer) 317 (75.3%) 109 (89.3%) 0,001
Tabla P015
Tabla 2. Caracteristicas de las diferentes lineas terapéuticas de los pacientes
AR no refractarias AR refractarias
1? linea 2¢ linea 1¢ linea 2¢linea 3¢ linea 4? linea 5% linea 6° linea 7¢ linea 8% linea
Variable (N =422) (N=136) (N=122) (N=122) (N=122) (N=71) (N=29) (N=13) (N=6) (N=3)
n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
TDs
ANTI-IL6 54(12,8)  19(13,9) 10 (8,2) 16 (13,1) 32(26,2) 22 (30,9) 4(13,8) 2(15,4) 0(0) 0(0)
ANTI-JAK 73(17,3)  27(19,9) 3(2,5) 9(7.4) 24(19,7) 18 (25,4) 10 (34,5) 8 (61,5) 4(66,7) 2(66,7)
ANTI-TNF 257 (60,9) 52 (38,2) 101(82,8)  80(65,6) 35(28,7) 10 (14,1) 3(10,3) 1(7,7) 2(33,3) 1(33,3)
Otras 38(9) 38 (27,9) 8(6,5) 17 (13,9) 31 (25,4) 21 (29,6) 12 (41,4) 2(15,4) 0(0) 0(0)
Cambio de tratamiento
Cycling 0(0) 45 (33,1) 0(0) 73 (59,8) 35(28,7) 8(11,3) 1(3,5) 2 (15,4) 4(66,7) 1(33,3)
Switching 0(0) 91 (66,9) 0(0) 49 (40,2) 87 (71,3) 63 (88,7) 28 (96,5) 11 (84,6) 2(33,3) 2(66,7)
FAME convencional
No pautado 150(35,7)  24(197) 45(331)  29(23,8) 32(26,2) 20 (28,2) 8(27.6) 5(38,5) 5(83,3) 1(33,3)
Metotrexato 202 (47.9)  64(52,5) 67(49,3) 59 (48,4) 56 (45,9) 28 (39,4) 12 (41,4) 4(30,8) 1(16,7) 2(66,7)
Leflunomida 55 (13) 29 (23,8) 17 (12,5)  29(23.8) 25(20,5) 12 (16,9) 3(10,3) 1(7,7) 0(0) 0(0)
Otros 15 (3,5) 5 (4,1) 7(5.2) 5(5) 9(7.4) 11 (15,5) 6(20,7) 3(23,1) 0(0) 0(0)
Causas de suspension
Fallo primario 19 (9,4) 3(6.,5) 15(12,3)  28(22,9) 14 (17,5) 7(20) 3(20) 3(33,3) 1(33,3) 0(0)
Fallo secundario 68 (33,5) 2 (4,4) 69 (56,6)  62(50,9) 44 (55) 14 (40) 7(46,7) 2(22,2) 2(66,7) 0(0)
Reaccion adversa 71(349) 18(39,1) 35(28,7)  28(22,9) 22 (27,5) 12 (34,3) 4(26,7) 4(44,5) 0(0) 1(100)
Otros* 45(22,2)  23(50) 3(2.4) 4(3,3) 0(0) 2(5.7) 1(6,6) 0(0) 0(0) 0(0)

*Otros: deseo gestacional, voluntad del paciente, traslado a otro centro, remision.
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Conclusiones: Los pacientes con AR refractarios a TDs de este estudio
presentan una menor edad al diagndstico. Con una media de 4 lineas
diferentes de TDs en estos pacientes, el tratamiento con anti-TNF es
mads utilizado en la primera y segunda linea, y ya a partir de la tercera
se modifican los tratamientos principalmente a través del switching.
A pesar de que el fallo secundario es la causa mas frecuente de sus-
pensién del tratamiento en primera y segunda linea terapéutica en
estos pacientes, si parece haber una tendencia a que la retirada por un
fallo primario volvera a retirar por el mismo motivo en la 2? linea de
tratamiento, y lo mismo ocurre con las reacciones adversas.

P016. SUPERVIVENCIA Y SEGURIDAD EN VIDA REAL DE TERAPIAS
DIRIGIDAS EN PACIENTES CON ARTRITIS MAYORES DE 65 ANOS

Elena Grau Garcia, P. Mufioz Martinez, L. Mas Sanchez,

A.M. Torrat Noves, D. Ramos Castro, C. Riesco Barcena,

A.V. Huaylla Quispe, S. Leal Rodriguez, I. Canovas Olmos, H. Charia,
L. Gonzalez Puig, J. Ivorra Cortés, I. Martinez Cordellat,

C. Najera Herranz, R. Negueroles Albuixech, ]. Oller Rodriguez,

F. Ortiz-Sanjudn, E. Tovar Sugraiies, E. Vicens Bernabéu

y J.A. Roman Ivorra

Servicio de Reumatologia. Hospital Universitario y Politécnico La Fe.
Valencia.

Introduccion: Las artritis inflamatorias crénicas han mejorado
mucho su prondstico y el tratamiento con terapias dirigidas (biologi-
cos o anti-JAKs) se da en pacientes cada vez mas mayores. Los ensayos
clinicos aportan informacién principalmente en pacientes menores
de 65 afios, por lo que son necesarios estudios de vida real para cono-
cer mds sobre estos tratamientos en pacientes mayores de 65 afios.
Objetivos: Comparar las caracteristicas de pacientes con artropatia
inflamatoria en terapias dirigidas y analizar la supervivencia y
seguridad del tratamiento seglin grupos de edad.

Métodos: Estudio observacional transversal donde se incluyen
pacientes con diagnéstico de artritis reumatoide (AR), artritis pso-
ridsica (APs) y espondilitis anquilosante (EA), mayores de 40 afios,
que inician tratamiento biolégico o anti-JAK en consultas externas
de Reumatologia entre 2000 y 2022. Se realiza un analisis compara-
tivo y de supervivencia usando curvas de Kaplan-Meier.
Resultados: Se incluyeron 938 pacientes (62% mujeres), de los cua-
les el 20,3% eran APs, el 55,6% AR y el 24,1% EA, con una media de
edad al inicio del tratamiento de 57 (10) afios y un tiempo medio de
tratamiento de 68 (64) meses. Se dividieron los pacientes segin la
edad al inicio de tratamiento: 40-65 afios y > 65 afios. 219 pacientes
(23,3%) eran > 65 afios. En la tabla se detalla el analisis comparativo
entre ambos grupos. Los pacientes mayores de 65 afios al inicio del
tratamiento presentaban mayor frecuencia de hipertension arterial,
diabetes mellitus y dislipemia. Mediante analisis de regresion logis-
tica se observa una asociacion entre la administracién de FAME con-
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P015 Figura. Causas de suspension de tratamiento en 1°y 2¢ linea.
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comitante con el grupo de > 65 afios (p < 0,001), siendo el
metotrexato el mas utilizado en este grupo (44,8%). Los tratamien-
tos anti-TNF son frecuentes en ambos grupos, y se observa una aso-
ciacion entre la administracion de anti-IL6 y pacientes mayores de
65 afios (p < 0,001). También es mayor la administracién de trata-
mientos previos en los pacientes > 65 afios (p = 0,002) y la duracién
del tratamiento es menor que en los pacientes menores de 65 afios
(p <0,001). Las reacciones adversas en pacientes mayores son mas
frecuentes como motivo de retirada del farmaco (p = 0,008), siendo
las infecciones mas habituales en estos pacientes. Al analizar la
supervivencia terapéutica, los pacientes mayores de 65 afios presen-
tan menor duracién del tratamiento (p = 0,001).

Andlisis comparativo de variables clinicas segtin grupos de edad

Edad al inicio Edad al inicio

de tto de tto
40-65 afios > 65 afios
Variable N=719 N =219 p
Media (DE)/  Media (DE)/
n (%) n (%)
Edad al diagnéstico (afios) 43 (11) 56 (14) < 0,001
Edad al inicio del tratamiento (afios) 53(7) 72 (5) < 0,001
Tiempo desde el diagnéstico al iniciode 10 (10) 17 (12) < 0,001
tratamiento (afios)
Tiempo de tratamiento (meses) 73 (66) 52 (52) < 0,001
Mujeres 425(59,1%) 156 (71,2%) 0,001
Diagnéstico
AR 359 (49,93%) 163 (74,43%) <0,001
APs 168 (23,37%)  22(10,05%) <0,001
EA 192 (26,7%) 34 (15,53%) <0,001
Hipertensi6n arterial 130 (29%) 84 (57,9%) < 0,001
Diabetes mellitus 47 (10,5%) 32 (22%) < 0,001
Dislipemia 124 (27,7%) 61 (42,1%) < 0,001
Neoplasia 54 (13%) 27 (22,5%) 0,016
FAME concomitantes al tratamiento
Monoterapia 355 (49,4%) 9 (36,1%) < 0,001
Metotrexato 246 (34,2%) 8 (44,8%) 0,006
Leflunomida 72 (10%) 22 (10,1%) 0,999
Otros 37 (5,2%) 0(9,1%) 0,045
Tratamientos
ANTI-TNF 399 (55,5%) 86 (39,3%) < 0,001
ANTI-JAK 114 (15,9%) 33 (15,1%) 0,862
ANTI-IL17 4 (11,7%) 2 (5,5%) 0,012
ANTI-IL6 55 (7,7%) 32 (14,6%) 0,003
Otros 67 (9,3%) 56 (25,6%) < 0,001
Tratamiento en continuacién 559 (77,9%) 158 (72,1%) 0,895
Tratamiento retirado por fallo primario 0(1,4%) 3(1,4%) 0,999
Tratamiento retirado por fallo 27 (3,8%) 5(2,3%) 0,401
secundario
Tratamiento retirado por otros motivos 57 (7,9%) 18 (8,2%) 0,919
Tratamiento retirado por reaccion 65 (9,1%) 35 (15,9%) 0,005
adversa
Infecciones 11 (1,5%) 8(3,7%) 0,093
Neoplasia 26 (3,6%) 7 (3,2%) 0,932
Tratamiento de primera linea 444 (61,8%) 99 (45,2%) < 0,001
Cycling 85 (11,8%) 29 (13,2%) 0,656
Switching 190 (26,4%) 91 (41,6%) < 0,001
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Supervivencia terapéutica en pacientes con artritis segtin grupos de edad.

Conclusiones: El grupo de pacientes mayores de 65 afios presentan
una mayor frecuencia en el uso de FAME concomitante, una mayor
proporcién de retirada de fairmaco por reacciones adversas y una
menor supervivencia terapéutica.

P017. APLICACION EN PRACTICA CLiNICA DE LOS CRITERIOS
DE CRIBADO DE ENFERMEDAD PULMONAR INTERSTICIAL
EN ARTRITIS REUMATOIDE PROPUESTOS POR LA SER-SEPAR
EN UNA COHORTE DE ARTRITIS REUMATOIDE. ESTUDIO
PRELIMINAR

Helena Borrell Pafios!, Ernesto Trallero Araguas’,

Xabier Michelena Vegas', Andrea Pluma Sanjurjo’,

Luis Coronel Tarancén', David Vladimir Clofent Alarcén?,
Hugo Avalos Bogado!, Sara Marsal Barril’

y Maria Lépez Lasanta’

1Servicio de Reumatologia. Hospital Universitario Vall d’Hebron.
Barcelona. *Servicio de Neumologia. Hospital Universitario Vall
d’Hebron. Barcelona.

Introduccion: Recientemente se ha propuesto una herramienta de
cribado, realizada en colaboracién con dos sociedades cientificas
(Sociedad Espafiola de Reumatologia-SER- y Neumologia (SEPAR),
combinando datos clinicos y serolégicos con el fin de mejorar la
deteccion de la EPID-AR y mejorar asi su prondstico'.

Objetivos: Aplicar una nueva herramienta de cribado de la EPID en
una cohorte de pacientes con AR para determinar su prevalencia, asi
como evaluar la utilidad de la carga de exploraciones complementa-
rias que se generaran en el sistema sanitario para dicho fin deriva-
das de la aplicacion de este cribado.

Métodos: Estudio transversal observacional y unicéntrico, de una
cohorte de pacientes con AR en seguimiento activo en el Servicio
de Reumatologia del Hospital Vall d’Hebron. La muestra serdn
todos los pacientes que acuden a consulta de forma rutinaria
durante 1 aflo de estudio (julio 2022-julio 2023) y que no estén
diagnosticados previamente de EPID. Para evaluar la presencia de
afectacién pulmonar se realizara una anamnesis detallada y aus-
cultacién pulmonar. Posteriormente se aplicara la herramienta de
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cribado para proceder con la realizacién de exploraciones comple-
mentarias si es preciso (figs.). Las programaciones de la tomografia
computarizada de alta resoluciéon (TCAR), pruebas funcionales res-
piratorias (PFRs) y radiografia (Rx) de térax se realizan de forma
rutinaria dentro del circuito habitual con los servicios de radiolo-
gia y neumologia.

Resultados: En 6 meses (julio-diciembre 2023) se ha aplicado la
estrategia a 349 pacientes. De estos, en un 22,3% (78) se ha reco-
mendado solicitud de TCAR, en un 31,2% (109) Rx térax y PFRs y en
un 46,5% (162) seguimiento habitual. De los 78 pacientes a los que se
le ha recomendado TCAR, este ya se ha realizado en 19 pacientes (se
describen las caracteristicas de estos pacientes en la tabla), en dos
de los cuales se ha hecho el diagnéstico de EPID (1 neumonia inters-
ticial no especifica-NINE- y 1 neumonia intersticial usual -NIU-),
ambos en grado incipiente-leve. Ninguno de los dos pacientes pre-
sentaba sintomas ni alteraciones en la auscultacién, y ambos estan
pendientes de realizacién de PFRs. En mas de la mitad de los casos
se encontraron otras alteraciones en el TCAR atribuibles al tabaco.
De los 109 pacientes a los que se recomienda realizacién de Rx térax
y PFRs, se han realizado hasta la fecha 26 (un 24%) dato marcado por
la demora habitual en el servicio de neumologia para la realizacién
de las PFRs. Se ha detectado un patrén restrictivo en 4 pacientes
(15,4%), la mitad de los cuales presentaban ademads descenso de la
DLCO. Estos 4 pacientes se encuentran pendientes del TCAR. El 50%
de las PFRs realizadas fueron normales y en el resto de los casos se
han observado alteraciones compatibles con otras patologias respi-
ratorias.

Mujer, n (%) 11 (57,9%)

Tiempo de evolucion de la AR, mediana (RIQ), (afios) 11(5-21,5)
FR + n (%)
<3VN 5(26,3%)
>3VN 14(73,7%)
ACPA + n (%)
Neg 2(10,5%)
<3VN 0
>3VN 17 (89,5%)
ANA Positivo (> 1/160), n (%) 3(15,8%)
Erosiva, n (%) 11(57,9%)
Tabaquismo, n (%)
No 2(10,5%)
<20 pag/afio 4 (21,1%)
> 20 pag/afio 13 (68,4%)
> 1 factor de riesgo cardiovascular (HTA, DM, 8 (42,1)
dislipemia, obesidad), n (%)
Actividad de la enfermedad moderada-alta (DAS28-VSG 0(0)
promedio > 3,2) desde el diagndstico de la enfermedad
en AR de inicio (< 12 meses) o durante un minimo de
6 meses
en AR establecida, n (%)
Tos seca y/o disnea de mas de 3 meses 2(10,5%)
Crepitantes tipo velcro, n (%) 1(5,3%)
Historia familiar de EPID, n (%) 2 (10,5%)
Rx torax, n (%)
Realizada durante la evolucién 16 (84,2%)
No disponible 3(15,8%)
TCAR compatible con EPID, n (%) 2 (10,5%)
Otros hallazgos TCAR, n (%)
Enfisema 10 (52,3%)
Bronquiectasias 13 (68,4%)

Conclusiones: La aplicacion de este algoritmo de cribado esta per-
mitiendo diagnosticar a pacientes con EPID asintomadtica. Sin
embargo, hay que seguir estudiando la rentabilidad de la realizaciéon
de las diversas exploraciones complementarias y la necesidad o no
de tratamiento en este perfil de pacientes.
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P017 Figura 1. Algoritmo de cribado.
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1

P017 Figura 2. Escala de puntuacion de riesgo de EPID en AR para pacientes asintomdticos y sin crepitantes tipo velcro en la exploracion fisica.

P018. IMPACTO DE LAS COMORBILIDADES EN LA EFICACIA
Y EN LA TASA DE RETENCION AL PRIMER FARMACO BIOLOGICO
EN PACIENTES CON ARTRITIS REUMATOIDE TRAS DOS ANOS

DE SEGUIMIENTO. DATOS DEL REGISTRO ESPANOL BIOBADASER
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Introduccion: Los pacientes con artritis reumatoide (AR) tienen una
mayor prevalencia de comorbilidades, en comparacion con la pobla-
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cion general. La presencia de tales comorbilidades se ha asociado
directamente con una mayor actividad de la enfermedad. Sin
embargo, poco se sabe sobre el impacto de las comorbilidades en la
respuesta terapéutica y en la tasa de retencion.

Objetivos: a) Evaluar el efecto de las comorbilidades sobre la efecti-
vidad del primer farmaco modificador de la enfermedad biolégico
(FAMED) en pacientes con AR tras 2 afios de seguimiento, y b) deter-
minar la influencia de dichas comorbilidades en la tasa de retencion
del primer FAMEDb.

Métodos: La poblacién de estudio estuvo formada por pacientes con
diagnéstico de AR y expuestos a un primer FAMEDb, incluidos en BIO-
BADASER. BIOBADASER es un amplio registro prospectivo nacional
de seguridad de pacientes con enfermedades reumaticas expuestos
a FARMED o FARMEts. Los pacientes se clasificaron en dos grupos al
inicio del estudio segtin la puntuacién del indice de comorbilidad de
Charlson (ICC): <3y 2 3. Se compara el porcentaje de los pacientes
que alcanzaron la remisién (DAS28 < 2,6) en los puntos temporales
de 1y 2 afios después del inicio del anti-TNF mediante la prueba de
chi-cuadrado. Se compar6 la puntuacién absoluta del DAS28 a lo
largo del tiempo entre ambos grupos de pacientes mediante un
modelo de regresion lineal ajustado por edad y sexo, considerando
como covariable la visita de seguimiento. Finalmente, se comparé la
tasa de retencién del primer FAMED entre pacientes con indice de
comorbilidad de Charlson (< 3 y > 3) mediante el test de log-rank y
la curva de Kaplan-Meier.

Resultados: Se incluyeron un total de 1.253 pacientes que inicia-
ron FAMED (76,6% mujeres y edad media al inicio de la terapia de
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56 afios). En total, 107 (9%) de pacientes tenian un ICC > 3, siendo
la diabetes la comorbilidad mas frecuente (5,0%). No se encontra-
ron diferencias en DAS28 < 2,6 entre pacientes con ICC<3yICC> 3
al afio de seguimiento (48,2 vs. 44,2%, p = 0,457), ni a los 2 afios
(50,8 vs. 40,7%, valor p = 0,135). El modelo de regresién lineal mos-
tr6 puntuaciones significativamente mds altas de DAS28 en
pacientes con un ICC > 3 después de ajustar por edad y sexo
durante los dos afios (coeficiente beta 0,27, IC95%: 0,02-0,51; valor
p = 0,034). Finalmente, no se encontraron diferencias en la tasa de
retencién de FAMED entre ambos grupos (mediana 2,6 afios [RIC:
1,5-4,1] en ICC < 3 vs. 2,1 afios [RIC: 0,6-3,7] en ICC > 3; log rank test
p- valor 0,467) (fig.).

et
=
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0.25
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o 2 4 & ] 10
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Curva de Kaplan Meier que compara la tasa de retencion del primer FAMED entre los dos
grupos.

Conclusiones: Estos datos sugieren que un mayor ICC en pacientes
con AR se asocia con mayores puntuaciones DAS28 durante los dos
primeros afios tras el inicio de FAMED, aunque no se encontraron
diferencias en el estado de remisién. Se encontré una tasa de reten-
cién mas corta en pacientes con ICC > 3, aunque la diferencia no fue
significativa. Estos resultados sugieren una menor probabilidad de
control de la actividad de la enfermedad en pacientes con comorbi-
lidades tras el inicio de la FAMED.

Table P019
Characteristics and incidence rates of demyelinating events in the included studies

Reumatol Clin. 19 (2023):593-5459

P019. RISK OF DEMYELINATING EVENTS IN PATIENTS
WITH RHEUMATOID ARTHRITIS RECEIVING TUMOUR NECROSIS
FACTOR INHIBITORS: A SYSTEMATIC LITERATURE REVIEW

Isabel Castrejon'?, Lucia Silva-Fernandez?, Jose A. Gémez Puerta?,
Ana M Ortiz®, Natalia Mena-Vazquez?®, Jesis Tornero-Molina’,
Chamaida Plasencia® and Jose Maria Alvaro-Gracia'?

'Rheumatology Department. Hospital Universitario Gregorio Marafion.
Instituto de Investigacion Sanitaria Gregorio Marafion (liSGM). Madrid.
2Department of Medicine. Complutense University. Madrid. *Hospital
Universitari Son Espases. Palma. “Hospital Clinic de Barcelona.
SHospital de la Princesa. Madrid. °Hospital de Mdlaga. "Hospital
Universitario de Guadalajara. 8La Paz University Hospital. Madrid.

Introduction: Several case reports published in the 2000’s indi-
cated that demyelinating diseases could be a serious adverse event
following TNF inhibitors (TNFi) treatment, however, initial data
from biological therapy registries did not bring enough clarification.
Objectives: To investigate whether treatment with TNFi or other
biologics or targeted synthetic DMARDs is associated with an
increased risk of demyelinating events among patients with rheu-
matoid arthritis (RA).

Methods: A systematic search was performed in MEDLINE, EMBASE
(up to October 2022), and by manual references lists. The selection
criteria were as follows: (population) patients with RA; (interven-
tion) treatment with any biologic including TNFi and targeted syn-
thetic DMARDs, (outcome) demyelinating event; (study design)
observational studies and randomised clinical trials. Titles and
abstracts were screened and data were extracted from the selected
studies including quality evaluation, and outcomes of interest.
Results: From 368 identified studies, 4 cohorts and 3 nested
case-control studies reported risk of demyelinating events in
patients with inflammatory arthritis following treatment with bio-
logics, mainly TNFi and anakinra, in one study. Most studies
included mixed populations of RA and other inflammatory arthritis
and patients with RA were analysed as a separate subgroup in some
of the studies. Two nested case-control reported an increased risk
but included a population of autoimmune diseases, with no analysis
of a subgroup of patients with RA. In general, demyelinating events
were very uncommon in patients receiving TNFi, with a marginal
increased risk in males with RA in two studies (Table).

Study Design

Population

Outcome

Lingyi 2022 (1) Nested case-control

Canadian healthcare databases

N = 462/296,918
Rheumatic diseases. mixed population

Case = multiple sclerosis
Pooled IRR (95%CI): 2.05 (1.13-3.72)

Taylor 2021 (2) Prospective Cohort N =35/13,489 Incidence (95%CI):
British Society for Rheumatology Mixed population of inflammatory 19.7/100,000 pts-years (13.7-27.3)
Biologics Register arthritis

Kunchok 2020 (3) Nested case-control Medical records at
Mayo Clinic (USA)
Combined biologic registers in Sweden

and Denmark

Koop 2020 (4)

Dreyer 2016 (5) Register-based cohort study DANBIO

Fernandez-Espartero 2011 (6) BIOBADASER-Spain

Bernatsky 2010 (7) Nested case-control Administrative data

in Canada

N = 106 cases/106 controls
Autoimmune diseases
N =271 and 51/111,455 RA pts

N = 27,880 patients with arthritis
and TNFi therapy

N =9/13,075 RA pts-years

N = 104,958 RA pts
81 cases and 810 controls

SIR (95%CI): 1.38 (0.96-1.92)

Definite cases: 0.83 (0.51-1.26)

Males: 2.75 (1.31-5.06)

Case = Any inflammatory CNS event

OR 4.82 (95%CI 1.62-14.36)

Incidence Rate: 0.37-0.39/1000 pt-yrs

HR (95%CI) TNFi exposed vs. non:

Sweden: 0.97 (0.72 to 1.33)

Denmark: 1.45 (0.74 to 2.81)

SIR 1.11 (95%CI 0.63-1.93)

RA: 0.65 (95%C1 0.24-1.72)

Males: 3.48 (95%CI 1.45-8.37)

Incident rate in RA: 0.69 (95%Cl: 0.36-1.32)
MS 0.05 (95%CI: 0.01-0.33). vs. Spanish population
0.02-0.04 x 1,000

Adjusted rate ratios (95%CI):

TNFi 1.31 (0.68-2.50)

Anakinra 0.80 (0.29-2.24)

MTX 1.09 (0.63-1.89)

RA. rheumatoid arthritis; SIR. standardized incidence rate; Cl. confidence interval; CNS. central nervous system; HR. hazard ratio; OR. odds ratio; MTX. methotrexate; MS. multi-

ple sclerosis; TNFi. tumour necrosis factor inhibitor.
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Conclusions: No consistent and significant risk of demyelinating
disease following TNFi treatment was found in patients with RA.
Only a marginal and slight increase of risk was found in male
patients with RA. The small number of events in these registries is
reassuring when considering the use of TNFi. A careful consider-
ation is recommended in individuals at highest risk or with family
history of demyelinating diseases.
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P020. IDENTIFICACION DE FACTORES ASOCIADOS A UN PEOR
DESENLACE -EXITUS- EN PACIENTES CON ARTRITIS REUMATOIDE
E INFECCION GRAVE

Carmen Paloma Vela Casasempere'?, Lorena Vegara Vicea’,
Silvia Gémez Sabater? y Rocio Cafio Alameda?

"Hospital General Universitario Dr. Balmis. Alicante. 2ISABIAL.
3Universidad Miguel Herndndez. Elche.

Introduccién: Las infecciones constituyen una causa importante y
frecuente de morbilidad y mortalidad en los pacientes con enferme-
dades reumaticas inflamatorias crénicas y autoinmunes sistémicas.
En la artritis reumatoide (AR), este aumento del riesgo se ha relacio-
nado con las alteraciones del sistema inmunitario propias de la
enfermedad, los fairmacos utilizados para su control (corticoesteroi-
des, FAME e inmunosupresores) y las comorbilidades asociadas. La
mayoria de estudios se centran en la bisqueda de factores asociados
al desarrollo de infecciones, pero no exploran el peor de los desen-
laces: el fallecimiento del paciente.

Objetivos: Identificar factores que ayuden a predecir un desenlace
desfavorable (exitus) tras una infeccién grave en pacientes con artri-
tis reumatoide.

Métodos: Estudio retrospectivo observacional de casos y contro-
les. Se seleccionaron pacientes con diagnéstico de AR con ingreso
hospitalario por infeccién, durante el periodo 1/1/2010 a
31/12/2019 (prepandemia SARS-CoV-2). La variable principal fue
exitus por el episodio infeccioso. Se recogi6: edad, sexo, tiempo de
evolucién de AR, tratamiento previo y en el ingreso, numero de
ingresos por infeccidn, localizacién de infeccién, comorbilidades,
otras enfermedades graves asociada. La estadistica incluy6: anali-
sis descriptivo de las variables (expresadas como mediana y rango
intercuartilico -RIC- para variables cuantitativas y porcentajes
para variables cualitativas), y el estudio de asociacién mediante la
prueba dela 2o laprueba exacta de Fisher para variables cualita-
tivas, y t-Student o U de Mann-Whitney y Kruskal Wallis para
variables cuantitativas.

Resultados: Se obtienen 152 pacientes, (71,7% mujeres, 28,3%
varones), con un total de 214 episodios de ingreso por infeccién
(115 pacientes con 1 episodio (75,7%), 25 (16,4%) dos episodios,
siendo 6 el maximo nimero de episodios registrados). La mediana
de edad al ingreso fue de 77 afios, la mediana del tiempo de evolu-
cién de la AR fue de 8 afios (RIC 4-16). La localizacién de la infec-
cién responsable del ingreso fue principalmente respiratoria y
urinaria. Fallecieron en el episodio 48 pacientes (31,6% de la mues-
tra, 15 varones y 33 mujeres, mediana de edad 81,5 afios (RIC 69,5-
86,5)). Comparando los pacientes con desenlace desfavorable
(exitus) frente al resto, solamente se encontré diferencia estadisti-
camente significativa en el nimero de ingresos previos (p = 0,011),
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y en la coexistencia de alguna otra enfermedad grave (exitus 85,4%,
resto 61,5% p = 0,003). No hubo diferencias por sexo, edad, tiempo
de evoluciéon de AR, farmacos, localizacién de la infeccién, ni
comorbilidades.

Conclusiones: El antecedente de ingreso hospitalario por infeccién,
y padecer otra enfermedad grave, son factores que se asocian a un
desenlace desfavorable (exitus) en pacientes con AR que ingresan
por un proceso infeccioso.
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Introduccion: El proyecto AR Excellence evalud la calidad asisten-
cial de la atencién de pacientes con artritis reumatoide (AR) aten-
diendo a la estrategia Treat to Target (T2T) en unidades de
reumatologia (UR) de hospitales espafioles. Dicho proyecto permi-
ti6 detectar las principales areas de mejora en la atencién de los
pacientes y establecer propuestas de mejora. Tras varios afios
desde su finalizacién, se reevaldan los criterios de calidad selec-
cionados.

Objetivos: Examinar la atencién a los pacientes con AR mediante un
proceso de evaluacion de la calidad asistencial basada en la estrate-
gia T2T en las UR de centros hospitalarios espafioles.

Métodos: Se incluyeron pacientes mayores de 18 afios que cumplie-
ran criterios de clasificacion para AR de ACR/EULAR 2010 y que
hubieran sido diagnosticados entre el 1 de enero de 2016 y el 31 de
diciembre de 2017, en UR espafiolas. Se eligieron aleatoriamente 13
historias clinicas de cada centro a partir de un listado informatizado
anénimo aportado por las UR. Auditores independientes revisaron
las historias clinicas, comprobando la presencia explicita de los dife-
rentes criterios de calidad contemplados por una herramienta de
evaluacion, especificamente desarrollada para este proyecto. El
estudio fue aprobado por el CEIC de referencia y los CEIC locales de
cada centro participante. Se utiliza estadistica descriptiva para la
presentacién de los datos.

Resultados: Se evaluaron 373 historias clinicas de 29 UR espafiolas.
La edad media de los pacientes fue de 56 afios y el 74% eran mujeres.
La duracién media de la enfermedad era de 3,7 afios. Se realizé el
diagndstico de AR y se inicid el tratamiento modificador de enfer-
medad en menos de un mes desde la visita inicial en casi la mitad de
las historias clinicas. En el 100% de los pacientes se tuvo en cuenta
la presencia de factores de mal prondstico antes de decidir el trata-
miento. Se recogieron diferentes aspectos sobre el manejo 6ptimo
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del metotrexato: en un 33% de los casos constaba la realizaciéon de
radiografia de térax en los dos meses previos al inicio de meto-
trexato y en el 88% de los casos estaba registrada la via de adminis-
tracion del mismo. En un 49% de las historias se recogia el uso de
indicadores compuestos de actividad de la AR. El control periédico
cada 8 semanas durante la fase de induccién de remisién/baja acti-
vidad se registr6 en el 67% de los casos. El screening de infeccién
tuberculosa latente previo al inicio de terapia biolégica se recogia
solamente en un 17% de las historias clinicas, siendo algo superior el
realizado para la determinacion de la infeccién crénica por los virus
de la hepatitis By C (28%).

Conclusiones: La atencién sanitaria a los pacientes con AR en las
unidades de reumatologia espafiolas evaluadas es correcta, aunque
hay areas en las que mejorar. Una de las principales seria con res-
pecto a las visitas mensuales de los pacientes hasta alcanzar remi-
sién/baja actividad.
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P022. CARACTERISTICAS BASALES Y RESULTADOS INICIALES
EN LOS PRIMEROS 200 PACIENTES CON AR TRATADOS
CON FILGOTINIB EN UN ESTUDIO OBSERVACIONAL PROSPECTIVO

James Galloway', Karen Bevers?, Patrick Verschueren?,

Roberto Felice Caporali, Susana Romero Yuste®, Jérome Avouac®,
Emilia Gvozdenovic’, Kristina Harris’, Monia Zignani’

y Gerd Burmester®

King’s College London. Londres. Reino Unido. 2Sint Maartenskliniek.
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Introduccion: El filgotinib (FIL) es un inhibidor preferente de la
Janus cinasa 1 aprobado en Europa para el tratamiento de la ARy la

Todos los pacientes incluidos Total N = 206

Mujeres, n (%) 153 (74.3) n = 206
Edad, afios, media (DE) 56,8 (10,6) n =206
Duracién de la AR, afios, media (DE) 10,0 (9.5) n =202
Pacientes tratados n =187

DAS28 (PCR), media (DE) 46(1.3) n=142
CDAI, media (DE) 26,1 {14.9) n=142
Puntuacién FACIT-fatiga, media (DE)* 273(12.1) n=113
Intensidad del dolor, media (DE)’ 59.1 (23.9) n=113
TJC28, media (DE) 8.4(69) n=172
SJC28, media (DE) 5.7 (5.5) n=173
Evaluacion global por el pacienle, media (DE) 6.3 (2,8) n=158
Evaluacién global por ¢l médico, media (DE)' 6.1(6.3) n= 150
FR positivo, n (%) 85 (68,5) n=124
ACPA positivo, n (%) 87 (74.4) n=117
FR y ACPA positives, n (%) 60 (63,8) n=94
PCR, mg/, media (DE) 13,7 (22.9) n=168
VSG, mm/M, media (DE) 24.5(23.1) n=125
Factores de riesgo basales, n (%)

Fumador active 43 (29,5) n= 148

Ex fumador 31(21,2) n =146

265 afios 42 (22,5) n=187

Familiar de primer grado que sufrié un IM con < 50 afios 15 (11,4) n=132

Comorbilidades que afectan a > 5% de los pacientes

Hipertension 53(28.3) n=187

Dislipidemnia 17 (9.1) n=187

Diabetes mellitus tipo 2 10 (5,3) n =187

Tratamiento regisirado previamente, n (%)

MTX 153 (81,8) n=187

MTX u ofros FAMEsc 168 (89,8) n= 187

FAMED 101 (54,0} n=187
Inhibidores del TNF 89 (47.,6) n= 187

FAMEsd 37 (19.8) n=187

Glucocorticoides 90 (43,1) n= 187

Dosis de filgolinib, n (%)
200 mg 167 (89,3) n= 1387
100 mg 20 (10.7) n=187
Tratamiento al comienzo del estudio, n (%)

Filgotinib en tratamiento combinado 70 (37.4) n=187
Filgotinib en combinacion con MTX 45 (24,1) n =187
Filgotinib en combinacion con MTX y glucocorticoides 25(13.4) n= 187

Filgotinib en monoterapia 104 (55,6} n= 187
Filgotinib en monolerapia con glucocorticoides 36(19,3) n=187
Filgotinib en monoterapia sin glucocorticoides 68 (36,4) n=187

*Intervalo de 0-52 puntos.
" Medido en una escala analdgica visual de 10 cm.
ACPA, anticuerpo antiproteina citrulinada;

FAME bioldgico; CDAI, indice de actividad clinica de la enfermedad; EAMESS,

FARME sintético convencional, DAS28, puntuacion de actividad de la enfermedad en 28 articulaciones; FACIT, Evaluacion
funcional del tratamiento de enfermedades cronicas; IM, infarto de miocardio; DE, desviacion estandar; SJC28, recuento de 28
articulaciones inflamadas; TJC28, recuento de 28 articulaciones dolorosas; EAMEsd, FARME sintético dirigido.

P022 Figura 1. Tabla 1. Caracteristicas basales, determinaciones analiticas y tratamiento previo y actual.
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Cambio medio (DE) con respecto al momento basal

Reumatol Clin. 19 (2023):593-5459

Parametro

Semana 1

Mes 1

FACIT-fatiga (intervalo 0-52)*

3,7 (6,9); n=102

6,8 (8,6); n=66

Dolor (EAV de 100 mm)!

-11,9 (18,0); n=102

-22,2 (27,8); n=66

CDAI (intervalo 0-76)"

13,7 (17,1); n=65

* Un aumento de la puntuacion indica mejoria.
! Una disminucion de la puntuacion indica mejoria.

CDAI, Indice de actividad clinica de la enfermedad; FACIT, Evaluacion funcional del tratamiento de enfermedades
cronicas; DE, desviacion estandar; EAV, escala analdgica visual.

* Un aumento de la puntuacion indica mejoria.
t Una disminucion de la puntuacion indica mejoria.

CDAI, indice de actividad clinica de la enfermedad; FACIT, Evaluacién funcional del tratamiento de enfermedades
crénicas; DE, desviacion estandar; EAV, escala analdgica visual.

Figura 2. Tabla 2. Cambio medio desde basal de las puntuaciones FACIT-fatiga, dolor (EAV) y CDAI a la semana 1y el mes 1.

colitis ulcerosa. Se esta realizando un estudio europeo de fase 4 de
FIL (FILOSOPHY; NCT04871919) en pacientes con AR. Se presentan
las caracteristicas basales y datos de eficacia a un mes de los prime-
ros 200 pacientes incluidos.

Métodos: En el estudio prospectivo y observacional participaran
aproximadamente 1.500 pacientes > 18 afios con AR activa de mode-
rada a grave a los que se les ha prescrito FIL por primera vez de
acuerdo a la ficha técnica del producto en practica clinica habitual. Se
comunican los datos demograficos basales, caracteristicas de la
enfermedad, comorbilidades, tratamientos previos, motivos para ini-
ciar FIL y los cambios medios desde basal (CDB) de dolor (segtin escala
analdgica visual [EAV] de 10 cm) y la puntuacién de la Evaluacién fun-
cional del tratamiento de enfermedades crénicas (FACIT)-fatiga
(intervalo 0-52) mediante la recogida electrénica de datos reportados
por el paciente en la semana 1y el mes 1, y el CDB medio en el Indice
de actividad clinica de la enfermedad (CDALI; intervalo 0-76) en el mes
1. Se notific la proporciéon de pacientes con un CDB clinicamente
significativo en FACIT-fatiga (aumento > 4) y de la EAV de dolor
(reduccién > 10) entre la semana 1y el mes 1. Los pacientes incluidos
en el andlisis se inscribieron entre mayo de 2021 y febrero de 2022.
Resultados: Alrededor del 40% de los pacientes tenian comorbilida-
des, siendo las mas frecuentes hipertension (28,3%), dislipidemia
(9,1%) y diabetes mellitus tipo 2 (5,3%). Las caracteristicas basales de
la enfermedad y los detalles de los tratamientos previos se incluyen
en la tabla 1. FIL se empez6 a administrar debido a respuesta inade-
cuada (43,3%), pérdida de la respuesta (40,6%) o intolerancia (no alér-
gica) al tratamiento previo (5,9%) o por otros motivos (10,2%). De los
pacientes tratados, 167 (89,3%) recibieron FIL 200 mg y 20 (10,7%)
recibieron FIL 100 mg (la informacion sobre el fairmaco del estudio de
19 pacientes seguia pendiente). El 55,6% de los pacientes recibi6 FIL
en monoterapia (19,3% con glucocorticoides), mientras que el 37,4%
recibié FIL en combinacién con MTX (13,4% con glucocorticoides). La
media (DE) y la mediana (intervalo) de la dosis diaria de glucocorti-
coides orales (prednisona o equivalente) en el momento basal era de
7,5 (6,0)mgy 5,0 (1,0-30,0) mg. En la semana 1 y el mes 1, respectiva-
mente, el CDB medio (DE) de FACIT-fatiga fue de 3,7 (6,9) y 6,8 (8,6), y
el CDB medio (DE) de la EAV de dolor fue de -11,9 (18,0) y -22,2 (27,8).
En el mes 1, el CDB medio (DE) del CDAI fue de -13,7 (17,1) (tabla 2). En
la figura se muestran las proporciones de pacientes con un CDB clini-
camente relevante en las puntuaciones FACIT-fatiga y EAV de dolor.
Conclusiones: Estos son los primeros datos de practica clinica habi-
tual que se notifican de una cohorte internacional de pacientes con
AR tratados con FILGO. En el momento basal, los pacientes tenian
una actividad de la enfermedad moderada por lo general. Los datos
intermedios iniciales indican una mejoria rapida de las variables de
la enfermedad con el tratamiento con FIL (administrado en combi-
nacién o en monoterapia, con o sin glucocorticoides), que se pudo
observar ya en la semana 1 en las puntuaciones en la EAV del dolor
y FACIT-fatiga. Es necesario un seguimiento a largo plazo para una
mejor evaluacién de la efectividad y la seguridad.

Agradecimientos: el estudio FILOSOPHY ha sido financiado por
Galapagos NV (Malinas, Bélgica). Damos las gracias a los médicos y
pacientes que participaron en los estudios.

Declaraciones de intereses: ]. Galloway, AbbVie, AstraZeneca, Biogen,
Celgene, Galapagos, Gilead, Janssen, Medicago, Lilly, Novartis, Nova-
vax, Pfizer, Roche, UCB; K. Bevers, nada que declarar; P. Verschueren,
AbbVie, Celltrion, Eli Lilly, Galapagos, Gilead, Nordic Pharma, Pfizer,
Roularta, Sidekick Health; R. Caporali, AbbVie, Celltrion, Fresenius-
Kabi, Galapagos, Janssen, Pfizer, Roche, UCB, Eli Lilly, Gilead, Sanofi; S.
Romero Yuste, Pfizer, Lilly, AbbVie, Biogen, Sanofi; J. Avouac, Galapa-
gos, AbbVie, Lilly, Pfizer, Bristol Myers Squibb, Novartis, Fresenius-
Kabi, Sanofi, Sandoz, Nordic Pharma, Biogen, Medac, Janssen,
Roche-Chugai; E. Gvozdenovic, Galapagos; K. Harris, Galapagos; M.
Zignani, Galapagos; G. Burmester, AbbVie, Galapagos, Lilly, MSD, Pfi-
zer, Roche, UCB, Janssen, Gilead Sciences, Inc.

(A) Porcentaje de pacientes con un aumento de la puntuacion FACIT-fatiga 24 en cada visita
100

75

Filgotinib

25

Porcentaje de pacientes (IC del 95%)

Basal Dia7 Dia 14 Dia 21 Dia 28
n/N o7 47102 50193 51/88 40/66

(B) Porcentaje de pacientes con una reduccién del dolor (EAV) 210 en cada visita
100

75 Filgotinib

25

Porcentaje de pacientes (IC del 95%)

Basal Dia7 Dia 14 Dia 21 Dia 28
nN 0/187 49/102 50193 52/88 48/68

Figura 3. Proporcion de pacientes con mejoria clinicamente significativa con respecto
al valor basal en las puntuaciones (A) FACIT-fatiga y (B) dolor (EAV).
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P023. USO DE TASAS DE ACONTECIMIENTOS AJUSTADOS
POR LA EXPOSICION FRENTE A TASAS DE INCIDENCIA AJUSTADAS
POR LA EXPOSICION EN LA NOTIFICACION DE ACONTECIMIENTOS
ADVERSOS: REFLEXIONES DE LOS DATOS DE SEGURIDAD
INTEGRADOS DE FILGOTINIB EN ARTRITIS REUMATOIDE

P. Durez!, E. Feist?, R. Blanco?, V. Rajendran?, N. Verbruggen>,
K. Van Benedens, ]. Galloway’

!Institute de Recherche Expérimentale et Clinique (IREC). Cliniques
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Universidad Otto von Guericke de Magdeburgo. Departamento de
Reumatologia. Magdeburgo. Alemania. *Hospital Universitario Marqués de
Valdecilla. Servicio de Reumatologia. Santander. “Galapagos NV. Desarrollo
Clinico. Malinas. Bélgica. *Galapagos NV. Bioestadistica. Malinas. Bélgica.
5Galapagos NV. Asuntos Médicos. Malinas. Bélgica. ’King’s College London.
Centro de Enfermedades Reumdticas. Londres. Reino Unido.

Introduccion: La notificacion de acontecimientos adversos surgidos
durante el tratamiento (AAST) en ensayos clinicos de artritis reuma-
toide (AR) puede resumirse en forma de tasas de incidencia ajusta-
das por la exposicion (TIAE) o tasas de acontecimientos ajustadas
por la exposiciéon (TAAE). A menudo se notifican las TIAE censura-
das (TIAE), que ponderan la exposicién hasta el primer aconteci-
miento del paciente; también pueden notificarse las TIAE no
censuradas (TIAEnc), utilizando el tiempo total de exposicién de
todos los pacientes. En cuanto a la TIAE, el tiempo de exposicién
puede variar segiin el acontecimiento. A diferencia de las TIAEnc, se
utiliza el nimero total de acontecimientos para calcular la TAAE.
Los tres métodos tienen en cuenta diferentes exposiciones y/o mul-
tiples acontecimientos, lo que puede influir en la evaluacién de los
resultados. En los estudios de filgotinib (FIL) en la AR' los datos de
seguridad se presentan como TIAE/100 pacientes-afio de exposicion
(PAE) para AAST, sin censura.

Objetivos: Describir el resultado de los datos de seguridad integra-
dos de FIL a largo plazo en la AR aplicando diferentes metodologias
estadisticas: TAAE, TIAEnc y TIAE.

Métodos: Se evaluaron los datos de seguridad integrados de FIL de
siete ensayos clinicos'. Los acontecimientos adversos de interés
especial (AAIE) predefinidos fueron infecciones graves (cualquiera),
herpes zoster (HZ), eventos adversos cardiacos mayores (MACE),
neoplasias (excluyendo el cancer de piel no melanoma [CPnM]),
CPnM y tromboembolismo venoso (TEV). Se resumieron el nimero
de pacientes con un acontecimiento, el nimero de acontecimientos,
la TAAE, la TIAEnc y la TIAE. La fecha de extraccién de datos fue
enero de 2021 para la extension a largo plazo (ELP) de DARWIN 3
(NCT02065700) y noviembre de 2020 para la ELP de FINCH 4
(NCT03025308).

Resultados: En total, 3.691 pacientes recibieron > 1 dosis de FIL para
8.085 PAE. En esta poblacién se notificaron 176 infecciones graves en
137 pacientes, 125 acontecimientos de HZ en 112 pacientes, 39 MACE
en 33 pacientes, 20 casos de TEV en 15 pacientes, 60 neoplasias
malignas excepto CPnM en 49 pacientes y 21 casos de CPnM en
20 pacientes. Dentro de cada grupo de tratamiento (FIL 200 mg
[FIL200], FIL 100 mg [FIL100] o FIL combinado), las tasas de la mayoria
de los AAIE fueron similares cuando se notificaron en forma de TAAE,
TIAEnc o TIAE (tabla). En cuanto a infecciones graves, la TAAE fue
mayor que la TIAEnc o la TIAE. El tiempo total de exposicién hasta el
primer acontecimiento (PAE censurado) fue elevado y comparable a la
exposicion total (PAE) (> 2.700 afios y > 5.100 afios para las poblacio-
nes totales en los grupos FIL100 y FIL200, respectivamente).
Conclusiones: Estos datos confirman que el uso de diferentes méto-
dos para analizar los datos de seguridad de FIL (TAAE, TIAEnc, TIAE)
no da lugar a resultados de seguridad diferentes, lo que refuerza el
perfil de seguridad de FIL notificado anteriormente en pacientes con
AR. Como los AAIE notificados en la base de datos de seguridad a
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largo plazo con FIL son raros, los pacientes suelen tener tiempos de
exposicion prolongados antes de sufrir un acontecimiento, que a
menudo se asocia al final del tratamiento. Asi, los valores de TIAEnc,
TIAE y TAAE son similares.

Tasas de acontecimientos e incidencia ajustadas por la exposiciéon para AAIE

FIL200 FIL100 FIL combinado
Nimero de 2.267/5.302,5 1.647/2.782,6 3.691/8.085,1
pacientes/PAE
Infecciones graves TAAE 1,9(1,5,2,4) 3,2(2,2,45) 2,0(1,7,24)
TIAEnc 1,5(1,1,1,9) 2,7(1,9,3,9) 1,6 (1,3,2,0)
TIAE 1,5(1,2,1,9 2,8(1,9,4,0) 1,7 (1,4, 2,0)
HZ TAAE 16(1,3,2,1)  1,3(0,9,1,8) 1,5(1,2,1,8)
TIAEnc 1,5(1,2,2,00 1,1(0,8,1,5) 1,4(1,1,1,7)
TIAE 16(1,2,2,00 1,1(038,1,6) 1,4(1,1,1,7)
MACE TAAE 0,3(0,2,0,5) 0,6(04,10) 04(03,0,6)
TIAEnc 0,3(0,2,0,5) 0,5(0,3,0,8) 0,4(0,2,0,6)
TIAE 0,3(0,2,0,5) 05(0,3,09 04(02,0,6)
TEV TAAE 0,3(0,2,0,5) 0,1(0,1,04) 0,2 (0,2,0,4)
TIAEnc 0,2(0,1,04) 0,1(0,1,0,4) 0,2 (0,1,0,3)
TIAE 0,2(0,1,0,4) 0,(0,1,04) 0,2 (0,1,0,3)
Neoplasias malignas, TAAE 0,8(0,5,1,1) 0,8(0,5,1,2) 0,7 (0,2, 2,8)
excepto CPnM TIAEnc 0,6 (0,4,0,9) 0,6(0,4,1,0) 0,6 (0,4, 0,8)
TIAE 0,6(04,09) 06(04,10) 06(04,0,8)
CPnM TAAE 0,3(0,2,0,5) 0,2(01,05) 03(02,04)
TIAEnc 0,3(0,2,0,5) 0,2(0,1,04) 0,2(0,2,0,4)
TIAE 0,3(0,2,0,5) 0,2(0,1,04) 0,2(0,2,0,4)

Los datos son tasas (IC95%) salvo que se indique lo contrario.
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Introduccion: El filgotinib (FIL) es un inhibidor preferente de la
Janus cinasa 1, aprobado para el tratamiento de la AR activa de
moderada a grave.! En los estudios de seguridad fase 2 y en los datos
agrupados de los fase 3, se ha descrito una proporcién numérica-
mente mayor de acontecimientos adversos (AA), AA graves o infec-
cién graves en el grupo de FIL 200 mg (FIL200) en pacientes (pac)
> 65 afios vs. < 65 afios?. Presentamos aqui los datos actualizados de
los AA de especial interés (AAIE) y la eficacia en ambos grupos de
edad.

Métodos: Este analisis post hoc evalué la seguridad y la eficacia en
pacientes < 65 y > 65 afios utilizando datos de los ensayos de fase 2
DARWIN 1y 2; los ensayos de fase 3 FINCH 1, 2 y 3; y los ensayos de
extensioén a largo plazo (ELP) DARWIN 3 y FINCH 4. Todos los pac
con AR cumplian los criterios ACR/EULAR 2010. Los datos corres-
ponden hasta 11 de enero de 2022 (DARWIN 3) y 31 de enero de
2022 (FINCH 4). Se analizaron ad hoc datos intermedios sin depura-
ci6én adicional. La poblacién de analisis segin tratamiento incluyé
todos los datos disponibles de los pac que recibieron > 1 dosis de FIL
(FIL200/FIL 100 mg [FIL100]), incluidos los reasignados a FIL en la
ELP. Se presentan las tasas de incidencia ajustadas por exposicion
(TIAE) censuradas/100 pacientes-afio de exposicién de AAIE por
categoria de edad (< 65 vs. 2 65 a). Se calcularon las TIAE y los inter-
valos de confianza (IC) del 95%. Se notifican proporciones de pac
<65y 265 aque lograron una mejoria del 20, 50 y 70% en los crite-
rios ACR (ACR20/50/70) y una baja actividad de la enfermedad
DAS28-PCR (LDA) en la semana 144 en el estudio FINCH 4, estimada
utilizando los casos observados.

Resultados: En este andlisis agrupado, los pac > 65 a tenian propor-
ciones mas altas de factores de riesgo cardiovascular (CV) en el
momento basal que los pac < 65 a (tabla 1). Una mayor proporcién
de pac < 65 vs. 2 65 a eran fumadores activos. Una mayor proporcion
de pac del grupo de edad > 65 vs. < 65 a eran de Norteamérica. Las
TIAE de AAIE fueron generalmente mayores en los pac > 65 a que en
los pac < 65 a (tabla 2). En pac > 65 a, las TIAE de eventos adversos
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CV mayores adjudicados, tromboembolismos venosos, infecciones
graves y herpes zéster difirieron entre las 2 dosis de FIL con IC
superpuestos parcial o mayoritariamente. Las TIAE de cancer de piel
diferente al melanoma (CPnM), las neoplasias malignas (excepto
CPnM) y AA surgidos durante el tratamiento (AAST) que causaron la
muerte fueron numéricamente mayores en el grupo > 65 a, con
FIL200 que con FIL100. Los desenlaces relacionados con mortalidad
mas notificados con FIL200 en el grupo de edad > 65 a fueron neo-
plasias malignas, trastornos cardiacos e infecciones e infestaciones.
Las respuestas ACR20/50/70 y las tasas de LDA DAS28-PCR en pac
<65y 265 ade FINCH 4 se mantuvieron o fueron numéricamente
superiores con FIL200 hasta la semana 144 (tabla 3).

Conclusiones: En este andlisis integrado de seguridad post hoc, las
TIAE de AAIE fueron generalmente mayores en pac > 65 a que en pac
<65 a, lo que es de esperar en una poblacién de edad avanzada. Se
observé una incidencia numéricamente mayor de CPnM, neoplasias
malignas (excepto CPnM) y AAST que causaron la muerte en el
grupo de FIL200 frente a FIL100 en pac. > 65 a pero no < 65 a. En
FINCH 4, la eficacia se mantuvo generalmente en ambos grupos de
edad. Las limitaciones son el caracter ad hoc del analisis, los IC
superpuestos, la falta de datos comparativos y el posible sesgo de
la ELP.
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Figura 1. Tabla 1. Datos demogrdficos y caracteristicas basales de la enfermedad por categoria de edad (< 65 vs. > 65 afios).
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Figura 2. Tabla 2. AAIE y resumen de > 1 AAST que causaron la muerte por categoria de edad (< 65 vs. > 65 afios; grupo segtin el tratamiento recibido).
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Figura 3. Tabla 3. Tasas de respuesta ACR20/50/70 y LDA DAS28-PCR hasta la semana 144 en FINCH 4 por categoria de edad (< 65 vs. > 65 afios; casos observados).
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P025. EFECTO DE FILGOTINIB (FIL) EN EL PESO CORPORAL (PC)

Y EL iNDICE DE MASA CORPORAL (IMC) Y EFECTO DEL IMC BASAL
EN LA EFICACIA Y LA SEGURIDAD DE FIL EN LA ARTRITIS
REUMATOIDE (AR)

A. Balsa', S. Wassenberg?, A. Tournadre?, H. D. Orzechowski*,
K. Van Beneden®, V. Rajendran$, U. Lendl’, P. J. Stiers®, C. Watson®,
R. Caporali® y P. Verschueren'®

IServicio de Reumatologia. Instituto de Investigacion Sanitaria del
Hospital La Paz. Madrid. *Servicio de Reumatologia. Rheumazentrum
Ratingen. Alemania. 3Servicio de Reumatologia. Hospital Universitario
Clermont Ferrand. Francia. ‘Asuntos Médicos. Galapagos Biopharma
Deutschland GmbH. Miinich. Alemania. *Asuntos Médicos. Galapagos
NV. Malinas. Bélgica. Desarrollo Clinico. Galapagos NV. Malinas.
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9Departamento de Ciencias Clinicas y Salud Comunitaria. Universidad
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Lovaina. Bélgica.

Introduccion: FIL es un inhibidor preferente de la Janus cinasa
(JAK) 1 aprobado para el tratamiento (tto.) de la AR de moderada a
grave. Se ha notificado aumento de peso con otros inhibidores de
JAK '3; es importante describir el efecto de FIL sobre el PC/IMC para
que los médicos informen correctamente y traten debidamente a los
pacientes.

Objetivos: El objetivo principal era evaluar el efecto de FIL sobre el
PC/IMC utilizando datos de los estudios FINCH 1-3. Los objetivos
secundarios eran evaluar la eficacia y la seguridad de FIL segtin el
IMC basal.

Métodos: FINCH 1-3 (NCT02889796, NCT02873936, NCT02886728)
fueron estudios de fase 3, aleatorizados, doble ciego, controlados con
tratamiento activo/placebo (PBO) de FIL 100/200 mg (FIL100/FIL200)
+ metotrexato (MTX) en pacientes con AR activa que tenian una res-
puesta inadecuada a MTX (FINCH 1) o a FAME biolégicos (FINCH 2), o
eran naive a MTX (FINCH 3). Se evaluaron los cambios desde basal
(CDB) en el PCy el IMC segiin el grupo de tratamiento y el IMC basal,
asi como la eficacia y la seguridad de FIL segtin el IMC basal (< 25, 25-
<30 0 2 30 kg/m?). Las variables de eficacia incluyeron las respuestas
del American College of Rheumatology (ACR) 20/50/70, la puntuacién
de actividad de la enfermedad 28 con proteina C-reactiva (DAS28-
PCR) y la evaluacién del cuestionario de salud seg(in el indice de dis-
capacidad (HAQ-DI). Los datos de seguridad proceden de 7 ensayos
clinicos en AR (FINCH 1-4, DARWIN 1-3)%,

Resultados: En FINCH 1-3, las caracteristicas basales de la enferme-
dad, tales como HAQ-DI, DAS28-PCR e indice de actividad clinica de

Reumatol Clin. 19 (2023):593-5459

la enfermedad, fueron similares entre los subgrupos de IMC dentro
cada grupo de tratamiento. No hubo CDB clinicamente relevantes en
la mediana de PC o IMC en ningtn grupo de tratamiento ni diferen-
cias entre los grupos de tratamiento. E1 CDB medio en el IMC (kg/m?)
fue 0,4 con FIL200 y FIL100 y 0,3 con adalimumab (ADA) en la
semana 52 en FINCH 1; 0,2, 0,6 y -0,1 con FIL200, FIL100 y PBO,
respectivamente, en la semana 24 en FINCH 2; y 0,5, 0,6, 1,1 y 0,3
con FIL200+MTX, FIL100+MTX, FIL200 y MTX, respectivamente, en
la semana 52 en FINCH 3. El CMB en el IMC no parecia depender del
IMC basal. FIL200 + MTX fue eficaz frente a los controles con inde-
pendencia del IMC basal en la mayoria de las mediciones en cada
punto temporal. En FINCH 1, en los subgrupos de IMC de < 25, 25-
<30y 230 kg/m?, se alcanzé un DAS28-PCR < 2,6 en el 38%, 29% y
33% del grupo de FIL200, 29%, 19% y 21% del grupo de ADA'y 7%, 10%
y 11% del grupo de PBO en la semana 12, respectivamente. La figura
muestra la respuesta ACR20 segtn el IMC basal en FINCH 1-3. En la
tabla se resumen los datos de seguridad integrados entre los sub-
grupos basales de IMC. La tasa de TEV fue numéricamente mayor
con FIL200 en los subgrupos de IMC > 30 que en los de 25- <30 0
< 25 kg/m?; la tasa de infecciones graves fue numéricamente mayor
con FIL100 en el subgrupo de IMC < 25 mg/m?que en los otros sub-
grupos de IMC.

Conclusiones: FIL no afect6 sustancialmente a los CDB de PC ni IMC.
En general, FIL200 + MTX fue mas eficaz que los controles con inde-
pendencia del IMC basal, y la tasa de AAST fue similar entre los sub-
grupos de IMC basal.
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médicos y pacientes que participaron en los estudios. Debbie
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100 26(1839 1,2(0,7,2,2) 22(14,34)
Herpes zoster 200 1,6(1,1,2,2) 1,4(1,0,2,1) 1,8(1.2, 2,6)
100 1,0(0,5,1,8) 1,2(0,7,2,2) 1,0 (0,5, 2,0)
Neoplasias malignas excepto cancer de piel no 200 0,5 (0,3, 1,0) 0,7(0,4,1,3) 0,5(0,3 1,1)
melanoma 100 0,6 (0,3, 1,3) 0.41(0,2,1,2) 0,8(04,1,7)

IMC, indice de masa corporal; FIL, filgotinib; PAE, afios-paciente de expos;icidn; AA(ST), acontecimiento adverso

(surgido durante el tratamiento)

P025 Figura 1. Tasa de incidencia ajustada por la exposicion (IC95%) de AA por 100 PAE segtin el IMC basal.
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ACR, American College of Rheumatology; ADA, adalimumab; IMC, indice de masa cofporal; FIL, filgotinib; MTX, metotrexato; PBO, placebo

P025 Figura 2. Proporcion de pacientes que logran una respuesta ACR20 en la semana 12 (FINCH 1y 2) o en la semana 24 (FINCH 3).
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P026. EFICACIA DE ABATACEPT EN EL DOMINIO ARTICULAR
Y PULMONAR EN PACIENTES CON ARTRITIS REUMATOIDE

Paloma Mufioz Reinoso, D. Decan Bardasz, G. Jurado Quijano,
I. Fernandez-Maeztu Palacin y ].J. Pérez Venegas

Hospital Universitario Virgen Macarena. Sevilla.

Introduccion: El abatacept (ABA) es un modulador selectivo de la
coestimulacion de linfocitos T que bloquea la cascada de inflama-
cién sinovial, demostrando eficacia en pacientes con artritis reuma-
toide (AR). Presenta un buen perfil de seguridad, estando
especialmente indicado en pacientes que asocian enfermedad pul-
monar intersticial difusa (EPID).

Objetivos: Analizar la eficacia de ABA en el dominio articular y pul-
monar. Conocer las caracteristicas sociodemogréficas y clinicas de
los pacientes que han recibido al menos dos dosis.

Método: Estudio observacional, retrospectivo, unicéntrico, en el
que se incluyen pacientes con AR en tratamiento con ABA revisados
en consultas de Reumatologia del Hospital Universitario Virgen
Macarena, desde el 2012 al 2022. Se analizan datos obtenidos de
historias clinicas. Se utiliza el software estadistico SPSS v28. El estu-
dio ha sido aprobado por el CEIC.
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Resultados: Se incluyen 78 pacientes, 60 (77%) mujeres, con edad
media de 67,9 afios (65,4-70). El tiempo de evolucién de la AR fue
20,6 afios (18,1-22,9). El 79,2% (61) tiene FR y APCC positivo, 85,9%
(67) enfermedad erosiva y 18,4% (14) son fumadores activos. El 53,8%
(42) presentan manifestaciones extraarticulares, 21 (26,9%) EPID
(61,9% NIU), 13 (16,7%) ndédulos reumatoide, 12 (15,4%) sindrome de
Sjogreny 2 (2,6%) hipertensién pulmonar. La edad media al diagnés-
tico de la EPID fue 63,1 afios (58,5-67,8), el tiempo que transcurre
desde el diagnéstico de la AR hasta el de EPID fue 9,2 afios (4-14,3),
los afios de evolucién fueron 7,3 (4,9-9,6). Previo al inicio de ABA, el
94,9% (74) estuvo con FAMEsc (33,3% > tres), 91% (71) metotrexato;
el 70,5% (55) con FAMED (30,8%% > dos), etanercept (43,6%), seguido
de adalimumab (19,2%), Inhibidores de IL6 (17,9%) y rituximab
(12,8%), entre otros. ABA fue prescrito como primer FAMEDb en el
29,5% (23) de los casos, el 57,1% con EPID. Transcurren 13,2 afios
(10,9-15,4) desde el diagnéstico de AR hasta el inicio de ABA. La
dosis de 125 mg s.c. fue empleada en el 80,5% (62). El 65,4% (51) tenia
asociado FAMEsc, 68% (32) metotrexato con dosis media de
10-15 mg. Tras el inicio de ABA, 60,6% alcanzé remisién clinica y 62%
baja actividad de la enfermedad por DAS28PCR. De media transcu-
rren 8,9 meses (6,1-11,6) hasta alcanzar la remisién; 11,6 meses (7,3-
15,9) en monoterapia y 7,1 (3,4-10,8) asociado a FAMEsc (p = 0,038).
Durante el tratamiento con ABA, hubo una reduccién significativa
del DAS28PCR, NAT y NAD (p = 0,015, p = 0,001, p = 0,001) (fig. 1); no
diferencias entre monoterapia o combinacién. El 91,6% permanecié
estable o mejoré de la EPID por TCAR y el 69,2% segtin las PFR (des-
censo de la FVC < 10% y DLCO < 15%) (fig. 2). La mediana de supervi-
vencia de ABA fue de 36 meses (23,6-48,4); monoterapia 46
(3,2-88,8) y combinacién 36 (10,9-51,0) (p = 0,894). La persistencia
al afio fue de 64,1% y 50% a los 2 afios. Un 10,3% (8) tuvo eventos
adversos, todos de caracter leve. El 61,5% (48) suspendi6 ABA, 54,2%
(26) por fallo secundario, de estos estuvieron en remisién completa
de media 24,2 meses (13,6-34,8). Hubo 7 fallecimientos, ningtin
relacionado con el tratamiento.

Conclusiones: En nuestra serie, el abatacept se muestra como un
farmaco eficaz y seguro en la AR. Reduce la actividad de la enferme-
dad y estabiliza la funcién pulmonar en pacientes con EPID aso-
ciada. Se utiliza tras el fracaso de FAMEsc y FAMED, habitualmente
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P026 Figura 2. Evaluacion funcional de 13 pacientes con AR y EPID, pre y postratamiento con abatacept.

en combinacién con Metotrexato, optandose por monoterapia en los
casos que presentan EPID.

P027. SUPERVIVENCIA A LARGO PLAZO DE BARICITINIB VS TNFI
COMO PRIMER FARMACO BIOLOGICO EN PACIENTES

CON ARTRITIS REUMATOIDE EN LA PRACTICA CLINICA:
RESULTADOS DE UN REGISTRO LOCAL

José Carlos Rosas Gomez de Salazar’, A. Pons-Bas', X. Barber?,
J:M. Senabre-Gallego!, G. Santos-Soler?, J.A. Bernal', A. Raga3,
C. Raya-Santos?, J.C. Cortés-Quiroz', R. Gallego-Campuzano’,
L. Pons-Canet', J.A. Garcia-Gémez? y Grupo AIRE-MB

ISeccion de Reumatologia. Hospital Marina Baixa (Vila Joiosa).
2CI0-Universidad Miguel Herndndez. Elche. *Servicio de Farmacia.
Hospital Marina Baixa. Vila Joiosa.

Objetivos: Evaluar la supervivencia a largo plazo de baricitinib
(BARI) versus anti-TNF (TNFi), como primer farmaco biolégico (BIO-1),
en pacientes con artritis reumatoide (AR).
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Métodos: Estudio retrospectivo de pacientes con AR, tratados con el
primer BIO-1, con BARI o TNFi, a partir de septiembre-2017. Se reco-
gieron datos generales (edad actual, al diagnéstico de ARy al inicio
de BIO-1); AR: tiempo de evolucién, FR, ACPA; BIO-1: dosis recibida,
tiempo en tratamiento, motivo de la retirada. El anélisis univariable
de la supervivencia del fairmaco se realiz6 mediante curvas de
Kaplan-Meier. Para el estudio multivariable, regresién de Cox con
riesgos proporcionales.

Resultados. Se incluyeron 129 pacientes con AR, en tratamiento con
BIO-1 (media: 22 meses, mediana: 24 meses, rango: 4-48 meses y
221,86 pacientes/afios de exposicion [PAE]): BARI (n: 81/63% pacientes
con 136,80 PAE) o TNFi (n: 48/37% pacientes con 85,05 PAE): mujeres:
123 (95%), edad media actual (DE): 60 (1) afios, en el momento del
diagnéstico: 50 (1) afios y al inicio de BIO-1: 57 (1) afios. Pacientes
> 65 afios: 41 (32%), con tiempo medio con AR: 7,2 afios, y tiempo en
BIO-1: 1,83 (2,2) afios. BIO-1 se retird en 47 (39%) pacientes: inefica-
cia: 21 (16%), efectos secundarios: 20 (15%) [trombosis: 3 (2%): 2 en
BARI (1 trombosis venosa superficial, 1 embolia pulmonar)y 1 en
TNFi (embolia pulmonar), erupcion: 2 (2%), infeccién/COVID19: 2 (2%),



XLIX Congreso Nacional de la Sociedad Espariola de Reumatologia

neoplasia/melanoma; 1 (1%), inmunogenicidad: 1 (1%)], pérdida de
seguimiento: 4 (3%) y otros: 2 (2%). Al comparar BARI vs. TNFI, no se
detectaron diferencias entre los datos generales, el porcentaje
> 65 afios, el tiempo medio en tratamiento o las razones para la reti-
rada del farmaco. Sin embargo, los pacientes con BARI eran mas jove-
nes, la supervivencia global fue superior al TNFi durante todo el
periodo (p = 0,036) y la probabilidad de efectos secundarios/ineficacia
se redujo en un 50% (HR: 0,49, IC95%: 0,27-0,89, p = 0,019) y en un 63%
en los primeros 24 meses (HR: 0,37, IC95%: 0,18-0,73, p = 0,004). En
pacientes < 65 afios, se mantiene la mayor supervivencia de BARI
(p =0,051), pero con significaciéon estadistica en los primeros
24 meses de tratamiento (p = 0,034). En 2 65 afios, la significacién
estadistica no fue alcanzada durante todo el periodo (p = 0,51). Al
comparar los pacientes tratados con BARI 2 mg (n: 25/31%) vs. 4 mg
(n: 56/69%), el grupo de 2 mg era mayor en el momento del diagnds-
tico de AR (51 [DE: 11] afios vs. 46 [DE: 17] afios; p = 0,032) y al inicio
de BIO-1 (60 [DE: 13] afios vs. 54 [DE: 16] afios; p = 0,03), y la probabi-
lidad de efectos secundarios/ineficacia en los primeros 24 meses se
redujo en un 70% (HR: 0,21, IC95%; 0,052-0,83, p = 0,26) vs. 59% (HR:
0,41, 1C95%:0,20-0,84, p = 0,015). La supervivencia en pacientes trata-
dos con BARI 2 mg fue mayor en los primeros 24 meses (p = 0,003), y
redujo la probabilidad de efectos secundarios/ineficacia en un 79%:
HR: 0,21 (1C95%; 0,05-0,83, p = 0,026 y con BARI 4 mg en un 59%: HR:
0,41 (IC95%; 0,20-0,84, p = 0,015).

Conclusiones. 1. Globalmente, la supervivencia de BARI fue superior
al TNFi y la posibilidad de efectos secundarios/ineficacia se redujo en
un 50%. 2. En pacientes < 65 afios, se mantuvo la mayor supervivencia
de BARI 3. Con BARI 2 mg, la supervivencia fue significativamente
superior a la TNFi a cualquier edad, en los primeros 2 afios de trata-
miento. 4. No hubo diferencias en la causa de retirada.

P028. NIVELES PLASMATICOS DE NETS EN PACIENTES CON ARTRITIS
REUMATOIDE CON TRATAMIENTO BIOLOGICO O INHIBIDORES
DE JAK Y ASOCIACION CON LA ACTIVIDAD DE LA ENFERMEDAD

Beatriz Frade Sosa’, Andrés Ponce Fernandez!, Estibaliz Ruiz-Ortiz?,
Odette Vifias?, Jordi Yagiie?, Josep M. Auge?, Ana Azuaga’,

Juan C. Sarmiento-Monroy!, Rosa Morla', Virginia Ruiz’,

Julio Ramirez!, Patricia Corzo Garcia',

Sandra Myriam Farietta Varela!, Nuria Sapena’, Juan de Dios Cafiete!,
José A. Gbmez-Puerta' y Raim6n Sanmarti’

1Servicio de Reumatologia. Hospital Clinic de Barcelona. 2Centre de
Diagnostic Biomeédic. Servicio de Inmunologia. Hospital Clinic de
Barcelona. 3Servicio de Bioquimica y genética molecular. Hospital Clinic
de Barcelona.
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Introduccion: Las trampas extracelulares de neutréfilos (NETSs)
pueden desempeifiar un papel patogénico en la artritis reumatoide
(AR)'. Se ha descrito que los pacientes con AR presentan niveles mas
elevados de NETSs circulantes, sin embargo, su relacién con la activi-
dad de la enfermedad y su relacién con el tratamiento antirreuma-
tico (incluidos los fairmacos biolégicos y los inhibidores de JAK
(JAKi)), no esta del todo aclarada.

Objetivos: Evaluar si los niveles plasmaticos NETs en pacientes con
AR establecida estdn asociados con la actividad de la enfermedad o
el tipo de tratamiento (biol6gicos o JAKi).

Métodos: Estudio observacional transversal. Se incluyeron consecu-
tivamente pacientes con AR (ACR/EULAR 2010) que recibian trata-
miento con inhibidores de la IL6 (IL6i), JAKi o inhibidores del TNF
(antiTNF), independientemente de la actividad de la enfermedad y de
la terapia previa recibida. Se incluyeron dos grupos control: Uno de
pacientes con AR con alta actividad de la enfermedad (> 4 articula-
ciones inflamadas), independientemente del tratamiento; y otro de
donantes de sangre sanos. Se evaluaron los indices clinicos de activi-
dad de la enfermedad (DAS28, SDAI, CDAI) y los parametros de labo-
ratorio de la inflamacién, incluida la PCR de alta sensibilidad (hsCRP)
y la calprotectina. Los niveles plasmaticos de elastasa-ADN (EN-ADN)
y complejo histona-ADN (H3-ADN) (remanentes de NETs) se exami-
naron mediante ELISA. Se analizaron los niveles de remanente de
NETs y las variables clinicas mediante la prueba de correlacién de
Spearman.

Resultados Se incluyeron 111 pacientes (90% mujeres, 85% seroposi-
tivos (FR y/o ACPA), edad media 56,45 afios y duracion media de la
AR 15,9 afios): 83 recibieron biol6gicos (53 IL6i y 30 antiTNF) y 28
JAKi (19 baricitinib y 9 tofacitinib). Las medias de DAS28 y CDAI fue-
ron 3,00 y 10,5, respectivamente. Los controles fueron 18 pacientes
con AR activa (media DAS28 de 5,72 y CDAI de 34,9), 11 de ellos no
recibian ni biol6gico ni JAKi [tabla]. También se incluyeron 30
donantes sanos. Los niveles de NETs de los pacientes en tratamiento
biolégico o con JAKi no mostraron diferencias significativas con los
controles sanos. Tampoco se observaron diferencias en los valores
de NETs segin el tipo de terapia. En el grupo control de alta activi-
dad de la enfermedad, los niveles de NETs fueron mas elevados que
en el grupo principal (tratados con JAKi o biolégicos), pero solo se
alcanz6 la significacion estadistica en los niveles de H3-DNA (EN-
DNA 2,96 (DE 5,42) vs. 1,25 (DE 1,03) p = 0,03; H3-DNA 2,67 (DE
4,52)vs. 1,36 (DE 1,15) p > 0,05). Los niveles de las dos determinacio-
nes de NETs estaban fuertemente correlacionadas entre ellas (
=0,97; p < 0,001). También observé una correlacién, aunque débil,
entre las NETs y la actividad clinica de la enfermedad (DAS28, CDAI,
SDAI) ( ente 2,2y 2,7 =0,97; p <0,05), pero no con los parametros
de laboratorio de la inflamacion, incluida la calprotectina.

Tabla P028
IL6i JAKi antiTNF Activos Total Controles sanos
N 53 N 28 N30 p N 18 p N 129 N 30
Edad 58,1 (11,3) 54,5 (11,4) 55,4 (13,2) NS 52,6 (11,8) NS 55,92 (11,86)
Mujer 48 (90,6) 25(89,3) 27(90,0) NS 17 (94,4) NS 117 (90,7)
Afios de evolucién 16,8 (9,3) 13,7 (9,7) 16,5 (11,7) NS 10,0 (8,5) NS 15,1 (10,0)
Actividad de la enfermedad
28NAD 3,3(4,9) 4,0 (5,7) 2,4 (3,7) NS 12,1 (7,5) < 0,001 4,43 (6,1)
28NAI 0,96 (1,3) 2(2,5) 1,4 (2,3) NS 7,61 (2,6) < 0,001 2,2 (3,0
VGP 3,24 (2,1) 4,1(2,5) 3,9(2,9) NS 7.3 (2,4) < 0,001 41(2,7)
VGM 2,2(1,6) 2,9(2,07) 2,4(2,3) NS 7,9 (1,3) < 0,001 3,2(2,7)
CDAI 9,57 (7,8) 13,0(10,2) 9,9(9,5) NS 34,9 (12,1) < 0,001 13,9 (12,1)
SDAI 9,5(7,9) 13,6 (10,4) 10,7 (10,8) NS 37,1(12,5) < 0,001 14,6 (13,5)
DAS28 2,53 (1,11) 3,81 (1,38) 3,08 (1,17) < 0,001 5,72 (1,27) < 0,001 3,38 (1,60)
Laboratorio
hsPCR mg/dL 0,10 (0,24) 0,38 (43) 0,77 (2,5) < 0,001 1,83 (1,94) < 0,001 0,55 (1,51)
VSG mm/h 6,28 (3,97) 29(29,5) 15,7 (11,50) < 0,001 29,67 (23,46) <0,001 16,52 (19,88)
Calprotectina plasmatica ( g/ml) 0,61 (0,56) 1,21 (1,40) 1,25 (2,24) NS 3,27 (2,93) < 0,001 1,25 (1,88)
Niveles de remanentes de NETs
EN-ADN 1,15 (0,32) 1,05 (0,22) 1,13 (0,61) NS 2,30 (4,29) NS 1,29 (1,67) 1,16 (0,91)
H,-ADN 1,12 (0,33) * 1,05 (0,21)* 1,13 (0,21) NS 2,16 (3,60)* 0,03 1,26 (1,39) 1,27 (1,40)

Se muestran resultados en media (desviacion estindar) o nlimero de pacientes (%). EN-ADN: Elastasa-ADN y H3-ADN: histona-ADN.
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Conclusiones: Las NET estan elevados en pacientes con AR activa,
pero se correlacionan débilmente con la actividad clinica de la enfer-
medad. Los pacientes con AR establecida en tratamiento biol6gico o
JAKi presentan niveles bajos de NETs en plasma. Los niveles de NETs
pueden estar influidos por el tratamiento biolégico o con JAKi.
BIBLIOGRAFIA
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P029. ;DEBERIAMOS REPLANTEARNOS LA MONITORIZACION
ANALITICA DEL METOTREXATO?

Cristina Zamora Ramos, P. Turiel, N. Garvin, M. Beladiez, M. Alcalde
y A.E. Cruz

Hospital Universitario Severo Ochoa. Madrid.

Objetivos: Evaluar la frecuencia de alteraciones analiticas en
pacientes con artritis reumatoide (AR) que inician tratamiento con
metotrexato (MTX) y revisar las modificaciones en los tratamientos
realizados en base a esas alteraciones analiticas.

Métodos: Estudio retrospectivo descriptivo en el que se incluyeron
pacientes con AR que habian iniciado tratamiento con MTX (15 mg
ala semana) entre los afios 2001 y 2021. Se recogieron los resultados
de parametros hepaticos y hematolégicos obtenidos en los controles
analiticos realizados desde el inicio del tratamiento y durante los
dos afios siguientes. Estos controles se realizaron antes de iniciar
MTX, un mes después, a los 3 meses y posteriormente cada
3-4 meses; de acuerdo a las recomendaciones de las guias clinicas
de ACR, y de EULAR, sobre la monitorizacién del MTX. Los pardme-
tros recogidos fueron aspartato aminotransferasa (AST), alanina
aminotransferasa (ALT), hemoglobina (Hb), leucocitos, neutroéfilos y
linfocitos. Se incluyeron en el estudio exclusivamente pacientes en
monoterapia con MTX, con o sin prednisona asociada. Se calcul6 la
frecuencia de las alteraciones analiticas encontradas y se revisé en
las historias clinicas los cambios terapéuticos realizados en base a
estas alteraciones.

Resultados: Se incluyeron 97 pacientes, de los cuales el 67% eran
mujeres y 33% varones con una edad media de 55,94 (+ 12,9) afios.
Se encontraron alteraciones significativas de nueva apariciéon en las
transaminasas (> 2 veces el valor normal: 68 U/L) en 8 pacientes
(8,2%) durante los dos afios de seguimiento. De estos, a 6 pacientes
(6,1%) se les modifico la dosis de MTX y a 2 pacientes (2,1%) se les
suspendi6 por presentar ALT/AST > 3 veces el valor normal: 102 UJ/L.
Tras la suspension los dos pacientes normalizaron valores analiticos.
En cuanto a las alteraciones hematolégicas de novo se objetiva ane-
mia (Hb < 13 g/dl en varones, < 12 g/dl en mujeres) en 10 pacientes
(9,7%). Sin embargo, ninguno de ellos presenté Hb < 10 g/dl y no
hubo modificacién del tratamiento debido a esta alteracién. Se
observd linfopenia (linfocitos < 0,9 x 103/ L) en 3 pacientes (3,1%) y
neutropenia (neutroéfilos < 1,9 x 103/ L) en 4 pacientes (4,1%). Nin-
guno de estos pacientes precisé la modificacién o suspensién del
tratamiento.

Conclusiones: La baja incidencia de alteraciones analiticas encon-
tradas en nuestro estudio nos hace replantearnos la periodicidad
necesaria en la monitorizacién del MTX en nuestros pacientes, no
solo para evitar la venopuncidn repetida innecesaria, sino también
los desplazamientos o visitas a los centros sanitarios. Por otro lado,
no debemos olvidarnos del gasto sanitario y de recursos humanos
que estos procedimientos conllevan. Se requieren estudios mas
extensos para dilucidar el intervalo temporal mas 6ptimo requerido
en la monitorizacién de la toxicidad del MTX en el manejo de
pacientes con AR.

BIBLIOGRAFIA
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P030. MEDICINA DE PRECISION PARA PREDECIR CON TECNICAS
IN VITRO LA RESPUESTA CLINICA AL METOTREXATO

EN PACIENTES CON ARTRITIS REUMATOIDE DE RECIENTE
COMIENZO

Ana Isabel Turrién Nieves!, Francisco J. Blanco?, Mercedes Alperi?,
Alejandro Escudero?, Chary Lopez-Pedrera*, Natividad Oreiro-Villar?,
Tatiana Yebra®, Gema Cordero®, Teresa Diez’ e Isabel Portero®

IServicio de Reumatologia. Hospital Universitario de Salamanca.
2Servicio de Reumatologia. NIBIC-Complejo Hospitalario Universitario
de A Corufia (CHUAC). Facultad de Fisioterapia-Universidad de A
Corufia. 3Servicio de Reumatologia. Hospital Central de Asturias.
Oviedo. “IMIBIC-Hospital Reina Sofia-Universidad de Cérdoba. >Biohope
Scientific Solutions for Human Health.

Introduccién: El objetivo principal del tratamiento con un far-
maco antirreumatico modificador de la enfermedad (FAME) en
pacientes con artritis reumatoide (AR) de reciente comienzo es
conseguir la remision clinica. El metotrexato (MTX) deberia ser la
primera estrategia de tratamiento en los pacientes naive, pero
aproximadamente un tercio no respondera a esta terapia. Se carece
de herramientas para predecir la respuesta individual del paciente
al MTX. Estudios previos muestran que el nimero de monocitos
circulantes antes del tratamiento puede predecir la respuesta cli-
nica al MTX'y que la produccién de especies reactivas de oxigeno
(ROS) puede estar relacionada con la accién farmacolégica del
MTX23.

Objetivos: Evaluar si la respuesta a MTX puede ser medida in vitro
con la determinacién de los monocitos circulantes y la produccién
de ROS en pacientes con AR de reciente comienzo y si dicha medida
se asocia con la remisién clinica del paciente a los 6 meses de trata-
miento con MTX.

Métodos: Se trata de un estudio de prueba de concepto observacio-
nal y longitudinal con un seguimiento de 6 meses en pacientes con
AR de reciente comienzo naive a MTX, a los que se pauta un trata-
miento con dicho FAME. Se incluyeron 33 pacientes adultos con AR
de reciente comienzo segin criterios EULAR y con un DAS28 > 2,6
antes del tratamiento. 26 pacientes disponian de una muestra valida
para la realizacién de las determinaciones. Al inicio del estudio se
recogié una muestra de sangre periférica del paciente, en la que se
aislaron las PBMCs. Estas PBMCs son cultivadas en un medio de cul-
tivo y expuestas a PHA (fitohemaglutinina) y MTX. En el test ROS, se
midieron las ROS mediante una sonda especifica detectable por
fluorescencia. En el test de Monocitos, la actividad metabdlica de los
monocitos se determiné con resazurina y se midié mediante fluori-
metria. Se registraron variables clinicas y analiticas a lo largo del
seguimiento de los pacientes y se utilizé el DAS28 < 2,6 como crite-
rio de remisién clinica. Se compararon los resultados de ambas
pruebas en los pacientes con y sin remision clinica a los 6 meses.
Resultados: Los niveles de ROS determinados con el test ROS mos-
traron estar aumentados en los pacientes con remision clinica en
comparacién con los pacientes sin remisién (p < 0,001) (fig.). El
namero de monocitos determinado con el test de Monocitos estaba
disminuido en los pacientes con remision clinica frente a los pacien-
tes sin remision (p < 0,05) (fig.). La capacidad discriminativa de estos
modelos se analiz6 con el area bajo la curva de caracteristicas ope-
rativas (ROC), mostrando para el test ROS un AUC de 0,919 (IC95%
0,813-1,025) (p < 0,0001) y para el test de monocitos 0,826 (IC95%
0,664-0,989) (p < 0,0001).



XLIX Congreso Nacional de la Sociedad Espariola de Reumatologia

48 -

p<0.001
L ]
44
i
]
o
(1] L |
T 40 Ll
0 E—— |
8
3 |
336 u
s =
@
o
2 32 "
E =
= u
28 I
24
NO YES
REM GLOBAL
90 '_ p<0.05
u = "
20 4 " 5
L ]
§70 4 -
3 u|
2
EO 60 o [ ]
2 [ ]
50 - -
40
"
30
NO YES

REM GLOBAL

FIG. 1. Comparacion de medias de ROS y Monocitos en pacientes con AR de reciente
comienzo tratados con MTX segun la remision clinica a los 6 meses.|

Comparacién de medias de ROS y Monocitos en pacientes con AR de reciente comienzo
tratados con MTX segtin la remision clinica a los 6 meses.

Conclusiones: En pacientes con AR de reciente comienzo y naive al
MTX, la respuesta farmacolégica puede medirse in vitro mediante
la cuantificacién de los monocitos totales y la produccién de ROS en
PBMCs activadas. Los porcentajes bajos de monocitos y los niveles
altos de produccién de ROS se asocian con la remision clinica de los
pacientes tratados con MTX a los 6 meses.
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P031. ESTUDIO COMPARATIVO ENTRE LOS CUESTIONARIOS
VITACORA Y PSAID EN LA ESTIMACION DE LA CALIDAD DE VIDA
EN PACIENTES CON ARTRITIS PSORIASICA

Ignacio Brafia Abascal’, Stefanie Burger’, Pablo Gonzalez del Pozo!,
Estefania Pardo’, Sara Alonso’, Sabela Fernandez', Fernando Jirout?,
Isabel Zapico!, Juan C. Torre?, Mercedes Alperi' y Rubén Queiro!

IServicio de Reumatologia. Hospital Universitario Central de Asturias.
Oviedo. *Facultad de Medicina. Universidad de Oviedo.

Introduccion y objetivos: La calidad de vida relacionada con la
salud (CVRS) es un aspecto frecuentemente infravalorado en artritis
psoriasica (APs). Existen distintos instrumentos para estimar la
CVRS en APs, pero apenas se emplean. Nuestro objetivo fue compa-
rar las capacidades clinimétricas de los cuestionarios VITACORA y
PsAID (Psoriatic Arthritis Impact of Disease) para valorar la CVRS
asociada a la APs en rutina clinica.

Métodos: Se reclutaron 45 pacientes consecutivos con APs, edad
media 55 + 13 afios, duracién promedio de enfermedad 8,2 +
6,1 afios, 24 varones y 21 mujeres. La actividad de la enfermedad se
estimé por el DAPSA, y 1a CVRS con el VITACORA y el PsAID. Se ana-
liz6 la validez de constructo y discriminante del VITACORA (corre-
laciéon de Pearson y curvas ROC). La significacién estadistica se
estableci6 en un valor p < 0,05. Se usé el software estadistico R. Este
estudio fue aprobado por el comité ético para estudios clinicos del
Principado de Asturias.

Resultados: El 58% y 42% de los sujetos estaban bajo terapia biold-
gica y sistémica convencional respectivamente. La mayoria de los
pacientes mostraban buen control de su enfermedad, mediana
DAPSA 11,3 (RIC: 8,02-19,3), mediana PsAID 2,71 (RIC: 1,06-5). La
correlacion entre VITACORA y PsAID fue alta, r: -0,7 (IC95%: -0,84 a
-0,46), p < 0,0001 (fig.). Los valores del VITACORA tuvieron un rango
de 6 a 94. La validez discriminante determiné que un VITACORA en
rango 6-29 se correspondia a un DAPSA alta actividad, un rango
30-44 correspondia a un DAPSA actividad moderada, y un rango
45-95 se correspondia con baja actividad DAPSA. El punto de corte
para determinar un estado sintomatico aceptable (PsAID < 4) corres-
pondid a un valor VITACORA > 66 con un area bajo curva ROC de
0,85 (1C95%: 0,71-0,98).

Conclusiones: El cuestionario VITACORA tiene una buena validez
discriminante y de constructo, y su rendimiento clinimétrico es
similar al PsAID en la estimacién de la CVRS en rutina clinica. Cual-
quiera de los dos cuestionarios podria usarse para evaluar este
aspecto de la salud en APs.

Relacién entre puntuacién PSAID y puntuacién VITACORA
La ecuacion de la recta es VITACORA = 79.5 - 5.88"PSAID

Puntuacién VITACORA

251

25

=]
=]

Puntu acvit';n PSAID

T
50 75 10

P031 Figura. Correlacion entre VITACORA y PsAID.
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P032. ANALISIS DE SUPERVIVENCIA Y SEGURIDAD
DE IXEKIZUMAB EN EL TRATAMIENTO DE LA ARTRITIS
PSORIASICA EN RUTINA CLINICA

Ignacio Brafia Abascal, Stefanie Burger, Pablo Gonzalez del Pozo,
Estefania Pardo, Sara Alonso, Sabela Fernandez, Fernando Jirout,
Isabel Zapico, Mercedes Alperi y Rubén Queiro

Servicio de Reumatologia. Hospital Universitario Central de Asturias.
Oviedo.

Introduccion y objetivos: El ixekizumab (IXE) es un anticuerpo
monoclonal terapéutico IgG4 dirigido contra la interleucina-17A (IL-
17A) que ha demostrado eficacia y seguridad en ensayos clinicos en
artritis psoriasica (APs). Sin embargo, la informacién sobre IXE en
condiciones de practica clinica real es escasa. Nuestro objetivo fue
analizar la tasa de retencion y la seguridad de IXE en pacientes con
APs tratados en condiciones de rutina clinica.

Pacientes y métodos: Estudio observacional unicéntrico longitudi-
nal retrospectivo de todos los pacientes con APs que habian recibido

Reumatol Clin. 19 (2023):593-5459

al menos una dosis de IXE. Los eventos adversos (EA) y la tasa de
retencion del fairmaco se consideraron los principales desenlaces. La
supervivencia se analiz6 mediante curvas de Kaplan-Meier y los fac-
tores predictivos mediante analisis de regresién de Cox multiva-
riante. Se utiliz6 el Hazard Ratio (HR) como medida de la asociacién.
Este estudio fue aprobado por el comité ético para estudios clinicos
del Principado de Asturias.

Resultados: Se incluyeron un total de 72 pacientes (52 mujeres y
20 hombres). La mediana de duracién de enfermedad fue de 5 afios
(RIC: 3-9). Mas del 90% habian recibido > 2 firmacos antirreumati-
cos modificadores de la enfermedad (FAME) biol6gicos y/o sintéticos
dirigidos antes de IXE. Ixekizumab mostré una tasa de retencién al
afio del 65% y a los 2 afios del 57%. En cuanto a la suspensién por EA,
se identificaron 0,18 EA por persona-afio. El nimero de FAME biol6-
gicos previos no influyé en la supervivencia del farmaco, pero el uso
previo de metotrexato [HR 2,31 (IC95% 1,05-5,10), p < 0,05] y la
depresion [HR 2,40 (IC95% 1,07-5,41), p < 0,05] aumentaron el riesgo
de discontinuacion de IXE (figs.).
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Conclusiones: El ixekizumab mostré una buena tasa de retencién
en una poblacién con APs mayoritariamente refractaria a FAME bio-
l6gicos y/o sintéticos dirigidos. La supervivencia del firmaco fue
consistentemente buena independientemente de la edad, el sexo, las
comorbilidades metabdlicas, el tabaquismo o el nimero previo de
terapias biolégicas.

P033. COMPARACION DE LAS PROPIEDADES METROLOGICAS
DE S-SCAISS VERSUS SPARCC PARA LA DETECCION/
CUANTIFICACION DE INFLAMACION EN RM-SI

EN ESPONDILOARTRITIS: DATOS COHORTE DESIR

R. Almodévar, P. Zarco', A. Bueno 2,C. Garcia Monco?,
E. Pérez-Fernandez*, C. Lopez-Medina®, M. Dougados ¢
y R. Mazzucchelli'

'Rheumatology Unit. Hospital Universitario Fundacién Alcorcon.
2Radiology Department. Hospital Universitario Fundacién Alcorcén.
3Radiology Department. Instituto Medico Tinerfefio. La Laguna. “Clinical
Investigation Unit. Hospital Universitario Fundacion Alcorcon.
SRheumatology Unit. Hospital Universitario Reina Sofia. Cérdoba.
SRheumatology Deparment. Hospital Cochin. University of Paris. Francia.

Objetivos: Comparar la fiabilidad entre evaluadores, la validez dis-
criminativa y la sensibilidad al cambio usando el sistema s-SCAISS
frente a SPARCC, en pacientes que presentan dolor lumbar inflama-
torio sugestivo de espondiloartritis axial de la cohorte DEvenir des
Spondylarthopathy Indifférenciées Récentes (DESIR).

Métodos: Se analizaron imagenes de RM-SI de 206 pacientes inclui-
dos al inicio en la cohorte DESIR y después de un primer afio de
seguimiento (46,6% hombres, edad media 33,6 + 8,8 afios). La fiabi-
lidad entre lectores (3 lectores para s-SCAISS y 2 lectores de nticleo
central para SPARCC) se evalu6 utilizando coeficientes de correla-
cién intraclase (ICC). Las pruebas de validez discriminativa se reali-
zaron mediante el calculo del area bajo la curva (AUC), la
sensibilidad, la especificidad y las razones de verosimilitud para
diferentes puntos de corte para la clasificacién de presencia/
ausencia de EMO en SI, utilizando como estandar la RM positiva/
negativa segtn los lectores principales de DESIR. La sensibilidad al
cambio se evalu6 en sujetos con mejoria en la actividad de la enfer-
medad probando diferencias entre medidas pareadas. Se considera-
ron tres criterios diferentes para definir la mejora de la actividad:
un cambio en la puntuacién ASDAS a los 12 meses de 1,1 (Mejora
Clinica Importante -MCI-) y 2 puntos (Mejora Mayor -MM-) y una
reduccién > 50% de la puntuacién BASDAI inicial (BASDAI50).
Resultados: Fiabilidad entre evaluadores: tanto s-SCAISS como
SPARCC mostraron una buena fiabilidad entre lectores: en la RM ini-
cial: ICC 0,95 y 0,82, respectivamente; RM al afio: ICC 0,80y 0,79,
respectivamente. Validez discriminativa: de los 206 pacientes inclui-
dos en nuestro estudio, 70 (34%) cumplieron con criterios ASAS de
sacroilitis en RM. El AUC para la deteccién de EMO fue excelente para
ambos sistemas (0,88 y 0,98 para s-SCAISS SPARCC, respectivamente).
El punto de corte 6ptimo para s-SCAISS fue 60 u (Sens 83%, Esp 80%)
y para SPARCC 1,25 u (Sens 93% y Esp 94%). Utilizando el punto de
corte de 60 u de s-SCAISS y el de 1,25 para SPARCC, se clasificaron
165 pacientes (81,3%) y 189 pacientes (93,1%), respectivamente, de
acuerdo con la definicién ASAS de presencia o ausencia de inflama-
cién en RM evaluada por los lectores centrales humanos. Sensibilidad
al cambio: de los 206 pacientes incluidos, 1 afio después de la evalua-
cion inicial, 48 (23,3%), 17 (8,3%) y 54 (26,2%) pacientes tenian MCI,
MM y BASDAIS0, respectivamente. En estos pacientes con actividad
de la enfermedad mejorada, la puntuacién media (DE) de s-SCAISS al
inicio del estudio fue 404,1 (DE 1055,1), 185,7 (262,7) y 375,3 (DE
1008,8), respectivamente. Mientras que a los 12 meses disminuy6 a
72,6 (DE 134,8), 46,1 (DE 72,1) y 76 (DE 151,7). Las medias de las dife-
rencias pareadas fueron 331,4 (DE 1019,6), 139,7 (DE 240,8) y 298,3
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(DE 976,9), respectivamente, todas ellas con p < 0,05. Como era de
esperar, el AUC para la detecciéon de MCI, MM y BASDAI50 para ambos
sistemas fue bajo (s-SCAISS 0,61, 0,63 y 0,58 y para SPARCC 0,7, 0,66,
0,60, respectivamente).

Conclusiones: El sistema de cuantificacién de EMO en RM-SI con
s-SCAISS es tan fiable y sensible al cambio como SPARCC. La aparente
ventaja de SPARCC sobre s-SCAISS es un artefacto por el hecho de que
la definicién de la presencia o ausencia de los criterios ASAS para
sacroilitis la determinan los mismos lectores que evaldan SPARCC.

P034. ANALISIS DE LA EFECTIVIDAD DE GUSELKUMAB
SEGUN PERFILES DE PACIENTES A LAS 52 SEMANAS
EN ARTRITIS PSORIASICA EN PRACTICA CLINICA HABITUAL

Victor Ruiz del Valle, Irene Martin Martin, Miriam Navidad Fuentes,
Laura Estepa Diaz y Susana Quirosa Flores

Hospital Universitario Virgen de las Nieves. Granada.

Introduccién: El guselkumab es un anticuerpo monoclonal IgG1
dirigido especificamente frente a la IL-23, una citocina reguladora
que modifica la actividad de los linfocitos T, interviniendo en las
vias patogénicas que inician y mantienen la actividad de la artritis
psoriasica (APs). Esta enfermedad posee un amplio espectro de
manifestaciones a nivel sistémico y en la cual existen diversos per-
files en funcién de los dominios que se encuentren afectados. El
guselkumab se ha utilizado para tratar la enfermedad psoriasica
cutanea (PsO) y la APs desde 2020. Sin embargo, no se han realizado
analisis a largo plazo en APs.

Objetivos: Analizar la eficacia a largo plazo de guselkumab
(52 semanas) y la eficacia segtin diferentes perfiles de pacientes: 1)
tipo de APs o 2) tipo de PsO asi como atendiendo a la relacion entre
las articulaciones y la piel (DAPSA/BSA > 10, 10-1, < 1).

Métodos: Estudio observacional, prospectivo, unicéntrico, en
pacientes diagnosticados de APs seg(in criterios ACR, que recibieron
guselkumab durante 52 semanas. Se registraron datos demografi-
cos de los pacientes, los dominios y el grado de afectacién. Se reco-
gieron datos de respuesta mediante DAPSA y BSA y la presencia de
entesitis y dactilitis. Se analizaron estos datos estadisticamente
mediante t-Student y ANOVA, comparando la tasa de respuesta en
funcién del perfil de APs, PsO y la relacién entre ambos dominios
(DAPSA/BSA).

Resultados: Se incluyeron 45 pacientes con APs moderada-grave.
Las variables demograficas aparecen detalladas en la tabla. Segtin el
DAPSA, los pacientes se clasificaron en categorias de actividad alta,
moderada, baja y remisién. El 50% de los pacientes alcanzaron la
remisién a las 52 semanas, y la gran mayoria del resto con un bajo
nivel de actividad (44%). Atendiendo al tipo de APs (oligoarticular
periférica, poliarticular periférica y APs con afectacién axial), el
indice DAPSA disminuy6 en todos mostrando mejores resultados en
APs oligoarticular y APs periférica con afectacion axial (fig. 1). En
cuanto al tipo de PsO, la PsO en placas fue la mas prevalente, expe-
rimentando una disminucién significativa desde el inicio. Otras for-
mas de PsO, como la inversa y de la cuero cabelludo presentaron
menor frecuencia, desapareciendo al final seguimiento (fig. 2).
Cuando se analizé el DAPSA en pacientes segin su BSA a las
52 semanas, el guselkumab fue efectivo articularmente tanto en
pacientes con menor afectacién cutanea (BSA < 1) como en pacien-
tes con un componente cutaneo grave (BSA > 10) (fig. 3). La persis-
tencia del tratamiento fue del 100% tras 24 semanas y del 85% tras
52 en pacientes que recibieron Guselkumab como 22 o 32 linea de
tratamiento. En pacientes que recibieron Guselkumab como 4?2 o
mas, la persistencia a las 24 semanas fue del 84% y del 63% a las 52.
No se registraron eventos adversos relacionados con el farmaco,
incluyendo reacciones locales en el lugar de la inyeccidon. Del total
de pacientes incluidos, 10 abandonaron el tratamiento por fracaso
primario y 1 por fracaso secundario.
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Caracteristicas basales de los pacientes n = 45

Edad de inclusién, media (1C95%), afios 52,64 +1,99
Sexo

Mujer, n (%) 27,60%

Hombre, n (%) 18, 40%
IMC, media [IC95%] 28,87 £1,58
Fumador, n (%) 9,20%
Duracién de la enfermedad, PSO, media [IC95%], afios 12,53 £+ 1,49
Duracién de la enfermedad, APs, media [IC95%], afios 10,24 + 1,19
DAPSA media [IC95%] 25,37 +2
Entesitis, n (%) 14, (31,11%)
Dactilitis, n (%) 4,(8,88%)
BSA media [IC95%] 13,5+4,34

FAME previos
MTX used, n (%)
MTX dose, mg/week

Linea de tratamiento con FAMEb
Segunda o tercera n (%)
Cuarta a octava, n (%)

30, (66,66%)
11+1,87

18, (39,99%)
27, (59,99%)

40—
m PsA Axial involvement
T mw Oligoarticular PsA
30+ -
m Polvaricular PsA
<
@ 20
=4
(m]
10

12w
Figura 1. Valores de DAPSA absoluto segtin tipo de APs a lo largo del tiempo.
*Significancia en forma periférica y axial, #significancia en forma oligoarticular
y $Significancia en forma poliarticular.
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Figura 2. Valores de % BSA segiin tipo de PsO a lo largo del tiempo. *Significancia en
pacientes con PsO en placas. + estadistica no calculada por tamafio muestral.
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Figura 3. Valores de DAPSA absoluto segtin BSA > 1, 10-1, BSA < 1. *Significancia en
pacientes con BSA > 10, $Significancia en pacientes con BSA > 1.
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Conclusiones: El guselkumab es eficaz y seguro a largo plazo
(52 semanas) en pacientes de vida real con APs moderada-grave. Es
igualmente eficaz independientemente del perfil de APs o PsO. Ade-
mas, el guselkumab es igualmente efectivo para las manifestaciones
articulares independientemente de la extensiéon del componente
cutdneo. La persistencia y la eficacia puede ser mayor cuando se
administra en 22 o 32 en lugar de 42 o superior. No se informaron
efectos adversos.

P035. ;EXISTEN DIFERENCIAS ENTRE LA FATIGA EN LA ARTRITIS
PSORIASICA Y EN LA ESPONDILITIS ANQUILOSANTE?

Samantha Rodriguez Muguruza', Sonia Castro’, Maria José Poveda’,
Niria del Castillo, Pilar Alamillo, Sonia Paredes?, DeliaTaverner?
y Ramon Fontova'

IServicio de Reumatologia. Hospital Universitario Joan XXIII. Tarragona.
2Servicio de Reumatologia. Hospital Universitario Sant Joan de Reus.

Introduccion: La fatiga es un sintoma frecuente en las enfermeda-
des crénicas como la artritis psoriasica (APs) y la espondilitis anqui-
losante (EA). Para los pacientes es uno de los aspectos mas
importantes de la enfermedad, incluso mayor que el dolor. En la
practica clinica se disponen de numerosos tratamientos para estas
dos enfermedades, no obstante no existe un tratamiento especifico
para la fatiga.

Objetivos: Comparar la fatiga y sus factores asociados en pacientes
con APs y EA.

Métodos: Estudio observacional transversal. Consultas externas de
reumatologia del Hospital Universitari Joan XXIII de Tarragona y
Sant Joan de Reus (mayo 2022-diciembre 2022). Se invité a partici-
par a pacientes de consultas externas mayores de 18 afios que cum-
plian los criterios diagnésticos de APs o EA. Se excluyeron pacientes
con diagnéstico de fibromialgia o con incapacidad para el entendi-
miento del cuestionario. Para medir la fatiga se usaron 3 instrumen-
tos: subescala fatiga del Short-form 36 survey (SF36-fatiga), escala
visual analégica (EVA-fatiga) y Functional Assessment of chronic
illness Therapy Fatigue Scale (FACIT-F)). Se us6 el t-test para compa-
rar las medias de fatiga entre los pacientes con APs y EA. Se utiliz6
una correlacién de Spearman para determinar la relacién entre la
fatiga (medida por FACIT-F, valores del 0 al 52, en donde 0 es mayor
grado de fatiga y 52 es ausencia de fatiga) y las otras variables estu-
diadas (actividad de la enfermedad medida por DAPSA o ASDAS,
PCR, VSG, hemoglobina, discapacidad medida por HAQ, ansiedad y
depresion medida por Hospital Anxiety and depression Scale [HAD]
y dolor medido por Brief Pain Inventory). Los valores p < 0,05 se
aceptaron como estadisticamente significativos.

Resultados: Participaron un total de 105 pacientes: 55 con APs
(52,4%)y 50 (47,6%) con EA; 37 (67,3%) y 35 (70%) pacientes con APs
y EA recibian tratamiento con FAME biol6gico respectivamente. Las
medias de fatiga (medidas por las 3 escalas mencionadas previa-
mente) no tuvieron diferencias entre los pacientes con APs y EA
(tabla 1). En ambos grupos de pacientes, no se encontré relacion
entre el valor de fatiga y los valores de PCR, VSG o hemoglobina. Sin
embargo se encontro relacion entre el mayor grado fatiga (valores
mas bajos de FACIT-F) y valores mas altos en la escala del dolor, HAQ
y HAD (tabla 2). En cuanto a la actividad de la enfermedad, en los
pacientes con EA se encontrdé que a mayores valores de ASDAS,
menores valores de FACIT (mayor actividad de la enfermedad, mayor
grado de fatiga). En la APs, la actividad de la enfermedad (medida
por DAPSA) y el grado de fatiga, no tuvieron una relacién significa-
tiva.

Conclusiones: Los hallazgos sugieren que en los pacientes con APs
y EA la fatiga se correlacion6 con el mayor grado de dolor, depresion,
ansiedad y discapacidad y no con las variables analiticas (VSG, PCR
y hemoglobina). En los pacientes con EA la mayor actividad de la
enfermedad se correlacioné con valores mas elevados de fatiga, sin
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embargo en los pacientes con APs la fatiga y la actividad de la enfer-
medad no guardaron relacién.

Tabla 1. Medias de fatiga obtenida con diferentes instrumentos de medida
en pacientes con APs y EA

APs, media (DE) EA, media (DE) p
FACIT-F 38,1(10,3) 37,7 (11,4) 0,88
EVA-fatiga 3,8(2,5) 4,29 (2,8) 0,396
SF36-fatiga 53,4 (22) 56,7 (21,8) 0,45

Tabla 2. Correlaciones de fatiga y otras variables estudiadas en pacientes con APs y EA

APs P valor EA p
Actividad de la enfermedad -0,19 0,164 -0,63 < 0,001
PCR 0,01 0,947 0,01 0,30
VSG 0,05 0,680 0,04 0,325
Hemoglobina -0,13 0,337 -0,15 0,46
HAQ -0,50 < 0,001 -0,67 < 0,001
HAD depresi6n -0,75 < 0,001 -0,61 < 0,001
HAD ansiedad -0,70 < 0,001 -0,47 < 0,001
Dolor (BPI) -0,64 < 0,001 -0,71 < 0,001

P036. PRUEBA DE CONCEPTO EN PACIENTES CON ARTRITIS
PSORIASICA PARA EVALUAR LA UTILIDAD DE LA RESONANCIA
MAGNETICA CEREBRAL FUNCIONAL EN LA RESPUESTA

AL TRATAMIENTO CON TERAPIAS DIRIGIDAS

Esther Espartal Lopez!, Xabier Michelena', Sara Marsal’,
Alex Rovira?, Deborah Pareto? y Alba Erra!

1Servicio de Reumatologia. Hospital Universitari Vall d’Hebron.
Barcelona. *Servicio de Radiologia (IDI). Hospital Universitari Vall
d’Hebron. Barcelona.

Introduccion: Las citocinas proinflamatorias pueden modular el
procesamiento del dolor por parte del sistema nervioso central en
pacientes con artritis reumatoide. Estos hallazgos no se han investi-
gado en pacientes con artritis psoriasica (APs), asi como la posible
influencia del tratamiento con inhibidores del TNF (anti-TNF ) en
este mismo proceso.

Objetivos: Evaluar la viabilidad del paradigma de resonancia mag-
nética cerebral funcional (RMf) para estimar la respuesta al dolor y
la efectividad del tratamiento en pacientes con APs.

Métodos: Se incluyeron 6 pacientes con APs activa que iniciaron
tratamiento con anti-TNF : 3 eran naive a fairmacos bioldgicos y
3 habian recibido algin farmaco biolégico previamente. También
se incluyeron 4 controles sanos (CS). En cada paciente se escogi6
una articulacién de la mano dolorosa y tumefacta (articulacién
afectada) y una articulacién control en la mano contralateral (ar-
ticulacion no afectada). Posteriormente se realizé la RMf en un
escaner 3,0T en la semana basal (justo antes de iniciar el trata-
miento (SB)) y a la semana (S1). Durante la realizacién de la
prueba se presionaron las articulaciones seleccionadas previa-
mente, empezando por la no afectada y posteriormente la afec-
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tada. El efecto de la presién se representd para cada sujeto
individualmente y para cada punto de tiempo (p < 0,0001 nivel
no corregido, extensién minima 10 véxeles). Se ha realizado un
andlisis descriptivo de las diferencias de respuesta cerebral en
pacientes con APs entre SB y S1, asi como la respuesta clinica eva-
luada por el porcentaje de mejoria en el indice DAPSA y el cambio
de valor en la escala EVA de dolor.

Resultados: Las caracteristicas demograficas de todos los sujetos y
las caracteristicas clinicas de los pacientes con APs se muestran en
la tabla. La respuesta cerebral a la presion en CS mostré activacion
en el cortex sensoriomotor en todos los sujetos y con implicaciéon
variable de otras areas (cértex prefrontal, parietal y temporal). En
pacientes con APs y mayor respuesta al tratamiento (PsA 1, 2, 5), la
respuesta cerebral a la presién no mostré actividad en SB; sin
embargo, en la S1 se observo activacién del cértex sensoriomotor, a
la par que amigdala e insula en pacientes PsA 2 y 5 y prefrontal y
frontal en pacientes PsA 1y 2. En pacientes con menor respuesta al
tratamiento (PsA 3, 4, 6) se mostré activacion en el cértex sensorio-
motor en SB, sin mostrar apenas cambios en S1 (fig.). No se encon-
traron diferencias evidentes en la activacién de la respuesta cerebral
entre pacientes naive y que ya habian recibido tratamiento biol6gico
previamente.

Conclusiones: El paradigma propuesto de RMf parece un candidato
prometedor para predecir la respuesta al tratamiento con anti-TNF
en pacientes con APs. Se necesitan estudios con mas pacientes para
confirmar estos resultados preliminares.

Estudio financiado por la concesién de una beca competitiva de Pfi-
zer Internacional.

P037. ;JUEGA ALGUN PAPEL LA LACTANCIA MATERNA
EN LOS DESENLACES EVALUADOS EN PACIENTES
CON ESPONDILOARTRITIS AXIAL?

Sara Alonso Castro, Stefanie Burger, Pablo Gonzélez del Pozo,
Estefania Pardo, Ignacio Brafia, Fernando Jirout, Isabel Zapico,
Mercedes Alperi y Rubén Queiro

Reumatologia. Hospital Universitario Central de Asturias. Oviedo.

Introduccion: La leche materna es la primera fuente de microorga-
nismos que coloniza el tracto gastrointestinal y un factor clave en la
conformacién del microbioma intestinal. Actualmente se cree que
alteraciones del microbiota intestinal son claves en la patogenia de
las espondiloartritis (EsP). Se ha postulado que la lactancia materna
podria reducir el riesgo de espondilitis anquilosante, si bien esta
afirmacion es controvertida'.

Objetivos: Analizar el potencial efecto de haber recibido lactancia
materna sobre la actividad de la enfermedad y otros desenlaces en
pacientes con EsP axial (EsPax).

Métodos: Estudio longitudinal retrospectivo de 105 pacientes con-
secutivos con EsPax. Solo se incluyeron pacientes con informacién
fidedigna sobre el antecedente de lactancia materna. Se recogieron

Tabla P036

Caracteristicas basales de todos los sujetos y caracteristicas clinicas de los pacientes con APs.
Variables Cs1 CS2 CS3 CS4 PsA1 PsA2 PsA3 PsA4 PsA5 PsA6
Edad (afios) 48 30 26 59 61 52 47 66 23 63
Género (H/M) M M M M H M M H M M
IMC 20 17 20 22 34 24 29 30 19 19
NAD SB 6 15 13 22 7 8
NAT SB 5 12 3 11 6 5
PCR SB (mg/dL) 0,27 0,35 0,80 0,60 0,33 0,45
PCR S1 (mg/dL) 0,04 0,05 0,44 0,16 0,14 0,20
Naive a FAMEb Si Si Si No No No
Mejoria DAPSA (%) 57 46,4 22,6 12,8 70,4 16,6
Cambio EVA dolor ( mm) -14 -21 -5 0 -51 -7

CS: control sano; PsA: paciente con artritis psoridsica; H: hombre; M: mujer; IMC: indice de masa corporal; SB: semana basal; NAD: nimero de articulaciones dolorosas; NAT: ni-
mero de articulaciones tumefactas; PCR: proteina C reactiva; S1: semana 1; FAMEDb: farmaco biol6gico modificador de la enfermedad; EVA: escala analégica visual
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Paciente PsA1
SEMANA BASAL
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SEMANA 1

Paciente PsA3
SEMANA BASAL

P036 Figura. Respuesta cerebral a la presion de la articulacion control (color verde) y la articulacion afectada (color rojo) en paciente que presenté mayor mejoria clinica (PsA1)

y en paciente que presenté menor mejoria clinica (PsA3).

los siguientes desenlaces: BASDAI, ASDAS-PCR, BASFI, dafio estruc-
tural (sindesmofitos) y ASAS-HI. Se dividi6 el grupo en funcién de la
historia o no de lactancia, asi como su duracién. Se compararon
ambos grupos por métodos de regresién uni y multivariada.
Resultados: Se incluyeron 46 mujeres y 59 varones, edad media
43,3 + 12,5 afios, edad promedio al diagnéstico 34,3 + 10,9 afios. El
58% habian recibido lactancia materna durante una media de 5,5 +
4,6 meses, mientras que el 42% no habian recibido leche materna.
Las caracteristicas principales de ambos grupos se muestran en la
tabla 1. En la estimacién cruda, todos los desenlaces analizados fue-
ron significativamente mejores en los pacientes que habian recibido
lactancia. Con independencia del sexo, duracién de enfermedad,
historia familiar, HLA-B27, uso de biolégicos, obesidad y taba-
quismo, los pacientes que recibieron lactancia materna tuvieron
1,13 puntos menos de media (IC95%: -2,04, -0,23) en la estimacion
del BASDA]I, p < 0,05, y 0,38 puntos menos de media (IC95%: -0,72,
-0,04) en la estimacién del ASDAS, p < 0,05. Tras estos mismos ajus-
tes, no se encontré asociacion entre BASFI o dafio estructural y lac-
tancia. En cuanto a ASAS H]J, la lactancia materna se asocié a menor
impacto de la enfermedad con 1,43 puntos menos de media (IC95%:
-2,98, 0,11), si bien la significacién fue limitrofe, p = 0,06. Los pacien-
tes con lactancia se asociaron a una enfermedad menos severa,
entendida la severidad como la combinacién sostenida de un BAS-
DAI > 4 yJo ASDAS > 2,1 + ASAS-HI > 5 + BASFI > 4 [OR 0,22 (IC95%
0,08-0,57), p < 0,01].

Conclusiones: Este estudio apunta a un potencial beneficio de la
lactancia materna sobre ciertos desenlaces (actividad e impacto glo-
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bal de la enfermedad) en pacientes con EsPax. Este potencial efecto
benéfico de la lactancia debe refrendarse con un estudio mas amplio
y prospectivo.

Caracteristicas de los pacientes en funcion de la lactancia materna

Sin lactancia Con lactancia

(N = 44) (N=61)
Edad, afios (media + DE) 44,4 (11,7) 42,5(13,1)
Sexo masculino 56,8% 55,7%
EsPax radiografica 75% 49,2%
EsPax no radiografica 13,6% 32,8%
EsP mixta 6,8% 6,6%
HLA-B27 positivo 79,5% 70,5%
Edad al diagndstico, afios (media + DE) 34,8 (10,8) 33,9 (11)
Antecedentes familiares 45,5% 32,8%
Tabaquismo 50% 27,9%
Obesidad 15,9% 11,5%
Uveitis 18,2% 18%
Ell 13,6% 6,6%
BASDAI (media + DE) 4,41 (2,24) 3,06 (2,53)
ASDAS (media * DE) 2,31(0,3) 1,84 (0,9)
ASAS HI (media * DE) 6,3 (4,2) 43(4,1)
BASFI (media + DE) 3,2(2,2) 2,4(2,5)
Sindesmofitos (% de pacientes) 27,3% 19,7%
AINE 81,8% 78,7%
Biol6gicos 56,8% 60,7%

BIBLIOGRAFIiA

1. Montoya ], et al. Patients with ankylosing spondylitis have been
breast fed less often than healthy controls: a case-control retrospec-
tive study. Ann Rheum Dis. 2016;75(5):879-82.
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P038. SARCOPENIA EN PACIENTES CON ESPONDILOARTRITIS
AXIAL MAYORES DE 65 ANOS: PREVALENCIA Y FACTORES
PREDISPONENTES

Laura Cano Garcial, ].C. Vacas Pérez?, PJ. Armenteros Ortiz?,
F.G. Jiménez Niiiez', G. Diaz-Cordovés Rego' y S. Manrique Arija '

'Hospital Regional Universitario de Mdlaga. Instituto de Investigacion
Biomédica de Mdlaga. *Hospital Universitario Reina Sofia. Instituto
Maiménides de Investigacion Biomédica de Cérdoba (IMIBIC).
Universidad de Cérdoba.

Objetivos: Describir la prevalencia de sarcopenia e identificar facto-
res de riesgo asociados a sarcopenia en pacientes con espondiloar-
tritis (EspA) mayores de 65 afios.

Métodos: Disefio: estudio de casos y controles. Participantes: Casos:
se reclutaron por muestreo aleatorio simple entre pacientes mayo-
res de 65 afios con EspA (criterios ACR/EULAR 2010) atendidos en 2
hospitales universitarios espafioles. Controles: se reclutaron por
conveniencia pidiendo a los casos que acudieran a consulta con una
persona de su misma edad (+ 5 afios) y sexo. Variables: la variable
principal: sarcopenia, definida segin criterios European Working
Group on Sarcopenia in Older People (EWGSOPII) 2019. Los factores
de riesgo de sarcopenia evaluados fueron: nivel econémico, malnu-
tricién, medida con Mini Nutritional Assessment (MNA), habitos
téxicos, comorbilidades e indice de Charlson, actividad fisica
medida con el cuestionario global de actividad fisica (GPAQ) y Short
Physical Performance Battery (SPPB), valoracién muscular medida
por ecografia. Otras variables fueron: hemoglobina, calcio, vitami-
nas D y B12, albamina, proteina C reactiva, IMC (indice de masa cor-
poral), polimedicacién (> 5), calidad de vida (EQ-5D) y factores
relacionados con la EspA: actividad de la enfermedad medida con
BASDAI y ASDAS, funcién fisica medida con BASFI y tratamientos.
Andlisis estadistico: se realiz6 analisis descriptivo y multivariante
para identificar factores asociados a la sarcopenia en EspA. Estudio
aprobado por el Comité de Etica de la Investigacién correspon-
diente: 2406-N-20.

Resultados: Se reclutaron 36 pacientes y 36 controles, de los cua-
les, 54 (75%) eran hombres, con una media (+ DE) de edad de
70 afos (x 4,37). De los 36 pacientes con EspA, 20 (55, 6%) presen-
taban una EspA axial y 15 (44,5) EspA con afectacién axial y peri-
férica con una media de 32 afios (+ 10,9) de enfermedad. La
prevalencia de sarcopenia en pacientes con EspA es de un 8,3%. No
se encontraron diferencias en sarcopenia entre pacientes [3(8,3%)
y controles [1(2,8%)], p = 0,614.Los pacientes con EspA que presen-
taban sarcopenia, en comparacién con los que no, tenian una
media de afios de evolucién de su enfermedad mayor [45,6 (+ 3,1)
vs. 31,06 (+ 10,5)], p = 0,24; peores pruebas de ejecucion en el Short
Physical Performance Battery (p = 0,26), en relacién con parame-
tros ecograficos se observé un menor grosor en antebrazo derecho
75% radial e antebrazo izquierdo 66% radial [11,1 (0,2) vs. 14, 7
(2,4)], p=0,17 y area recto vs. izquierdo [11,5 (1,2) vs. 15,4
(2,8)],p = 0,26, una mayor grasa de muslo derecho al 50% [25,6 (4,7)
vs. 15,2 (8,3)],p = 0,041 y unos niveles mas bajos de albimina [7,17
(21,5) Vs 19,02 (608,5)] p = 0,053. Por otro lado, no se encontraron
diferencias significativas en el resto de parametros estudiados de
actividad de la enfermedad, discapacidad, calidad de vida (EQ-5D)
malnutricién, habitos téxicos, comorbilidades o actividad fisica. En
el modelo multivariante, se identificé como predictor indepen-
diente de sarcopenia en pacientes con EspA los afios de evolucién
de la enfermedad (p = 0,041) (tabla). Este modelo explicaria el 33%
de la sarcopenia en AR (R2 = 0,37).

Analisis multivariante (VD: Sarcopenia) en pacientes con EspA
OR(IC)
1,172 (1,002-1,363)

p-valor
0,047

Afios de evolucion de la EspA
R2 =0,33.
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Conclusiones: En nuestro estudio no encontramos diferencias en
sarcopenia en pacientes mayores de 65 afios con EspA comparado
con controles. El mayor tiempo de evolucién de su enfermedad en
los pacientes con EspA se asocia a un mayor riesgo de sarcopenia.

P039. EFICACIA DE GUSELKUMAB A CORTO PLAZO EN PACIENTES
CON ARTRITIS PSORIASICA EN PRACTICA CLINICA

José Luis Alvarez Vega', Maria del Carmen Carrasco Cubero’,
Ana Maria Fernandez Ortiz', Adela Gallego Flores’,

Isabel Garcia Hernandez?, Leticia del Olmo Pérez3,

Elena Santiago Mosquera* y Silvia Maria Pérez Sanchez®

'Reumatologia. Hospital Perpetuo Socorro. Badajoz. “Reumatologia.
Hospital Zafra-Llerena. *Reumatologia. Hospital Nuestra Sefiora del
Prado. Talavera de la Reina.*Rehabilitaciéon. CHU de Badajoz. *Facultad
de Medicina de Badajoz.

Introduccién: El guselkumab es un anticuerpo monoclonal IgG1
que bloquea la subunidad p19 de IL-23, aprobado para el trata-
miento de psoriasis y artritis psoridsica (APs) moderada-grave.
Objetivos: El objetivo principal del estudio fue evaluar la eficacia a
corto plazo de guselkumab, administrado en lineas tempranas de
tratamiento en pacientes con APs, haciendo hincapié en parametros
de dolor y actividad.

Métodos: Se llevé a cabo un estudio observacional, prospectivo,
multicéntrico en pacientes diagnosticados de APs segtn criterios
CASPAR, que recibieron tratamiento con guselkumab durante
12 semanas. Se registraron datos demograficos, de eficacia articular
y otros dominios de la enfermedad, resultados de valoracién del
dolor y la actividad, y persistencia del farmaco. El estudio estadis-
tico incluy6 el analisis de la normalidad por test de Shapiro-Wilk y
la significancia por t-Student.

Resultados: Cohorte de estudio con 31 pacientes de edad media 55,71
+2,46. E1 58,06% eran mujeres, con duracién media de la enfermedad
de 8,83 + 1,42 afios. Aproximadamente el 50% de pacientes recibieron
guselkumab en primera o segunda linea. El resto de variables demo-
graficas se detallan en la tabla. Al inicio del tratamiento el valor
medio del indice DAPSA fue 28,01 + 2,91 y en semana 12 se redujo
significativamente hasta 17,35 + 2,45. El porcentaje de pacientes con
dactilitis > 1 era 15,38% y tras 12 semanas era 3,84%. De manera simi-
lar, el 14,81% de pacientes presentaban entesitis resolviéndose al
completo en 12 semanas. El area de superficie corporal afectada (BSA)
fue del 9% + 3,4 y tras dos administraciones de guselkumab se redujo
significativamente a 1% + 0,81 (fig. 1). Otros indices, como los de valo-
raciéon de dolor y actividad tuvieron reduccién significativa: de 7,07 +
0,65/7,06 £ 0,4 a 5,44 £+ 0,68/5 + 0,57 respectivamente (fig. 2). La per-
sistencia global del tratamiento fue 96,77% siendo muy importante el
nimero de tratamientos biolégicos previos. Un 77,4% de pacientes
habian recibido guselkumab en 12, 2% o0 3? linea, y en estos casos la
supervivencia del farmaco fue del 100%. Solo 7 pacientes (22,6%)
habian recibido guselkumab en 42 linea o posterior y 1 de ellos tuvo
que retirar el firmaco por fallo primario (fig. 3). Ademas, no hubo
ningtn efecto adverso en esta etapa inicial.
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Caracteristicas basales n=31
Edad de inclusién, media (1C95%), afios 55,71 + 2,46
Sexo
Mujeres, n (%) 18, 58,06%
Hombres, n (%) 13, 41,94%

IMC, media [IC95%] 28,11 + 1,09
Fumador, n (%) 4,12,9%
Duracién de la psoriasis [I[C95%], afios 10,46 + 1,82
Duracién de la APs [IC95%], afios 8,83 + 1,42
Nimero de articulaciones dolorosas (0-66) 2+0,63
Nimero de articulaciones inflamadas, (0-68) 55+1
Valoracion de la actividad del paciente (0-10) 7,06 £ 0,4
Valoracion del dolor del paciente (VAS) (0-10) 7,07 £ 0,65
Proteina C reactiva, mg/dl 3,52 +1,11
DAPSA media [IC95%] 28,01 +2,91
Entesitis, n (%) 4, (14,81%)
Dactilitis, n (%) 4,(15,38%)
HLA-B27 +, n (%) 1,(3,22%)
BSA media [IC95%] 9+34

DMARDs previos:

MTX usado, n (%) 24, (77,41%)

MTX dosis, mg/week 15,42 +1,31
Linea de tratamiento:

Primera, n (%) 5, (16,12%)
Segunda, n (%) 11, (35,48%)
Tercera, n (%) 8, (25,8%)
Cuarta, n (%) 4,(12,9%)
Quinta, n (%) 1,(3,22%)
Sexta, n (%) 1,(3,22%)
Séptima, n (%) 1, (3,22%)

Conclusiones: El guselkumab es eficaz a nivel articular a corto
plazo en una cohorte pacientes con APs. Mejoré de manera impor-
tante la dactilitis y la entesitis y disminuy0 la afectacién cutanea de
forma significativa. La persistencia del fairmaco fue muy alta, sin
efectos adversos.
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P040. DURACION DE LA ENFERMEDAD, EDAD Y CARACTERISTICAS
CLINICAS RELACIONADAS CON LA ESCLEROSIS VALVULAR
EN LOS PACIENTES CON ESPONDILOARTRITIS

Albert Casals Urquiza', Ana Laiz'?, Hye-Sang Park'?,

Patricia Moya Alvarado'?, Carla Marco Pascual®, Asier Garcia-Alija’,
Concepcion Pitarch Grau?, Andrea Garcia-Guillén?,

Cesar Diaz-Torné'?, Berta Magallares Lopez'?, Ivan Castellvi'?,
Sandra Ros Abarca!, Susana P. Fernandez-Sanzchez!,

Helena Codes Mendez!, Lluis Sainz Comas'

y Héctor Corominas Macias'?

IServicio de Reumatologia. Hospital de la Santa Creu i Sant Pau.
Barcelona. 2Departamento de Medicina. Universitat Autonoma de
Barcelona. 3Servicio de Reumatologia. Hospital Dos de Maig. Barcelona.

Introduccion: La degeneracion valvular es mas prevalente en los
pacientes con espondiloartritis (SpA) segiin estudios descriptivos
aunque puede ser un hallazgo ecocardiograficos comdn en la pobla-
cion general. La carga de actividad inflamatoria podria ser un factor
clave para la degeneracién valvular en la SpA.

Objetivos: Comparar las caracteristicas clinicas, radiograficas y
analiticas entre los pacientes con SpA que presenten esclerosis val-
vular aértica (EscVAo) de los que no la presentan. Comparar la dura-
cién de la enfermedad desde el inicio de sintomas, diagnéstico y
edad en los pacientes con SpA que presenten EscVAo de los que no la
presentan.

Métodos: Se realizé un estudio de cohorte retrospectiva. Los
pacientes elegibles fueron 219 pacientes con SpA que cumplian cri-
terio ASAS de una consulta monogréfica entre julio a octubre 2022.
Un total de 75 pacientes que tuvieran un ecocardiograma realizado
por practica clinica posterior al diagndstico de SpA fueron incluidos.
La cirugia valvular, valvulopatia aértica reumatica, endocarditis o
valvulas bictspides fueron criterios de exclusién. La informacion
faltante sobre SpA se recogi6 de forma prospectiva. La comparacién
entre grupos se realizé usando t-test o U Mann-Whitney test segiin
la distribucién de variables. Las proporciones fueron comparadas
usando la diferencia de riesgos (RD) y odds ratio (OR).

No

Total Esclerosis esclerosis
Variables relacionadas con el tiempo (n = 75) (n=30) (n=45) p
Afios desde 1° sintoma 2(9) 2(12) 2(9) 0,59
hasta el diagnéstico, p50 (IQR)
Afios de duracién de la enfermedad 16,5 (16,5) 15 (19) 17 (16) 0,30
seglin 1° sintoma, p50 (IQR)
Afios de duracién de la enfermedad 11 (15) 9,5 (14) 11 (16) 0,65
desde el diagnéstico, p50 (IQR)
Edad, media (DE) 60,9 (15,0) 71,0(9,9) 54,3(15,1) 0,00
Variables clinicas, n (%)
Sexo masculino 30(61,3) 17 (56,7) 29(64,4) 0,50
Hipertension 47(62,7) 22(73,3) 25(55,6) 0,12
Dislipemia 49 (65,3) 20(66,7) 29(64,4) 0,84
Diabetes 22(29,3) 8(26,7) 14(31,3) 0,68
Cardiopatia isquémica 9 (12) 5(16,7) 4(8,9) 0,31
No fumadores 21(28) 13 (43,3) 8(17,8) 0,02
Exfumador 35(46,7) 13(43,3) 22(48,9)
Fumador 17 (22,7) 3(10) 14 (31,1)
B27 24(35,3) 11(39,3) 13(32,5) 0,56
Elevacion de la PCR 49 (73,1) 20(71,4) 29(74,4) 0,79
Entesitis 32(42,7) 12(40) 20 (44,4) 0,70
Uveitis 7(9,3) 3(10) 4(8,9) 0,85
Psoriasis 44 (45,9) 20(66,7) 24(53,3) 0,34
Psoriasis ungueal 34(453) 14(46,7) 20(444) 0,75
Enfermedad inflamatoria intestinal 1(1,3) 1(3,3) 0 0,21

Resultados: La EscVAo fue observado en 30 (39,5%) pacientes. La des-
cripcién y la comparacién de la muestra esta resumido en la tabla. La
edad tenia una OR de 1,17 (IC95% 1,1-1,3) con un incremento leve de
riesgo para EscVAo. La duracién de la enfermedad y el retraso en el
diagnéstico fue similar en ambos grupos. El tabaquismo tenia un
efecto protector para EscVao con una OR para exfumadores de 0,36
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(IC95% 0,12-1,11) y una OR para fumadores de 0,13 (1C95% 0,03-0,61).
Otros hallazgos ecocardiograficos observados en estos pacientes fue-
ron: insuficiencia aértica leve en 15 (19,5%) pacientes y moderada en
3(3,9%). La media del didmetro de raiz aértica fue 34,4 mm (DE 3,67).
La raiz aértica estaba dilatada en 9 (11,7%) pacientes.

Conclusiones: La edad mostr6 una asociacién pequefia pero signifi-
cativa con la EscVAo. La duracién de la enfermedad medida desde el
diagnéstico y desde la aparicion del primer sintoma no mostré aso-
ciacién significativa. Sorprendentemente, el tabaquismo mostré un
efecto protector para la EscVAo.
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P041. ORDEN DE APARICION DE LA PSORIASIS Y SINTOMAS
ARTICULAR EN LA ARTRITIS PSORIASICA: ESTUDIO COMPARATIVO
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Introduccion: La evidencia sobre cudl es el orden cronolégico de la
aparicion de la psoriasis (Pso) en la artritis psoriasica (APs) y su rela-
cién con la evolucién de la enfermedad es desconocida. La mayor
parte de la evidencia disponible esta basada en registros poblacio-
nales o big data que carecen de precision.

Objetivos: Evaluar la duracién de la enfermedad medida desde ini-
cio de sintomas y el orden cronolégico de la aparicion de la Pso y la
artritis en los pacientes con APs. Comparar las diferencias entre los
pacientes con sintomas y diagnéstico de Pso antes de APs en aque-
llos pacientes que debutan de Pso después de APs.

Métodos: Se realizé un estudio de cohorte retrospectiva. Los
pacientes elegibles fueron 219 pacientes con SpA que cumplian cri-
terio ASAS de una consulta monografica entre julio a octubre 2022.
Un total de 129 pacientes que cumplian criterio de CASPAR y que
tuvieran diagnéstico de psoriasis fueron incluidos. Se excluyeron
otras enfermedades autoinmunes reumaticas. Se recogieron datos
de forma prospectiva revisando datos faltantes mediante la historia
clinica electrénica y en papel del hospital. Se consiguié informacién
adicional del registro electrénico disponible de la historia clinica
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compartida de Catalufia del Institut Catala de la Salut que atiende a
1a 99,2% de la poblacién. El resto de la informacién faltante fue obte-
nida por entrevista con el paciente durante la visita médica. ANOVA
o prueba de Kruskal-Wallis fueron usados para la comparacion de
grupos segtn la distribucién de la muestra.

Resultados: Un total de 129 pacientes fueron incluidos de los cuales
98 tenian todos los datos relacionados con la fecha de aparicién de
la enfermedad. Hubo un total de 13,3% datos faltantes. La mediana
de la duracién de la enfermedad fueron 14 afios con un minimo de 1
a maximo 53 afios. La descripcién y la comparacion de variables cli-
nicas de cada grupo fue resumido en la tabla. Los pacientes que
debutaron con artritis antes que Pso mostraron una asociacion sig-
nificativa con la elevacién de proteina C reactiva y mayor duracién
de PsA. En los pacientes que debutaron de Pso antes que artritis se
observé una mayor prevalencia de dactilitis y mayor tiempo hasta la
aparicién del primer sintoma.

Conclusiones: Se observé una mayor prevalencia de la proteina C
reactiva en los pacientes que debutaron con artritis. Una mayor pre-
valencia de dactilitis y mayor tiempo hasta la aparicién de la clinica
articular se observoé en los pacientes que debutaron con Pso.
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Introduccion: La evidencia sobre cudl es el orden cronolégico de la
aparicion de las manifestaciones extraarticulares en la espondiloar-
tritis (SpA) y su relacién con la evolucién de la enfermedad es desco-
nocida. La mayor parte de la evidencia disponible esta basada en
registros poblacionales o big data que carecen de precision.
Objetivos: Describir la duracidn, el tiempo hasta el diagnéstico y el
orden de aparicién de las manifestaciones articulares-extraarticu-
lares (psoriasis, uveitis o enfermedad inflamatoria intestinal). Eva-
luar los factores de riesgo asociados con el tiempo desde el inicio del
primer sintoma extraarticular hasta la aparicién de las manifesta-
ciones articulares.

Tabla P041
Variables clinicas, n (%) Pso antes de APs (n = 64) Alavez (n=16) Pso después de PsA (n = 18) p
Sexo masculino 36 (56,3) 9 (56,3) 10 (55,5) 0,99
HLAB27+ 12 (18,8) 2(12,5) 1(5,6) 0,45
Elevacién de la PCR 29 (45,3) 11(68,8) 14 (77,8) 0,03
Psoriasis ungueal 40 (62,5) 9 (56,3) 12 (66,7) 0,93
Otras formas de psoriasis 27 (42,2) 8 (50%) 15 (83,3) 0,10
Entesitis 27 (42,2) 8(50) 7(38,9) 0,69
Dactilitis 25(39,1) 10 (62,5) 3(16,7) 0,03
Uveitis 1(1,6) 0 1(5,6) 0,48
Enfermedad inflamatoria intestinal 0 1(6,25) 1(5,6) 0,15
Manifestaciones axiales 10 (15,6) 2 (12,5) 2 (11,1) 0,80
Historia familiar de Pso 29 (45,3) 3(18,8) 7 (38,9) 0,23
Historia familiar de SpA 63 (98,4) 14 (87,5) 18 (100) 0,04
Variables relacionadas con el tiempo, p50 (IQR)
Edad 59,7 (15,4) 58,5(16,8) 60,3 (19,6) 0,38
Afios desde 1* manifestacion hasta la 22 24,5 (1) 0 8(9) 0,00
Afios de retraso hasta el diagnéstico de APs 3(0) 1(7) 5,5 (8) 0,07
Afios de duracién de la enfermedad 11 (8) 20 (18,5) 19 (15) 0,01
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Métodos: Se realizé un estudio de cohorte retrospectiva. El criterio
de inclusién fueron pacientes que cumplian criterio ASAS de una
consulta monogréfica entre julio a octubre 2022. Se excluyeron
otras enfermedades autoinmunes reumaticas. Se recogieron datos
de forma prospectiva revisando datos faltantes mediante la historia
clinica electrénica y en papel del hospital. Se consiguié informacién
adicional del registro electrénico disponible de la historia clinica
compartida de Catalufia del Institut Catala de la Salut que atiende al
99,2% de la poblacién. El resto de la informacién faltante fue obte-
nida por entrevista con el paciente durante la visita médica. Se usé
una regresion linear para estudiar la asociacion.

Resultados: De los 91 pacientes 54 (59,3%) fueron hombres y la edad
media fue de 63,9 (DE 14,3). Habian 46 (50,5%) pacientes que pre-
sentaban SpA exclusivamente periférica 'y 17 (16,5%) pacientes que
presentaban SpA exclusivamente axial. La historia de los sintomas
extraarticulares fueron observados en el 69 (76,6%) de los pacientes
y 33 (37,1%) fueron pacientes HLA-B27 positivos. En 49 (54,8%)
pacientes la manifestacién extraarticular aparecié antes de los sin-
tomas de SpA. La mediana de duracién de la enfermedad desde el
diagndstico de SpA fue de 11 afios (IQR 14). La mediana de tiempo
desde el inicio de sintomas hasta el diagnéstico fue de 2 afios (IQR
8). La mediana de tiempo desde la aparicién de la manifestaciéon
extraarticular hasta la manifestacion articular fue de 2 afios (IQR
30). La asociacion de las caracteristicas clinicas de SpA con el tiempo
entre ambos tipos de manifestaciones esta descrito en la tabla. La
positividad para el HLA-B27 y la forma axial mostraron una asocia-
cién linear negativa mientras que la forma periférica mostré una
asociacion linear positiva.

Variables Coef (p)

Edad (afios) 0,15 (0,42)
Sexo masculino 0,65 (0,91)
Fumador -2,31(0,54)
HLA-B27 -21,4 (0,00)
Elevacion de la proteina C reactiva -1,16 (0,86)
Erosiones 1,97 (0,77)
Sacroileitis radiografica -4,43 (0,24)
SpA periférica 16 (0,03)
SpA axial -23,8(0,01)
Periférica y axial -13 (0,02)
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Conclusiones: La mayoria de los pacientes presentaron manifesta-
ciones extraarticulares antes de la aparicién de manifestaciones ar-
ticulares. La mediana del retraso del diagnéstico desde el primer
sintoma articular fue de 2 afios. Mayor tiempo entre la aparicién de
la manifestacién extraarticular y la articular se observé en la forma
periférica del SpA. Menor tiempo entre la aparicién manifestacion
extraarticular y la aparicién de la articular se observé en la forma
axial del SpA asi como con el HLAB27.
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(EN VIDA REAL) Y SU CORRELACION CON LA BAJA ACTIVIDAD
CLINICA

Francisco Javier Navarro Blasco', Sandra Pascual Garcia?,
J.A. Gonzélez Ferrandez?, R. Noguera Pons? y Cintia Romera?

'Hospital General Universitario de Elche. Departamento de
Inmunologia y Biotecnologia. Universidad de Alicante. 2Departamento
de Inmunologia y Biotecnologia. Universidad de Alicante. *Hospital
General Universitario de Elche.

Introduccion: La artropatia psoridsica es una entidad crénica hete-
rogénea con miltiples dominios clinicos. Las guias de recomenda-
cion terapéutica aconsejan terapias diferenciadas segtin el dominio
clinico dominante (ej.: artritis periférica, dactilitis, entesitis, espon-
dilitis, psoriasis cutanea o ungueal). La interrelacién de las citoqui-
nas (principalmente 1L23, IL17, e IL10) en su patogenia a nivel in vitro
parecen comprobadas, pero su modificacién in vivo y correlaciéon
con la clinica estan poco estudiadas.

Objetivos: identificar el perfil de citoquinas de IL-10 e IL-17 en célu-
las CD4+FoxP3+ de pacientes con ArP, (ii) identificar el grado de
expresién de CD152 en células CD4+FoxP3+ de pacientes con ArPy
(iii) correlacionar la expresion de estas moléculas y el estado de
minima actividad de la enfermedad (MDA).

Métodos: En el presente estudio participaron 9 voluntarios sanos y
10 pacientes con Artritis Psoridsica (criterios CASPAR) en trata-

Porcentaje células Tregs que expresan citocinas IL10 vy IL17 en controles y pacientes ArP, basales y
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Control
By

$

Bz

sq

B 4o

.é.,_'a -

'Ez_. L "

& .

T
Sanon AP
Control

§ "]

£

e

3%4- &

5 = o x

NER
- Oy

a 1t wts

e————r—

Sanos 1.

Estimulado

. P=0350

Parcentaje de oxprosisn
die IL-1TA [%)
ki

Estimulado

P=0.0108

do IL-10 (%)
1

-
1]
-

Porcentape de expresion

P043 Figura



XLIX Congreso Nacional de la Sociedad Espariola de Reumatologia

miento al menos 6 meses con anti-IL23 y en remisién clinica (MDA).
Para analizar la produccién de IL-17A y de IL-10 por las células T
reguladoras en condiciones basales de cultivo y estimuladas (1 g/
ml lonomicina (Fisher Scientific, EU) y 25 ng/ml forbol-12-miristato-
13-acetato (PMA) (MP Biomedicals, EU)., se utilizaron los anticuer-
pos monoclonales: anti-CD4-FITC, anti-CD25-PECy5, anti-FoxP3-PE,
anti-IL-10-PECy7 y anti-IL-17A-APC (eBioscience, EU), se procesaron
por citometria de flujo (FACS Canto, BD Bioscience, EU).
Resultados: Porcentaje de Tregs que expresan IL-10 en condicion
control. Sano: 1,787% AP: 1,418%, p = 0,7354. Porcentaje de Tregs que
expresan IL-10 en condicién estimulada sano: 3,178% AP: 2,256%,
p = 0,0108. Porcentaje de Tregs que expresan IL-17A en condicién
control. Sano: 1,617% AP: 1,665%, p = 0,8923. Porcentaje de Tregs que
expresan IL-17A en condicién estimulada Sano: 6,298% AP: 3,742%,
p =0,0350.

Conclusiones: Aunque los controles y pacientes de ArP en baja acti-
vidad expresaban similar porcentaje de células Tregs tanto de IL10
como IL17 en condiciones basales, no ocurre lo mismo tras la esti-
mulacién en cultivo, mostrando un incremento en ambas poblacio-
nes de Tregs (IL10-1L17) de los controles que no ocurrié en los
pacientes de ArP en remision. Esto diferencia de las AR inactivos en
los que las Treg expresando IL10 esta incrementado, manifestaciéon
de los mecanismos inmunolégicos diferentes en ambas patologias.
Se ha descrito el fenotipo de Treg con doble marcador ROR t/FOXP3
y produccién de IL17, particularmente cuando IL-1 , IL-23 o IL-21
estan en el medio. En pacientes con artritis psoriasica, los niveles de
IL-10 estan aumentados. La inhibicién de la IL23 estaria supri-
miendo esta produccién en las Treg de ahi la doble falta de respuesta
(1110-IL17) de los pacientes ArP en baja actividad.
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P044. DIFERENCIAS RELACIONADAS CON EL SEXO
EN LA ACTIVIDAD DE LA ARTRITIS PSORIASICA
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Introduccién: La artritis psoridsica (APs) es una enfermedad reu-
madtica inflamatoria, crénica y heterogénea, que ocurre hasta en el
30% de los pacientes con psoriasis cutanea, pudiendo en ocasiones
preceder al cuadro cutadneo. La edad de inicio se estima entre
30-60 afios, con una ratio de prevalencia en hombres-mujeres de
1:1. El sexo puede influir a través de diferencias hormonales, gené-
ticas y ambientales en el desarrollo de las distintas manifestaciones
clinicas, siendo mas frecuente la enfermedad axial en hombres,
mientras que las mujeres presentan con mayor frecuencia poliartri-
tis periférica y mayor impacto en la capacidad funcional.
Objetivos: Evaluar si existen diferencias entre sexos en la actividad
de la enfermedad en una cohorte de pacientes de APs.

Métodos: Estudio de asociacién cruzada (descriptivo, transversal,
observacional). Se realizé una revisién retrospectiva de historias clini-
cas de pacientes seguidos en la seccién de reumatologia del Hospital de
Cabueifies con diagnéstico de APs mediante criterios CASPAR, a trata-
miento activo con farmacos biolégicos o sintéticos dirigidos. Se reco-
gieron variables epidemiolégicas, clinicas y analiticas, y se calculé la

131

Reumatol Clin. 19 (2023):593-5459

actividad de todos los pacientes al momento del corte mediante el
indice DAPSA. Se solicité consentimiento informado verbal en consulta
o telefonico. Se realizé el andlisis estadistico con SPSS 15,0.
Resultados: Se analizaron 129 pacientes, de los cuales 66 (51,2%) eran
mujeres y 63 (48,8%) varones. La media de edad de la muestra es de
55,5 afios (DE 11,2), y la edad media al diagnéstico es de 47,3 afios en las
mujeres y 45,3 afios en los varones. La afectacion axial aparece en
27 pacientes (20,9%), de los cuales el 66,6% son varones y el 33,3% muje-
res. El valor medio de PCR si comparamos la muestra por sexos es de
5,07 mg/l en mujeres y 2,8 mg/l en varones (p 0,045). El valor medio de
DAPSA es de 8,3 puntos en mujeres y 5,4 en varones (p 0,035).
Conclusiones: En nuestra cohorte, las mujeres muestran mayor
actividad de la enfermedad respecto a los varones, de acuerdo a lo
descrito previamente en la literatura. Ademas, encontramos valores
mads altos de PCR en el sexo femenino. Son necesarios mas estudios
con un mayor niimero de pacientes para poder establecer conclusio-
nes al respecto y aplicarlo a futuras estrategias de seguimiento y
tratamiento de la enfermedad.
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Introduction: Interleukin-22 (IL-22) is produced by T helper type 1,
type 17, type 22 cells, and type 3 ILC, being probably a marker of osteo-
genic differentiation and new bone formation. Diagnosis and treat-
ment are commonly delayed due to different clinical presentations that
lead the patient to progressive articular damage. In recent studies, it
seems that the serum levels of [L-22 are elevated in axial spondyloar-
thritis (AxSpA) and do not allow differentiation between AXxSpA and
other joint inflammatory disorders. The present research aimed to
analyze serum cytokines as possible biomarkers regarding inflamma-
tion and bone destruction/regeneration in four rheumatic diseases.
Methods: Serum samples were acquired from patients with psori-
atic arthritis (PsA), rheumatoid arthritis (RA), osteoarthritis (OA),
and AxSpA. Serum levels of TGF- 1, IL-23, IL-6, IL-17A, IL-22, Dkk1,
Sclerostin, BMP2, BMP4, Wnt1, and Wnt5a were measured by
enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA). All these data were
analyzed and compared with the demographic, clinical, analytical,
and radiological characteristics of the patients. Statistical analysis
was performed using the SPSS version 23 program (IBM SPSS Statis-
tics). Values of p < 0.05 were considered statistically significant.
Results: The serum samples were obtained from 35 patients (PsA
n=11,RAn=7 0An=13, AxSpA = 4). All these patients were previ-
ously treated with NSAIDs and corticosteroids (oral/intraarticular); 4
were treated with csDMARDs, but no none of them was previously
treated with biologics. IL-22 levels were higher in AXxSpA patients
(p =0.046), although serum IL-22 levels did not correlate with modi-
fied Stoke Ankylosing Spondylitis Spinal Score (mSASSS) (p = 0.154)
or C-reactive protein (p = 0.208). The sensitivity and specificity of the
serum IL-22 for the AXSpA diagnosis were 75% and 81% respectively,
for the cut-off value of 58 ng/mL, with AUC 0.798 (95%CI 0.634-0.962).
Conclusions: Serum levels of IL-22 are elevated in patients with
clinical diagnoses of AXSpA and could be an independent serum bio-
marker of this disease.
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Introduccion: Los pacientes con artritis psoridsica (APs) presentan
un incremento del riesgo de enfermedad hepatica, donde la infla-
macién crénica, las comorbilidades metabélicas y el tratamiento
administrado parecen jugar un papel fundamental. Existen varios
indices para medir la afectacién del higado, entre ellos el indice
fibrosis-4 (FIB4), el indice AST/plaquetas (APRI) y el indice triglicé-
ridos-glucosa (TyG). A dia de hoy se desconoce el efecto de los far-
macos anti-TNF en la afectacién hepatica y en estos indices.
Objetivos: Analizar el efecto de la terapia anti-TNF en las variables
hepaticas y los valores de los indices FIB4, APRI y TyG en pacientes
con APs en la primera (1-3,5 meses) y segunda visita (5-9 meses) tras
el inicio del tratamiento segtin practica clinica habitual.

Métodos: Estudio observacional, analitico, longitudinal y retrospec-
tivo, donde se incluyeron 56 pacientes con APs diagnosticados
segln criterios CASPAR. Se recogieron variables clinicas como
DAPSA, PCR y VSG, presencia de comorbilidades metabdlicas y
variables analiticas como los niveles de enzimas hepaticas. Se calcu-
laron los indices FIB4, APRI y TyG basalmente y en las dos primeras
visitas. Se realizé un andlisis de regresion lineal multiple para deter-
minar factores asociados a la alteracion hepatica basal segtin estos
3indices (tablas). El efecto de la terapia anti-TNF se evalué compa-
rando la media de los indices hepaticos con las pruebas de analisis
de medidas repetidas, prueba de Friedman y prueba T de Wilcoxon.
Resultados: De los 56 pacientes, un 55,4% eran mujeres y la media
de edad era de 46,36 afios (+ 10,86). El 5,4% padecia diabetes y el
23,2% presentaba hipertension arterial. La duracién media de la
enfermedad era de 5,89 afios (+ 5,53). El 71,4% de los pacientes reci-
bian tratamiento con metotrexato, el 46,4% con corticoides y el
42,9% con leflunomida. Todos los pacientes mantuvieron su trata-
miento con FAME convencionales durante la terapia biolégica.
Basalmente los valores de PCR, VSG, articulaciones dolorosas e
inflamadas se correlacionaron significativamente con los niveles de
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FIB4, APRI, AST y ALT. La presencia de diabetes e hipertensién se
asocié a un mayor valor de TyG. En cuanto a los tratamientos admi-
nistrados, los pacientes tratados con corticoides presentaron valores
disminuidos de APRI. El indice APRI aumenté significativamente,
mientras que los niveles de plaquetas disminuyeron con el trata-
miento con anti-TNF tras la 1* visita (p = 0,007 y p < 0,001 respec-
tivamente) y mantuvieron esa misma tendencia en la 2? visita
(p < 0,001). Los niveles de FIB4 y AST aumentaron significativa-
mente en la 22 visita (p = 0,001 y p = 0,03 respectivamente). Sin
embargo, estas variaciones no supusieron un cambio en el grado de
fibrosis hepatica seglin la clasificacién establecida por los indices
FIB4 y APRI. Estas alteraciones no dependieron del tipo de anti-TNF
empleado.

Tabla 1. Regresion lineal mdltiple FIB4 basal

Coeficientes no Coeficientes

Variable estandarizados (IC95%) estandarizados Significacién
Articulaciones 0,048 (0,013 a 0,083) 0,323 0,008
inflamadas

Duracién APs (afios) 0,028 (0,008 a 0,048) 0,330 0,007
Leflunomida -0,339 (-0,563 a -0,115) -0,361 0,004

PCR (mg/dL) -0,013 (-0,020 a -0,005) -0,417 0,001

Tabla 2. Regresi6n lineal multiple APRI basal

Coeficientes no Coeficientes

Variable estandarizados (IC95%) estandarizados Significacion
Leflunomida -0,072 (-0,142 a -0,002) -0,248 0,043
PCR (mg/dL) -0,005 (-0,007 a-0,003)  -0,548 < 0,001
Sexo (hombre) 0,131 (0,063 a 0,198) 0,463 < 0,001

Tabla 3. Regresion lineal miltiple TyG basal

Coeficientes
estandarizados

Coeficientes no

Variable estandarizados (IC95%) Significacién

Articulaciones 0,017 (0 a 0,034) 0,282 0,046
dolorosas

Articulaciones -0,033 (-0,059 a -0,007)  -0,350 0,014
inflamadas

Hipertensién arterial 0,375 (0,191 a 0,560) 0,531 < 0,001

Conclusiones: 1) Previamente al inicio del tratamiento con terapia
biolégica la alteracién de las variables y los indices hepaticos se aso-
ci6 con la presencia de comorbilidades cardiovasculares y la infla-
macién presentes en la APs, 2) El tratamiento con farmacos
anti-TNF en pacientes con APs se relacioné con un empeoramiento
de la medida del riesgo de enfermedad hepatica desde la primera
visita tras inicio de la terapia, sin embargo estas alteraciones no
implicaban un cambio en el grado de fibrosis.
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Tabla P047

Cambios en las variables de los pacientes con APsA tratados con apremilast

Variable 0 1m 6m 9m 12 m p

VGM 45 45 31 27 26 < 0,001
5,6 (1,2) 4,1(2) 2,4(1,9) 2,4(1,9) 2,6 (1,9)
CI[5,2; 6] [3,5; 4,7] [1,8; 3,1] [1,7; 3,2] [1,8; 3,4]

VGP 45 45 31 26 26 < 0,001
6,2 (1,9) 51(2,5) 3,4(1,9) 3,1(2,4) 3,8(2,1)
[5.6; 6,8] [4,4; 5,9] [2,7; 41] [2,1; 4] [3; 4,7]

LEI 45 45 31 27 26 0,01
1,4 (1,6) 1(1,3) 0,9(1,2) 0,5(1,1) 0,8(1,2)
[0,9; 1,9]] [0,7; 1,4]] [0,5; 1,4] [0,1;0,9] [0,3; 1,3]

NAD 45 45 31 27 26 0,009
5,8 (5,8) 4,4 (4,8) 2,9 (4) 2,4(3,6) 3(4)
[4,1; 7,6] [3; 5,8] [14; 4/4] [1; 3,8] [1,4; 4,6]

NAT 45 45 31 27 26 0,001
32(2,4) 21(2,2) 0,9(1,8) 1,1(1,9) 1(1,4)
[2,5; 3,9] [1,4; 2,7] [0,3; 1,6] [0,4; 1,9] [0,5; 1,6]

PCR 43 42 29 27 26 n.s
1,7 (3,7) 0,9(1,9) 0,9 (1,4) 0,9(1,3) 1(1,7)
[0,6; 2,9] [0,3; 1,5] [0,4; 1,5] [0,3; 1,4] [0,3; 1,7]

US Articular 45 45 31 27 26 0,006
17,6 (11) 12,4 (8,5) 9,2(7,.2) 7.9 (8,1) 7,5 (6,7)
[14,3; 20,9] [9,8; 15] [6,5; 11,8] [4,7; 111] [4,9; 10,2]

US entesis 45 45 31 27 26 <0,001
6(3,9) 39(3,1) 3,7(2,8) 33(3) 3,2(2,5)
[4,9; 7,2] [3; 4,9] [2,7; 4,7] [2,1; 4,5] [2,2; 4,2]

US total (UIC) 45 45 31 27 26 < 0,001
23,6 (12,6) 16,3 (9,8) 12,8 (8) 11,1 (9,5) 10,7 (7,6)
[19,9; 27,4] [13,4; 19,3] [9,9; 15,8] [7.4; 14,9] [7.7; 13,8]

VSG 41 42 30 27 25 ns
18,3 (16,8) 16,7 (12,4) 17,6 (15,8) 12,7 (10,3) 15,7 (12)
[13; 23,6] [12,8; 20,6] [11,7; 23,5] [8,6; 16,7] [10,7; 20,6]

VGM, evaluacién global del médico; VGP: evaluacién global del paciente; LEI: indice de entesitis de Leeds; NAT, recuento de articulaciones inflamadas; NAD, recuento de articu-

laciones dolorosas, PCR, proteina c reactiva; VSG; tasa de sedimentacién eritrocitaria

Introduccion: Realizamos un estudio mediante ultrasonografia
(US) para evidenciar cambios inflamatorios (articulacién-entesis-
ungueal) en pacientes con artritis psoridsica activa (APsA) que ini-
ciaron apremilast (A) en practica clinica.

Objetivos: Obtener una reduccién del 20, 50, 70% en el indice eco-
grafico (UIC) a los 12 meses y estudiar correlacién entre variables
ecograficas y clinicas.

Métodos: Ensayo clinico fase IV, multicéntrico, prospectivo y
abierto realizado en 8 centros desde 2018 hasta 2021. Todos los
pacientes firmaron el consentimiento informado. Se obtuvo la apro-
baci6én del comité de ética, cédigo PSA-PI-006421. Se reclutaron
pacientes con APsA (> 2 articulaciones inflamadas), > 2 sinovitis US
articulares y > 1 entesitis US en la seleccién. Seguimiento de
52 semanas (basal, 1, 6, 9 y 12 meses). En cada visita se registraron
las variables ecograficas y clinicas, y la VSG y la PCR. Las ecografias
se puntuaron segin Ficjan et al.!. Se realizé una evaluacién ecogra-
fica de la Idmina ungueal (NP) y del grosor subungueal (ST) del
segundo, tercer y quinto dedo.

Resultados: Se seleccionaron 48 pacientes y se incluyeron 46 (2
fallos de screening) en seguimiento. 26 completaron el estudio. Se
consiguié una reduccién del indice UIC del 20% (objetivo principal),
que alcanzé hasta el 40%, pero no el 50/70% (objetivos secundarios).
Las variables clinicas y ecograficas se redujeron significativamente,
y la VSG y la PCR no cambiaron durante el seguimiento (tabla). Se
observé una correlacién fuerte entre UIC y SJC, moderada entre UIC
y TJC, PGA, PtGA, CRP. Se observé una reduccién en la onicopatia
clinica, la lesién de NP y una ligera relacién entre la lesién y ST alto
y ST con onicopatia, pero no alcanzé significacion estadistica
(tamafio de muestra reducido). Se registraron 75 eventos adversos
en 33 pacientes, solo 1 grave. Los motivos de retirada fueron:
6 pacientes EA, 8 no eficacia y 6 otros motivos (3 pérdida de segui-
miento, 3 retirada del consentimiento).

Conclusiones: El apremilast es un tratamiento seguro, bien tolerado
y ttil en diferentes patrones de PsA (articulacién, entesis) demos-
trado por ecografia. La ecografia puede identificar la enfermedad de
las ufias en pacientes con PsA.
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Introduction: Inflammatory back pain (IBP) is the core symptom in
patients with axial spondyloarthritis (axSpA). For its assessment,
experts recommend using the Assessment of SpondyloArthritis
International Society (ASAS) criteria. Advances in telemedicine and
online screening strategies require to evaluate whether self-re-
ported perform equally to physicians’ assessment.

Objectives: To assess the agreement and correlation between self-re-
ported and physician’s assessments of ASAS IBP criteria and evaluate
their performance compared with rheumatologist’s judgement for IBP.
Methods: The “Strategy for a Hospital Early Referral in Patients
with Axial Spondyloarthritis” (SHERPAS) is a prospective ongoing
study recruiting young patients (18 to 40 years) with chronic back
pain asked to undergo an MRI of the spine by other specialists dif-
ferent than rheumatologists in a tertiary hospital, starting in Sep-
tember 2021. After inclusion, an additional MRI of the sacroiliac
joints (SIJ), followed by a rheumatology visit and eligible blood tests
were performed. IBP was assessed in 3 different independent ways:
i) ASAS criteria asked verbatim by the rheumatologist (ASAS-IBP-
phy criteria), ii) ASAS criteria embedded in a self-reported question-
naire (ASAS-IBP-self reported), and iii) according to rheumatologist
judgement in the interview (IBP-rheumatologist). Dataset for this
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interim analysis was locked in October 2022. Kappa statistic ( ) and
tetrachoric correlation coefficient (rt) were calculated to assess the
agreement and correlation between ASAS-IBP-phy criteria and
ASAS-IBP-self reported. Overall accuracy, sensitivity, specificity,
positive and negative predictive values for each IBP assessment
method were calculated, using IBP-rheumatologist as gold standard.
Results: Among 152 recruited patients, 85 (55.9%) were female; mean
(SD) age was 34.2 (5.3) years. 66/152 (43.4%) patients reported IBP by at
least one of the three assessments, and 24 (15.8%) patients presented
back pain as assessed by the three methods altogether. Venn diagrams
representing the overlap between the different IBP assessments are
shown in Figure. A moderate agreement ( = 0.48) and strong correla-
tion (rt = 0.7) were found between ASAS-IBP-self reported and ASAS-
IBP-phy criteria. While ASAS-IBP-phy criteria showed a strong level of
agreement and very strong correlation with IBP- rheumatologist (
=0.74, rt = 0.94), ASAS-IBP-self reported showed a moderate agree-
ment and moderate correlation with this outcome ( = 0.44, rt = 0.67).
ASAS-IBP-phy criteria showed better performance than ASAS-IBP-self
reported for capturing IBP- rheumatologist [accuracy of 0.89 (95%CI
0.83-0.94) vs. 0.77 (95%CI 0.70-0.84)] (Table).

Utility measures for each IBP assessment method to capture IBP according to
rheumatologist judgement

ASAS-IBP-phy criteria ~ ASAS-IBP-self reported

Accuracy 0.89 0.78
Sensitivity 0.89 0.81
Specificity 0.92 0.66
Negative Predictive Value 0.73 0.54
Positive Predictive Value 0.97 0.87
7
11
6
24
2
1 15

IBP-rheumatologist

Number of patients showing IBP by each method of assessment.
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Conclusions: ASAS criteria to define IBP show higher level of agree-
ment and correlation with IBP rheumatologist overall judgement
when assessed by physician as compared to a self-reported assess-
ment. These results call for caution when extrapolating use of
experts IBP criteria from clinical to online setting and suggest that
clinicians should prioritize physician assessment over self-report to
define this.

P049. WORK-RELATED IMPACT IN YOUNG PATIENTS WITH
CHRONIC BACK PAIN AWAITING A MAGNETIC RESONANCE
IMAGING
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Introduction: Chronic back pain (CBP) is one of the major causes for
medical consultation among young people. Given the limited
sources, it is relevant knowing the characteristics associated with a
higher burden in order to prioritize the performance of imaging
exams.

Objectives: To identify factors associated with sick leave in a cohort
of young patients with CBP awaiting an MRI of the spine.
Methods: The project “Strategy for a Hospital Early Referral in
Patients with Axial Spondyloarthritis” (SHERPAS) is a prospective
ongoing study recruiting young patients (18 to 40 years) with CBP
that are requested an MRI of the spine by other specialists different
than rheumatologists in a tertiary hospital. The study period started
in September 2021, and the dataset for this interim analysis was
locked in October 2022. Patients completed a questionnaire con-
cerning work status, including sick leave due to CBP (at-visit or prior
to this). Besides, socio-demographic and clinical characteristics
were collected. Patient-reported outcomes (PROs) for fatigue,
Patient Global Assessment (PGA), physical function (Bath Ankylos-
ing Spondylitis Functional Index -BASFI), and overall health (Assess-
ment of Spondyloarthritis international Society Health Index -ASAS
HI) were also evaluated. A logistic regression analysis was per-
formed to evaluate the association of patients’ characteristics with
sick leave.

Table P049
Characteristics of employed patients by work status
Total employed (n = 123) No sick leave (n = 58) Ever sick leave (n = 65) p-value

Demographics Age 33.8(4.8) 33.6(5) 34.1 (4.8) 0.6
Symptoms (months) 57.0 (54.0) 54.8 (54.1) 59.0 (54.3) 0.7
BMI 25.4 (4) 25.4 (4.2) 25.4(3.7) 0.9
Female 65 (52.8) 33 (56.9) 32(49.2) 0.5
Education 0.2
Primary/secondary 66 (52.8) 27 (46.5) 38 (58.4)
University 56 (45.5) 30 (51.7) 26 (40.0)
Type of work 0.5
Sedentary/not active 33(26.8) 19 (32.8) 14 (21.5)
Physically active 76 (61.8) 38 (65.5) 38(58.5)

Characteristics of back pain Buttock pain 42 (34.2) 17 (29.3) 25 (38.4) 0.4
Night pain 58 (47.1) 21 (36.2) 37 (56.9) 0.02
Inflammatory pain 29(23.6) 14 (24.1) 15 (23.1) 1
Flares of back pain 87 (70.7) 42 (72.4) 45 (69.2) 0.8
Sudden onset 72 (58.5) 29 (50.0) 43 (66.1) 0.1
Morning stiffness 76 (61.8) 32(55.1) 44 (67.7) 0.2

PROs Fatigue (0-10) 4.9 (3) 4(3.1) 5.7 (2.7) 0.002
PGA (0-10) 4.7 (2.9) 3.7(2.9) 5.7 (2.6) <0.001
Physical function (BASFI) 3.2(2.6) 2.4(2.3) 4(2.6) <0.001
Overall health (ASAS-HI) 6.7 (3.8) 5.6 (3.6) 7.8 (3.8) 0.002

Treatments NSAIDs 109 (88.6) 52 (89.6) 57 (87.7) 0.2
Muscular relaxants 88 (71.5) 33 (56.9) 55 (84.6) <0.001
Opioids 45 (36.6) 11 (18.9) 34 (52.3) <0.001
Antidepressants 19 (15.5) 4(6.9) 15 (23.1) 0.01
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Results: Of 152 recruited patients, 123 (80.9%) were actively
employed, 22 (14.5%) were unemployed and 7 (4.6%) were students.
Among the employed patients (52.8% female; mean age 33.8 (4.8)
years; 57.0 (54.0) months CBP duration), 65 (52.8%) patients had
been on sick leave at some point (50 prior to visit and 15 at the study
visit). Baseline characteristics are shown in Table. Night pain was
more frequent in patients on sick leave (56.9 vs. 36.2%, p = 0.02), and
PROs on fatigue, PGA, physical function and overall health and func-
tioning showed worse results in these patients, as compared to
patients who had never been in sick leave. Additionally, patients
with on sick leave had more frequently pharmacological treatment.
After multivariable analysis, being male (OR 2.3, 95%CI 1.0-5.6), hav-
ing night pain (OR = 2.4, 95%CI 1.0-5.8) and reporting higher PGA
(OR = 1.1, 95%CI 1.0-1.4) were associated independently with being
on sick leave.

Conclusions: One out of two young patients with CBP awaiting an
MRI of the spine are on sick leave at some point. These patients have
poorer quality of life and use more pharmacological treatment than
active patients with CBP. Male sex and night pain are associated
with being on sick leave due to CBP and therefore could be used to
prioritize the use of spinal MRI aiming to optimize health resources.

P050. EL RETRASO DIAGNOSTICO SE ASOCIA A PEORES
RESULTADOS EN TERMINOS DE DANO ESTRUCTURAL EN
PACIENTES CON ESPONDILOARTRITIS AXIAL RADIOGRAFICA.
RESULTADOS DE REGISPONSER-AS
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Pilar Font Ugalde, Alejandro Escudero Contreras,
Eduardo Collantes Estévez y Clementina Lopez Medina

Servicio de Reumatologia. Hospital Universitario Reina Sofia. Instituto
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Introduccion: El retraso diagndstico en la espondiloartritis axial
(EspAax) es mayor que el de muchas otras enfermedades reumati-
cas. Se ha demostrado que se encuentra asociado a factores socioe-
condémicos, forma de presentacion de la enfermedad’, negatividad

Reumatol Clin. 19 (2023):593-5459

del HLA-B27, sexo femenino, psoriasis y una edad mas temprana en
el momento de la aparicién?. El retraso prolongado se asocia a
peores resultados a largo plazo, como el deterioro funcional y la
calidad de vida. Sin embargo, los resultados a corto plazo no se han
evaluado en la misma medida.

Objetivos: Evaluar si el retraso diagnéstico en pacientes con EspAax
radiografica (EspAax-r) se asocia con peores resultados a corto plazo
tras dos afios de seguimiento.

Métodos: Estudio observacional, longitudinal y prospectivo que
incluy6 a pacientes del estudio REGISPONSER-AS (Registro Espariol
de Pacientes con Espondiloartritis de la Sociedad Espafiola de Reu-
matologia) con diagnéstico de EspAax-r segin los criterios de Nueva
York modificados. Al inicio del estudio, los pacientes se dividieron
en dos grupos segtn la mediana de retraso diagnéstico (< 5 afios,
> 5 afios). Se construyeron modelos de regresion logistica binaria
ajustados por la duracién de la enfermedad para evaluar la asocia-
cién entre el retraso diagnéstico y los resultados de la enfermedad a
los dos afios. La tasa de retencién del primer tratamiento anti-TNF
entre los grupos se evalué mediante una prueba de log-rank.
Resultados: Se incluy6 a un total de 729 pacientes. En la tabla se
presentan los resultados a los dos afios segiin el retraso diagnéstico.
Las caracteristicas relacionadas con el dafio crénico estructural
(BASRI, distancia occipucio-pared), la presencia enfermedad infla-
matoria intestinal (EII), de dactilitis, el componente mental del
SF-12 y la incapacidad laboral se asociaron a un mayor retraso diag-
néstico. No se encontraron diferencias en la tasa de retencion del
primer anticuerpo anti-TNF entre los grupos.

Conclusiones: El retraso diagndstico se asocia con peores resulta-
dos a corto plazo en términos de dafio estructural, prevalencia de
Ell, dactilitis, componente mental SF-12 e incapacidad laboral en
pacientes con EspAax-r.
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Tabla P050
Resultados a los 2 afios ajustados por la duracién de la enfermedad

Retraso diagnéstico < 5 afios (N = 364) Retraso diagndstico > 5 afios (N = 365) OR (IC95%) Valor p*
Edad (afios) al diagnéstico 30,95 (10,53) 39,42 (11,59) 1,09 (1,07-1,1) < 0,001
Sexo (masculino) 274 (75,3) 279 (75,8) 1,28 (0,89-1,86) 0,19
HLA-B27 positivo 282 (81,3) 292 (81,6) 1,24 (0,81-1,88) 0,321
Psoriasis 41 (11,5) 39 (11) 1,02 (0,61-1,73) 0,926
Ell 19 (5,4) 27 (7,6) 0,41 (0,21-0,78) 0,007
Uveitis 82(23,2) 83(23,2) 1,28 (0,87-1,88) 0,215
PCR (mg/dL) 9,11 (14,62) 9,43 (11,78) 0,99 (0,99-1,01) 0,796
ASDAS-PCR, media (DT) 2,49 (0,99) 2,67 (1,04) 1,06 (0,9-1,25) 0,47
BASDAI, media (DT) 3,58 (2,15) 4,07 (2,36) 1,06 (0,99-1,14) 0,109
BASFI, media (DT) 36,63 (27,55) 44,38 (27,1) 1(0,99-1,01) 0,832
EVA (cm) 4,04 (2,55) 4,4 (2,61) 1,03 (0,97-1,1) 0,333
SF-12 componente fisico 36,76 (9,45) 34,86 (9,97) 0,99 (0,97-1) 0,137
SF-12 componente mental 49,31 (9,85) 48,46 (11,3) 0,98 (0,97-0,99) 0,04
Sacroilitis radiografica 347 (96,7) 356 (97,5) 1,35 (0,54-3,4) 0,523
BASRI espinal 6,55 (3,34) 7,33 (3,03) 0,94 (0,88-0,99) 0,042
BASRI total 7,32 (3,97) 8,28 (3,65) 0,94 (0,89-0,99) 0,02
Resonancia magnética 11 (3) 11 (3) 1,07 (0,39-2,93) 0,9
Entesitis 133 (38,4) 148 (41,2) 1,03 (0,67-1,58) 0,886
Dactilitis 39 (11,3) 18 (5,1) 0,47 (0,25-0,89) 0,02
Artroplastia cadera 19 (5,5) 18 (5,1) 4,02 (1,86-8,69) < 0,001
Schober (cm) 3,23 (1,72) 2,89 (1,62) 1,09 (0,98-1,2) 0,099
Expansion toracica (cm) 4,24 (2,1) 3,7 (2) 0,99 (0,91-1,07) 0,796
Distancia dedo-suelo (cm) 18,02 (14,26) 21,6 (13,95) 1(0,99-1,01) 0,687
Distancia occipucio-pared (cm) 4,13 (6,43) 5,36 (6,64) 0,97 (0,94-0,99) 0,015
Flexi6n lateral lumbar (cm) 20,96 (18,01) 19,06 (18,19) 0, 99 (0,99-1) 0,778
Incapacidad para trabajar ,5(1,07-2,27) 0,02

Transitoria 14 (4,1) 13 (3,8)
Permanente 90 (26,5) 110 (31,9)

*Regresion logistica binaria.
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Introduccién: Los pacientes con espondiloartritis (EspA) presentan
un incremento en el riesgo de desarrollo de enfermedad cardio-
vascular (ECV). Teniendo en cuenta la estrecha asociacion entre la
inflamacién y la ECV, surge la necesidad urgente de identificar sig-
nos de ECV desde un punto de vista molecular y su asociacién con la
inflamacién.

Objetivos: Analizar la alteracién de proteinas directamente relacio-
nadas con ECV en plasma de pacientes con EspA, su asociacién con
caracteristicas clinicas de la enfermedad y evaluar el potencial
papel como biomarcadores para la identificaciéon de perfiles de
pacientes con persistencia de inflamacion.

Métodos: Estudio transversal que incluyé 120 pacientes con EspA 'y
30 donantes sanos (DS) ajustados por edad y sexo. Se recogieron
parametros clinicos y de laboratorio y factores de riesgo de ECV.
Para determinar la persistencia de inflamacién los niveles de pro-
teina C reactiva (PCR) se recogieron de manera retrospectiva en los
5 afios previos de la visita. Asi, un paciente se consideré tener per-
sistencia de inflamacién cuando presentaba PCR positiva en mas del
50% de las medidas realizadas durante los 5 afios previos. Los nive-
les de 92 proteinas con papel reconocido de ECV fueron analizadas
en plasma mediante la tecnologia PEA (proximity extension assay)
(Cobiomic Biosciences). La plataforma STRING (versién 11.5) se uti-
liz6 para determinar las funciones bioldgicas especificas de las pro-
teinas analizadas.

Resultados: Los pacientes con EspA mostraron un incremento de
comorbilidades de ECV comparado con DS. Los niveles plasmaticos
de TNF-R1, RARRES-2, CHI3L1, PGLYRP-1, CTSD, UPAR, IL2RA, TIMP-
4, CTSB, GDF-15, MMP-9 y PDGF-A se encontraron significativa-
mente elevados en pacientes con EspA respecto a DS.
Especificamente, estas proteinas también se relacionaron con pro-
cesos biolégicos como degranulacién de neutréfilos, respuesta
inmune, activacion celular, aterosclerosis, apoptosis, y respuesta
inflamatoria. Ademas, la alteracion de estas proteinas se asocié de
manera significativa con hipertension, resistencia a insulina, obesi-
dad, hiperuricemia, y altos niveles de PCR. Al menos el 36% de los
pacientes con EspA presenté persistencia a la inflamacién. Estos
pacientes persistentes a la inflamacién mostraron niveles elevados
de actividad de la enfermedad (basada en ASDAS y mayores niveles
de PCR), glucosa, C3 y niveles reducidos de colesterol-HDL y apoli-
poproteina A comparado con pacientes EspA no persistentes a la
inflamacién. Ademas, 8 proteinas directamente relacionadas con
ECV alteradas en EspA se encontraban atin mas alteradas en aque-
llos pacientes con persistencia a la inflamacién: MMP-9, RARRES-2,
PGLYRP-1, UPAR, TNF-R1, PDGF-A, IL2RA y GDF-15, destacando los
niveles de MMP-9 con un area bajo la curva de 0,796 (p < 0,0001).
Conclusiones: Los pacientes con EspA muestran un perfil de pro-
teoma de ECV alterado, estrechamente asociado con factores de
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riesgo de ECV y marcadores clinicos inflamatorios; la presencia de
persistencia de inflamacién estd directamente relacionada con un
incremento significativo de moléculas relacionadas con ECV, indi-
cando la estrecha relacién entre el riesgo de ECV subclinico y la
inflamacién crénica y el andlisis proteémico del plasma de pacien-
tes con EspA identificé potenciales biomarcadores para identificar
molecularmente a los pacientes con persistencia de inflamacion.
Financiado por ISCIII (PI20/00079, PMP21-00119 y RICOR-
RD21/0002/0033), cofinanciado por FEDER.

P052. EFECTO DEL TRATAMIENTO IN VITRO CON METOTREXATO
Y TERAPIAS ANTI-PDE-4 Y ANTI-JAK SOBRE HEPATOCITOS
EN EL CONTEXTO DE ARTRITIS PSORIASICA

Ivan Arias-de la Rosa', Laura Cuesta-Lépez', Miriam Ruiz-Ponce!,
Maria Dolores Lépez-Montilla’, Clementina Lopez-Medina',
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e Inmunologia/Instituto Maiménides de Investigacion Biomédica de
Cérdoba (IMIBIC)/Hospital Universitario Reina Sofia/Universidad de
Cordoba. *Departamento de Biologia Celular, Fisiologia e Inmunologia/
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Introduccion: En los Gltimos afios el incremento en la prevalencia
de alteraciones hepaticas en la artritis psoriasica (APs) ha adquirido
relevancia. La disfuncién hepatica en APs podria estar inducida por
componentes inflamatorios en paralelo con la presencia de compli-
caciones metabdlicas o por el potencial hepatotéxico de los trata-
mientos administrados en la practica clinica diaria.

Objetivos: 1) Analizar el impacto del suero de pacientes APs sobre
hepatocitos e 2) investigar el efecto del tratamiento con meto-
trexato, anti-PDE-4 y anti-JAK sobre hepatocitos tratados con suero
de pacientes APs.

Métodos: El suero de 12 donantes sanos (DS) y 20 pacientes APs fue
recogido para llevar a cabo experimentos in vitro con una linea celu-
lar de hepatocitos (HEPG2). Las células fueron tratadas con el suero
de DS y APs solo o0 en combinacién con metotrexato (50 mM), roflu-
milast (1nM) o tofacitinib (250 nM) durante 24 horas. La expresiéon
de genes relacionados con inflamacién, respuesta inmune, apoptosis
y disfuncién hepatica fue analizada mediante RT-PCR. Se llevo a
cabo un array de proteinas directamente relacionadas con estrés
celular. Los niveles de 92 proteinas inflamatorias se determinaron
utilizando la tecnologia PEA (Proximity extension assay) (Olink Tar-
get 96 Inflammation panel, Cobiomic Biosciences). Se utilizé la pla-
taforma STRING (versidn 11.5) para determinar las funciones
biolégicas especificas de las proteinas analizadas.

Resultados: Los pacientes con APs mostraron una actividad de la
enfermedad media basada en DAPSA de 27,10 + 12,52 (actividad
moderada-alta) y niveles significativamente elevados de reactantes
de fase aguda comparado con DS. En hepatocitos, el tratamiento con
el suero de APs promovi6 la expresiéon de ADAM-17, CHUK, CTSD,
FAF-1, GDF-15, IFGR-1, IL-6, IL-8, MMP-1, STAT-3, TGF-b y TFPI, genes
directamente asociados con procesos biolégicos que podrian afectar
a la funcién hepatica, tales como respuesta inflamatoria, sistema
inmune, procesos apoptéticos y fibrosis. Ademas, el suero de APs
promovid la expresién de 22 proteinas principalmente relacionadas
con estrés celular en hepatocitos. De las 92 proteinas inflamatorias
analizadas, 33 proteinas se encontraron significativamente incre-
mentadas en hepatocitos tratados con el suero de APs comparado
con el suero de DS (alrededor de un 36% del total). Por otro lado, el
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tratamiento con anti-PDE-4 promovi6 la reduccién de 11 de 33 pro-
teinas alteradas por el suero de pacientes con APs, proteinas involu-
cradas con migracién de leucocitos y sistema inmune. El tratamiento
con anti-JAK redujo los niveles de 20 de 33 proteinas alteradas por
el suero de pacientes APs. Sin embargo, el tratamiento con meto-
trexato increment6 de manera significativa la expresion de 5 protei-
nas ya alteradas con el tratamiento con el suero de APs.
Conclusiones: 1) El suero de APs caracterizado por la presencia de
componentes inflamatorios alteré de manera significativa la fun-
cién del hepatocito promoviendo la alteracién de proteinas y genes
involucrados con la respuesta inflamatoria, sistema inmune y pro-
cesos fibréticos y apoptoéticos; 2) El tratamiento con anti-PDE-4 y
anti-JAK reverti6 al menos parcialmente los efectos inflamatorios
inducidos por el suero de pacientes APs en hepatocitos, sugiriendo
su potencial efecto beneficioso sobre la funcioén hepatica.
Financiado por ISCIII (PI20/00079 and RICOR-RD21/0002/0033),
Junta de Andalucia 1381035-F) co-financiado por FEDER.

P053. AFECTACION RADIOGRAFICA CERVICAL
EN LA ESPONDILOARTRITIS AXIAL. CARACTERISTICAS
Y FACTORES ASOCIADOS

Laura Berbel Arcobé!, Xabier Michelena? Jose Antonio Narvaez',
Joan Miquel Nolla’, Judith Palacios Olid!, Pol Maymo Paituvi!
y Xavier Juanola-Roura’

"Hospital Universitari de Bellvitge. Barcelona. Hospital Universitari
Vall d’Hebron. Barcelona.

Introduccion: La evaluacién de la columna cervical (CC) en la
espondiloartritis axial (EspAax) y sus caracteristicas radiograficas,
incluyendo las articulaciones interapofisarias (Al), puede ayudar al
diagnéstico precoz, a establecer mejor el prondstico y tener implica-
ciones en la eleccion del tratamiento adecuado.

Reumatol Clin. 19 (2023):593-5459

Objetivos: Describir la prevalencia, las caracteristicas y los factores
asociados a la afectacién global de la CC, en una cohorte de pacien-
tes con EspAax, que han sido valorados por el servicio de Reumato-
logia de un hospital universitario de tercer nivel.

Métodos: Estudio descriptivo, retrospectivo y unicéntrico. Se inclu-
yeron pacientes diagnosticados de EspAax mediante criterios de
clasificacién ASAS, tanto radiografica como no radiografica, con
psoriasis o enfermedad inflamatoria intestinal asociadas, desde
marzo de 2011 hasta marzo de 2021. Se recogieron variables socio-
demograficas, clinicas, radiograficas y de tratamiento. Se revisaron
las Gltimas radiografias simples (Rx) realizadas, y el resto de varia-
bles se recogieron de la visita mds cercana a las Rx. La puntuacién
de la CC se realiz6 mediante los indices BASRI y mSASSS para los
cuerpos vertebrales y las Al por la puntuacién de De Vlam'. Se con-
siderd que los pacientes presentaban afectacién cervical (grupo CC)
cuando presentaban un BASRI > 2 en CC y/o una puntuacién para IA
> 3, y se analizaron las diferencias respecto a los que no cumplian
dichos criterios (grupo noCC).

Resultados: Se incluyeron 340 pacientes (71,8% hombres; edad 57,4 +
14,9 afios). La afectacién de columna cervical es frecuente en la
EspAax (n = 182; 53,5%). La afectacion de Al se observé en 99 pacien-
tes (29,1%), y 21 no presentaban afectacién concomitante de cuerpos
vertebrales. Un total de 83 pacientes (24,4%) presentaban tinicamente
afectacion de cuerpos vertebrales y 37 pacientes (10,9%) afectacién de
columna cervical sin cambios radiograficos en columna lumbar
(29,7% mujeres). Los pacientes con afectacién de CC eran con mayor
frecuencia varones, tenian mayor edad, un mayor IMC y mayor preva-
lencia de tabaquismo (tabla). Presentaban también mayores parame-
tros de actividad (BASRI y ASDAS-PCR), peor funcionalidad (BASFI),
peores indices de movilidad en columna cervical y lumbar (Prueba de
Schober) asi como una peor puntuacién en los indices radiograficos
de columna lumbar y articulaciones sacroiliacas. No se encontré
correlacion de la afectacion cervical con el HLA B27, la edad al diag-

Tabla P053
Diferencias entre grupos
Grupo no CC (n = 158) Grupo CC (n = 182) p

Sexo Varones 91 (57,6%) 153 (84,1%) < 0,001
Edad 49,9 £ 13,5 63,9+13 < 0,001
IMC 251+3,8 276+4,4 <0,001
Tabaco No fumador 74 (49,3%) 66 (37,3%) 0,001
Edad inicio sintomas 276193 26,4+9,1 0,238
Edad diagnéstico 32,7 £10,5 33,5+11,9 0,490
HLA B27 (+) 122 (78,2%) 153 (84,1%) 0,215
Antecedentes familiares EspA 41 (25,9%) 38(20,9%) 0,329
Uveitis 40 (25,3%) 39 (21,4%) 0,473
Psoriasis 15 (9,5%) 9 (4,9%) 0,155
EIl 16 (10,1%) 15 (8,2%) 0,679
Artritis 42 (26,6%) 59 (32,4%) 0,291
Entesitis 27 (17,1%) 41 (22,5%) 0,265
Dactilitis 6(3,8%) 2(1,1%) 0,152
Tipo de EspA EspAaxr (EA) 114 (72,2%) 166 (91,2%) < 0,001

EspA Ell 13 (8,2%) 10 (5,5%)

EspA Ps 8(5,1%) 3(1,6%)

EspAaxnr 23 (14,6%) 3(1,6%)
BASDAI 33+21 3,8+2,1 0,036
BASFI 27+23 46+27 < 0,001
ASDAS PCR 21+1 24+1 0,006
Movilidad CC 81°+11,3 54,1° £ 24,6 < 0,001
Schober 10 43+1,2 27+17 <0,001
Schober 15 64+17 42+23 < 0,001
BASRI SI 0 9(5,7%) 2(1,1%) <0,001

1 15 (9,5%) 4(2,2%)

2 57 (36,1%) 15 (8,2%)

3 52 (32,9%) 47 (25,8%)

4 25 (15,8%) 114 (62,6%)
BASRI CL 0 108 (68,4%) 35 (19,3%) <0,001

1 5 (3,2%) 10 (5,5%)

2 33 (20,9%) 37 (20,4%)

3 8(5,1%) 35(19,3%)

4 4(2,5%) 64 (35,4%)
Tratamiento biol6gico realizado 52(32,9%) 75 (41,2%) 0,143

IMC: indice de masa corporal, PCR: proteina C reactiva, EIl: enfermedad inflamatoria intestinal, EspA: espondiloartritis, EspAaxr: espondiloartritis axial radiografica, EA: espon-
dilitis anquilosante, EspAaxnr: espondiloartritis axial no radiografica, Ps: psoriasis, SI: articulaciones sacroiliacas, CL: columna lumbar.
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nostico, los antecedentes familiares de EspA, la prevalencia de mani-
festaciones extramusculoesqueléticas (uveitis, psoriasis, EIl) y la
afectacion periférica (artritis, entesitis, dactilitis).

Conclusiones: La realizacién de Rx de CC debe considerarse de
forma rutinaria en practica clinica, asi como la evaluacién de las Al,
ya que su afectacion es frecuente en la EspAax y tiene relacién con
mayor actividad y peor funcionalidad.

Referencias

1. De Vlam K, Mielants H, Veys EM. Involvement of the zygapophy-
seal joint in ankylosing spondylitis: relation to the bridging syndes-
mophyte. ] Rheumatol 1999;26:1738-45.

P054. EVALUACION DE LA PRESENCIA DE FIBROSIS
Y/O ESTEATOSIS EN ARTRITIS INFLAMATORIAS
MEDIANTE FIBROSCAN, CAP E iNDICES DE RIESGO
DE ENFERMEDAD HEPATICA
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Introduccion: La lesion hepatica es considerada como una manifes-
tacion extraarticular de las artritis inflamatorias (Al). Hoy en dia no
se conoce al detalle los factores implicados en el desarrollo de la
enfermedad del higado graso no alcohdlico (EHGNA) en las Al.
Objetivos: Analizar la presencia de esteatosis y fibrosis hepatica en
pacientes con Al mediante CAP y FibroScan; evaluar la eficacia pre-
dictiva de los indices utilizados para evaluar el riesgo de enferme-
dad hepética disponibles en Al y analizar la asociacién del dafio
hepatico con caracteristicas clinicas de la enfermedad.

Métodos: Se llevo a cabo un estudio transversal en una cohorte de
34 pacientes no obesos diagnosticados con Al: 20 pacientes con
artritis psoridsica (APs) y 14 pacientes con artritis reumatoide (AR)
con valores de “Hepatic Steatosis Index” (HSI) por encima de 36,
teniendo en cuenta estudios previos publicados para la identifica-
cién de pacientes con EHGNA. Se analizaron parametros clinicos y
de laboratorio, biomarcadores de enfermedad hepatica, e indices de
evaluacion de riesgo de esteatosis (HSI; “Fatty liver Index, FLI" y
“Triglycerides and glucose index, TyG”) y/o fibrosis hepatica (“Fibro-
sis-4 score, FIB-4" y “Aspartate to platelet ratio index, APRI"). Se
realiz6 una elastografia hepatica de transicién con la técnica FibroS-
can para evaluar el grado de rigidez o fibrosis hepatica junto con
CAP (Coeficient Attenuated Parameter), para determinar y cuantifi-
car el porcentaje de infiltracion de grasa en el higado.

Resultados: Los pacientes con APs presentaban una actividad de la
enfermedad baja con un DAPSA de 11,72 + 7,97 y tiempo de evolu-
cién de 11,55 + 6,62 afios. Por otro lado, los pacientes con AR mos-
traron un DAS28 de 2,67 + 1,03 y duracién de la enfermedad de 6,92
+ 6,65 afios. Respecto a las comorbilidades metabélicas, excluyendo
a los pacientes obesos, se encontré una mayor prevalencia de diabe-
tes mellitus tipo 2 en APs. El andlisis de FibroScan y CAP determind
que el 8,8% de pacientes con Al presentaban fibrosis hepatica (todos
ellos eran APs), por otro lado, el 44,12% de los pacientes Al presenta-
ban EHGNA (66,7% en APs y 33,3% en AR). Los pacientes AI-EHGNA
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mostraron niveles significativamente elevados de glucosa, resisten-
cia a insulina y triglicéridos y niveles significativamente reducidos
de colesterol-HDL y apolipoproteina-A comparados con pacientes Al
sin EHGNA. En relacién a los indices de riesgo de enfermedad hepa-
tica, se observaron niveles significativamente elevados de los indi-
ces TyG, APRI y FLI en los pacientes AI-EHGNA. Mediante analisis de
curvas ROC pudimos identificar el indice FLI como el indice con
mayor valor predictivo para detectar la presencia de esteatosis
hepatica (AUC = 0,781; p = 0,007). Finalmente, los parametros de
FibroScan y CAP correlacionaron significativamente con los niveles
de determinadas enzimas hepaticas, perfil de lipidos y los indices
APRI, FIB-4 y FLIL

Conclusiones: 1) Los pacientes con APs presentan un mayor porcen-
taje de fibrosis y EHGNA comparado con AR, relacionado con el per-
fil lipidico y la resistencia a la insulina y 2) El indice FLI muestra un
elevado valor predictivo para identificar la esteatosis hepatica en
pacientes con Al sugiriendo su potencial uso en la practica clinica
habitual para pacientes con riesgo de enfermedad hepatica.
Financiado por ISCIII (P120/00079 y RICOR-RD21/0002/0033), Junta
de Andalucia 1381035-F) cofinanciado por FEDER.
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Introduccion: La disfunciéon hepatica, concretamente la enferme-
dad del higado graso no alcohélica (EHGNA) se encuentra asociada
con la artritis psoridsica (APs). A dia de hoy el potencial efecto hepa-
totéxico del tratamiento con metotrexato en APs es un tema contro-
vertido.

Objetivos: 1) Evaluar el riesgo de dafio hepatico en pacientes con
APs y su relacién con caracteristicas clinicas de la enfermedad, 2)
determinar la influencia de las dosis acumuladas de metotrexato en
una cohorte de pacientes con APs y 3) analizar el efecto in vitro de
las dosis acumuladas de metotrexato en una linea celular de hepa-
tocitos.

Métodos: Estudio transversal llevado a cabo en 326 sujetos sin obe-
sidad: 155 pacientes con APs, 87 con EHGNA sin APs y 84 donantes
sanos (DS). Parametros clinicos y de laboratorio, biomarcadores de
enfermedad hepatica y diferentes indices para evaluar el riesgo de
esteatosis o fibrosis fueron evaluados. Se calcularon las dosis acu-
mulativas de metotrexato retrospectivamente. Estudios mecanisti-
cos se llevaron a cabo en hepatocitos (HEPG2) tratados con dosis
acumuladas durante 72 horas. Los cambios en los niveles de 92 pro-
teinas inflamatorias en hepatocitos fueron analizados utilizando la
tecnologia PEA (Proximity extension assay) (Olink Target 96 Inflam-
mation panel, Cobiomic Biosciences).

Resultados: Utilizando la cohorte de pacientes con EGHNA ajustada
por edad, sexo e indice de masa corporal con la cohorte de pacientes
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APs, calculamos un indice de esteatosis hepatica (HSI, hepatic stea-
tosis index) para distinguir pacientes EGHNA de DS, estableciendo
un valor de corte de 35,68 (AUC = 0,865; p < 0,0001). Teniendo en
cuenta este valor, los pacientes APs mostraron un alto riesgo de
sufrir esteatosis comparado con DS (65% respecto a 22%). Ademas,
los pacientes APs con alto riesgo de esteatosis presentaban un incre-
mento en la prevalencia de resistencia a insulina, obesidad, hiper-
tension arterial y diabetes mellitus tipo 2, como niveles
significativamente incrementados de triglicéridos, componente del
complemento 3, DAPSA, PCR y VSG comparado con los pacientes APs
con bajo riesgo de esteatosis hepética. Seguidamente, los pacientes
APs se dividieron en dos grupos dependiendo de las dosis acumula-
das de metotrexato (< 1,5 g grupo sin riesgo hepatotéxicoy > 1,5 g
grupo de riesgo hepatotdxico). No hubo diferencias significativas en
cuanto al perfil metabdlico y biomarcadores de enfermedad hepa-
tica entre los dos grupos de riesgo hepatotéxico por metotrexato.
Por otro lado, el tratamiento in vitro en hepatocitos con metotrexato
durante 24 horas indujo la expresion de 19 de 92 proteinas inflama-
torias. Estos cambios no se vieron alterados a las 72 horas de trata-
miento con metotrexato afiadido cada 24 horas.

Conclusiones: 1) Los pacientes APs con alto riesgo de enfermedad
hepatica muestran ratios elevados de comorbilidades cardiometa-
bélicas, marcadores clinicos inflamatorios y actividad de la enfer-
medad sugiriendo la relacién entre las alteraciones metabdlicas y
las caracteristicas de la enfermedad con el desarrollo de EHGNA; 2)
los pacientes APs con altas dosis acumuladas de metotrexato no
mostraron alteraciones en enzimas hepaticas e indices de riesgo de
esteatosis o fibrosis hepatica y 3) altas dosis acumuladas de meto-
trexato in vitro no mostraron un impacto significativo en hepatoci-
tos comparado con bajas dosis acumuladas del mismo.

Financiado por ISCIII (P120/00079 y RICOR-RD21/0002/0033), Junta
de Andalucia (1381035-F) y cofinanciado por FEDER.
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Introduccion: El término “Difficult-to-Treat” (D2T) agrupa aquellos
pacientes que persisten activos a pesar de haber realizado diversos
tratamientos dentro de las recomendaciones establecidas. Dicho
concepto esta definido por EULAR para artritis reumatoide (AR)', y
podria ser extrapolable a pacientes con espondiloartritis axial
(EspAax). En una publicacién reciente?, se propone clasificar a los
pacientes con EspAax como D2T cuando, entre otros criterios,
requieren tres o mas farmacos bioldgicos para el control de su enfer-
medad.

Objetivos: Describir las caracteristicas de los pacientes con EspAax
que han recibido tratamiento con farmacos biolégicos, en un hospi-
tal universitario de tercer nivel, y comparar los pacientes que han
recibido un maximo de 2 farmacos biolégicos (grupo A) con los que
han recibido 3 o mas (grupo B).

Métodos: Estudio descriptivo, retrospectivo y unicéntrico. Se han
incluido pacientes diagnosticados de EspAax mediante criterios de
clasificacién ASAS, desde marzo de 2011 hasta diciembre de 2022, a
partir de una base de datos especifica y se separaron en dos grupos
en funcién del nimero de fairmacos biolégicos recibidos. Se han
recogido variables sociodemograficas, clinicas, radiograficas y de
tratamiento.

Resultados: Un total de 193 pacientes cumplian los criterios ASAS
para el diagnéstico de EspAax, y habian recibido tratamiento con al
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menos un farmaco biolégico. Las variables separadas por grupos de
estos pacientes se resumen en la tabla. De los 193 pacientes, (71%
hombres), edad media 46,41 afios (+ 14,05) el 81,86% (n = 158)
corresponde al grupo Ay el 18,13% (n = 35) al grupo B. No se han
observado diferencias estadisticamente significativas entre grupos,
sin embargo, se ha observado una tendencia de mayor proporcién
de pacientes con psoriasis, HLA B27 positivo y PCR elevada al diag-
noéstico en los del grupo B.

Variables sociodemogrificas, clinicas y de tratamiento de los pacientes incluidos

Grupo A Grupo B
(1 0 2 FAMED) (> 3 FAMED)
(n=158) n=35) p
Edad (afios)
Edad media 46,5 £ 14,2 48,8 £+ 14 0,391
Edad inicio sintomas 28,3107 277 £11,7 0,797
Edad diagnéstico 34,3+12,1 32,4+11,8 0,384
Sexo 0,038
Masculino 118 (74,7%) 20 (57,1%)
Femenino 40 (40%) 15 (42,9%)
HLA B27 0,387
Positivo 111 (13%) 23 (65,7%)
Negativo 41 (27%) 12 (34,3%)
PCR alta 0,066
Si 106 (67%) 29 (82,9%)
No 52 (32,9%) 6 (17,1%)
Uveitis 0,675
Si 32(20,3%) 6 (17,1%)
No 126 (79,8%) 29 (82,9%)
Psoriasis 0,026
Si 12 (7,6%) 7 (20%)
No 146 (92,4%) 28 (80%)
Antecedente familiar EspA 0,959
Si 31(19,6%) 7 (20%)
No 127 (80,4%) 28 (80%)
Artritis periférica 0,506
Si 67 (42,4%) 17 (48,6%)
No 91 (57,6%) 18 (51,4%)
Entesitis (talén) 0,524
Si 54 (34,2%) 10 (28,6%)
No 104 (65,8%) 25 (71,4%)
Dactilitis 0,158
Si 8 (5%) 4 (11,4%)
No 150 (94,9%) 31(88,6%)
Tipo de EspA
EspAaxr (EA) 110 (69,6%) 21 (60%) 0,27
EspA EIl 28 (17,7%) 7 (20%) 0,752
EspA juvenil 4(2,5%) 0 (0%) 0,341
EspA Ps 6(3,8%) 4 (11,4%) 0,065
EspAaxnr 10 (6,3%) 3(8,6%) 0,632
Consumo de tabaco 0,746
No 81 19
Si (exfumador y fumador) 77 16

FAMED: farmaco modificador de la enfermedad biolégico; EspAaxr: espondiloartritis
axial radiografica EA: espondilitis anquilosante; EspA EIl: espondiloartritis asociada a
Enfermedad Inflamatoria Intestinal; EspA juvenil: espondiloartritis juvenil; EspA Ps:
espondiloartritis psoridsica; EspAaxnr: espondiloartritis axial no radiografica; PCR:
proteina C reactiva.

Conclusiones: La necesidad de mas de 2 farmacos biolégicos en
EspA no es infrecuente en pacientes con EspAax y presenta unos
porcentajes similares a la AR. No se han establecido criterios con-
sensuados para la definicién de EspA dificil de tratar, pero podrian
ser similares a los establecidos en AR. Su definicién seria de utilidad
para conocer factores relacionados que podrian estar asociados con
aumento de actividad en el momento del diagnéstico (PCR alta) y
mayor presencia de manifestaciones musculoesqueléticas (psoria-
sis).
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P057. EL NIVEL SOCIOECONOMICO DE LOS PACIENTES

CON ESPONDILITIS ANQUILOSANTE SE ASOCIA

CON LA SEVERIDAD DE LA ENFERMEDAD

Y LA DISCAPACIDAD PERMANENTE. UN ANALISIS DE CLUSTER
EN REGISPONSER

Desirée Ruiz-Vilchez, M. Angeles Puche-Larrubia,
Lourdes Ladehesa-Pineda, M. Carmen Abalos-Aguilera,
Pilar Font-Ugalde, Alejandro Escudero-Contreras,
Eduardo Collantes-Estévez y Clementina L6pez-Medina

Hospital Universitario Reina Sofia de Cérdoba. IMIBIC. Universidad de
Cérdoba.

Introduccién: Estudios previos han demostrado que el sexo mascu-
lino y el alto nivel educativo se asocian de forma independiente a un
menor riesgo de baja laboral en pacientes con espondiloartritis
(EspA) axial. Sin embargo, no hay estudios que evalden el perfil
socioeconémico de los pacientes y su asociacién con la discapaci-
dad.

Objetivos: Los objetivos de este estudio fueron: a) identificar clis-
ters de pacientes con espondilitis anquilosante (EA) segiin sus
caracteristicas socio-econémicas; y b) evaluar la asociacion de estos
clasters con la severidad de la enfermedad y la incapacidad perma-
nente.

Métodos: REGISPONSER (Registro Nacional de EspA) es un estudio
transversal y multicéntrico que incluye pacientes espafioles con
EspA segin los criterios de ESSG. Los pacientes con diagnéstico de
EA seglin el reumatologo tratante fueron incluidos en este analisis.
Se recogi6 informacion sobre datos sociodemograficos (edad, raza,
sexo, estado civil y nivel educativo) y datos socioeconémicos
(empleo, profesion, condiciones de vivienda y nivel social). Se rea-
lizé un analisis de correspondencias multiples y un andlisis de clis-
ter con la metodologia “k-means” para determinar grupos o clisters
de pacientes seg(in su nivel social y econémico. Las caracteristicas
clinicas, carga de la enfermedad e incapacidad permanente se com-
pararon entre los grupos ajustando por la duracién de la enferme-
dad.

Resultados: Se incluyeron un total de 866 pacientes con EA. Se
encontraron dos grupos o cldsters segidn las caracteristicas
socioeconémicas (tabla). El cldster 1 (n = 746) mostré un perfil
de paciente predominantemente casado, con estudios secunda-
rios/elementales, desempleado/ama de casa, con trabajo no cua-
lificado, deficientes/inadecuadas condiciones de alojamiento y
con un nivel social medio-bajo. Por otro lado, el claster 2
(n =390) mostré un perfil de paciente con estudios superiores o
universitarios, empleado, con trabajos técnicos o cualificados,
condiciones 6ptimas de alojamiento y nivel social medio-alto.
Tras ajustar por la duracién de la enfermedad, encontramos que
los pacientes del cldster 1 (nivel socioeconémico bajo) mostra-
ron mayor edad al diagndstico (37,9 vs. 32,6 afios), mayor retraso
diagnéstico (7,8 vs. 6,8 afios), mayor indice de masa corporal
(27,6 vs. 25,9 kg/m?) y mayor dafio estructural espinal en com-
paracién con el cldster 2 (nivel socioeconémico alto) (BASRI
total (5,7 vs. 4,6) y BASRI cervical (6,9 vs. 5,7)). No se encontra-
ron diferencias con respecto al tabaquismo, manifestaciones
periféricas ni extramusculoesqueléticas. Se observé una utiliza-
cién de farmacos biol6gicos similar entre los dos grupos (30,6%
vs. 27,5%, p = 0,376, en el claster 1y 2, respectivamente). Sin
embargo, los pacientes del cldster 1 mostraron una mayor pre-
valencia de incapacidad permanente en comparacién al cldster
2 tras ajustar por la duracién de la enfermedad [30,8% vs. 13,2%,
OR 2,58 (IC95% 1,76 - 3,83), p < 0,001].

Conclusiones: Este estudio sugiere que un perfil socioeconomico
bajo de los pacientes con EA puede tener implicaciones en la severi-
dad de la enfermedad y en la presencia de incapacidad permanente
a pesar de un uso similar de farmacos biolégicos.
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Comparacion de las caracteristicas socioeconémicas entre los dos cldsters

Claster 1,  Cldaster 2,
n =476 n =390
Sexo hombre vs. mujer 75,2% 74,1%
Raza blanca vs. otras 98,5% 99,7%
Casado vs. soltero/divorciado/viudo 81,5% 71,0%
Estudios superiores/universitarios vs. secundarios/ 4,4% 73,1%
elementales/analfabeto
Empleado/jubilado vs. desempleado/ama de casa 51,0% 67,4%
Trabajo cualificado/técnico vs. trabajo no cualificado 0,4% 49,0%
Condiciones de alojamiento 6ptimas vs. deficientes/ 27,9% 65,9%
inadecuadas
Nivel social medio-alto vs. medio-bajo 8,4% 99,5%

P058. CORRELACION INVERSA ENTRE COLESTEROL NOHDL
Y AFECTACION INFLAMATORIA INTESTINAL
EN ESPONDILOARTRITIS: UNA NUEVA PARADOJA LIPIDICA

Jestis Rubio Ubeda, Ana Pefia Almagro, Lucia Salvatierra Velasco,
Enrique Raya Alvarez y Juan Salvatierra

Hospital Universitario Clinico San Cecilio. Granada.

Introduccion: En las espondiloartritis (SpA) existe una mayor pre-
valencia de comorbilidades cardiovasculares. Recientemente, diver-
sos estudios han establecido una relacion causal entre los niveles de
colesterol noHDL (CT noHDL) y las enfermedades cardiovasculares.
El CT noHDL estima todas las lipoproteinas aterogénicas -VLDL, IDL,
LDL, restos de quilomicrones y Lp(a)- sin verse influido por las con-
centraciones de triglicéridos, convirtiéndose es un marcador inno-
vador del riesgo cardiovascular (RCV). Es por ello que la
Multinational Cardiovascular Risk Consortium' publicé reciente-
mente recomendaciones para estimar el RCV en funcién de los nive-
les de CT no-HDL. En base a estas recomendaciones hemos analizado
en una cohorte de pacientes con SpA las posibles asociaciones entre
datos clinico-analiticos y niveles séricos de CT noHDL.

Objetivos: Analizar en pacientes con SpA si existe relaciéon entre
variables dependientes de la enfermedad (niveles de PCR y VSG, pre-
sencia de HLA-B27, afectacién axial o periférica, dafio radiograficoy
manifestaciones extraarticulares [MEA]) y los niveles séricos de CT
noHDL.

Métodos: Estudio observacional, transversal y unicéntrico que
incluye 104 pacientes con SpA (radiografica y no radiografica) en los
que se analizé cada variable clinica y analitica dependiente de la
enfermedad al diagnéstico, y su posible asociacién con los niveles
séricos de CT noHDL. Ademas, se analizan los FRCV clasicos.
Resultados: De los 104 pacientes, la mayoria fueron mujeres
(54,8%), la edad media de 43 afios, el 33,7% eran fumadores (activos
0 pasivos), el 52,9% fueron HLA-B27 (+) con PCR media de 9,83 mg/L
y VSG de 17,92 mm/h. La afectacién axial predominé (92,3%) sobre
la periférica (26%). Respecto a las MEA: 13,5% uveitis, 7,7% enferme-
dad inflamatoria intestinal (EII) y 4,8% psoriasis. El 43,3% de los
tenia dafio radiografico. No hubo antecedentes de eventos cardio-
vasculares. Con respecto a los FRCV clasicos: 16,3% HTA, 1,92% DM2
y 14,4% obesos (IMC > 30). El CT noHDL medio fue de 144,19 mg/dL
(+ 36,21), lo que confiere a esta poblaciéon una probabilidad del
12,87% de sufrir enfermedad cardiovascular a la edad de 75 afios.
Para la estimacién del RCV, categorizamos las concentraciones de CT
noHDL segin niveles bajos (100 - < 145 mg/dL), moderados (145 -
< 185 mg/dL), altos (185 - < 220 mg/dL) y muy altos (> 220 mg/dL). Se
encontraron menores concentraciones medias de CT noHDL en
aquellos con EII (117,6 + 35,7 mg/dL) en comparacién con los que no
tenian afectacion intestinal (146 + 35,5 mg/dL) (p < 0,05).
Conclusiones: En nuestra cohorte, la mayoria de los pacientes pre-
sentaron unos niveles medios elevados de CT noHDL (144 mg/dL) lo
que les confiere una probabilidad del 13% de sufrir enfermedad car-
diovascular a la edad de 75 afios'. Entre las variables analizadas,
observamos una menor concentracién sérica de CT noHDL en
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pacientes con EII que puede explicarse por una malabsorcién de lipi-
dos (el dafio epitelial intestinal disminuye la sintesis de apo-B48,
necesaria para la formacion del quilomicrén y la sintesis hepatica de
apo-B100), lo que traduciria menores niveles de CT noHDL. Por ello,
la presencia de EII en los pacientes con SpA deberia de considerarse
en la determinacion de los niveles de CT noHDL como estimador del
RCV.
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P059. ;COMO COMIENZAN LAS ESPONDILOARTRITIS?
IDENTIFICACION DE LOS PRIMEROS SIGNOS O SINTOMAS

SEGUN EL DIAGNOSTICO Y EL HLA-B27. DATOS DE LOS REGISTROS
REGISPONSER Y RESPONDIA

M. Angeles Puche-Larrubia'?3, Lourdes Ladehesa-Pineda'??,
Pilar Font-Ugalde??, Alejandro Escudero-Contreras'?3,
Janitzia Vazquez-Mellado?, Eduardo Collantes-Estévez?3

y Clementina L6pez-Medina'??

'Departamento de Reumatologia. Hospital Universitario Reina Sofia.
Cordoba. 2Grupo GC-05 Instituto Maiménides de Investigacion
Biomédica de Cérdoba. *Departamento de Ciencias Médicas y
Quirtirgicas. Universidad de Cordoba. “‘Departamento de Reumatologia.
Hospital General de México. Ciudad de México.

Introduccion: La definicién de espondiloartritis (EspA) de reciente
inicio implica la identificacién correcta del signo o sintoma inicial
atribuible a la enfermedad. Actualmente no hay consenso sobre si
considerar el inicio de la EspA a partir de la aparicién de sintomas
extramusculoesqueléticos (SEM) o solo a partir de sintomas muscu-
loesqueléticos (SM).

Objetivos: a) Describir el signo o sintoma inicial (ya sea SM o SEM)
en los diferentes subtipos de EspA; b) describir el sintoma inicial
estratificado por el diagnéstico clinico y por la presencia de HLA-
B27; c) analizar los factores clinicos asociados a las diferentes for-
mas de inicio.

Métodos: Estudio observacional, transversal y multicéntrico, en
pacientes con diagnéstico de EspA (espondilitis anquilosante (EA),
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EA asociada a psoriasis (EA-Pso), EA asociada a enfermedad infla-
matoria intestinal (EA-EII), artritis psoriasica (APso), artritis reac-
tiva (ARe), EspA juvenil (EspA-Juv), artritis asociada a EII (A-EIl) y
EspA indiferenciada (EspA-Ind)) de los registros REGISPONSER y
RESPONDIA. Ambos registros compartian disefio metodologia y
variables a recoger en los CRFs. Se evaluaron las respuestas de los
investigadores a la pregunta “Indique el primer signo o sintoma atri-
buible a la enfermedad”. Se recogi6 la fecha de aparicién de cada SM
y SEM, lo que permitié determinar la primera manifestacion clinica
en cada paciente. Se compararon las diferencias en el primer sin-
toma segtn el diagndstico y la presencia de HLA-B27 y se evaluaron
los factores asociados al sintoma inicial mas prevalente.
Resultados: Se incluyeron un total de 4.411 pacientes. Los diagnds-
ticos EA (54,9%), APso (18,7%) y EspA-Ind (11,1%) fueron los mas pre-
valentes. La lumbalgia (60,3%) fue el sintoma inicial mas prevalente
seguido del dolor alternante de nalgas (35,3%) y la artritis de miem-
bros inferiores (MMII) (39,9%). La descripcion de los primeros sinto-
mas segin el diagndstico se representa en la figura. En pacientes
con EA, la ausencia de HLA-B27 se asoci6 a un incremento en la pro-
babilidad de iniciar la enfermedad con cervicalgia (25,6% vs. 15,5%),
entesitis (18,8% vs. 12,4%) y coxitis (15,7% vs. 8,4%) en comparaciéon
con los HLA-B27 positivos. En APso, el inicio con artritis de miem-
bros superiores (MMSS) (61 vs. 38,4%) y psoriasis (62,1 vs. 37%) fue
mas prevalente en HLA-B27 negativos, mientras que el inicio con
lumbalgia (22,1 vs. 38,4%) y dolor alternante de nalgas (13,6 frente a
28,8%) fue mas frecuente en los HLA-B27 positivos. En el total de la
poblacion, los factores asociados a cervicalgia vs. lumbalgia como
primer sintoma fueron psoriasis cutinea, HLA-B27 negativo y afec-
tacién periférica (artritis, entesitis y dactilitis). Por otro lado, los
factores asociados a artritis de MMSS vs. artritis de MMII como pri-
mer sintoma fueron el género femenino, la psoriasis cutanea, HLA-
B27 negativo y ausencia de sintomas axiales.

Conclusiones: En esta poblacién de EspA, los sintomas iniciales mas
prevalentes fueron los musculoesqueléticos (lumbalgia, dolor alter-
nante de nalgas y artritis de MMII), con diferencias segtin diagnés-
tico y la presencia del antigeno HLA-B27. En EA, la ausencia del
HLA-B27 parece estar asociada a cervicalgia y afectacion periférica
como primer sintoma, mientras que en la APso se asoci6 a afecta-
cién de MMSS como sintoma inicial.

Financiacién: este andlisis complementario ha sido financiado con
una beca de investigacién “Ayudas en Investigacion en EspA SER-
GRESSER” de la Sociedad Espafiola de Reumatologia (SER).
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P059 Figura. Descripcion de los primeros sintomas segtin el diagnéstico de EspA.
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P060. POLIMORFISMOS GENETICOS IMPLICADOS EN LA DEFENSA
INMUNE DE LA MUCOSA: ;CRUCIALES EN LA VASCULITIS IGA?
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Introduccion: Estudios previos han descrito que diversos polimor-
fismos genéticos localizados en genes implicados en la defensa
inmune de la mucosa tienen un relevante impacto en la produccién
de IgA por parte de las células plasmaticas de dicha mucosa'. Ade-
mas, estas variantes genéticas se han identificado como loci de sus-
ceptibilidad para el desarrollo de la nefropatia IgA (IgAN)'".
Actualmente se sabe que la IgAN comparte caracteristicas fisiopa-
tolégicas con la vasculitis IgA (IgAV)>3. Teniendo en cuenta dichas
similitudes, seria plausible considerar que estos polimorfismos
genéticos implicados en la defensa inmune de la mucosa pudieran
ser loci de susceptibilidad también para la IgAV.

Objetivos: El objetivo del presente trabajo fue evaluar si los poli-
morfismos genéticos implicados en la defensa inmune de la mucosa
son factores de riesgo genético para el desarrollo de la IgAV.
Métodos: Se seleccionaron 6 polimorfismos genéticos implicados
en la defensa inmune de la mucosa, previamente descritos como loci
de susceptibilidad para la IgAN (ITGAM-ITGAX rs11150612, VAV3
rs17019602, CARD9 rs4077515, CFHR3,1-del rs6677604, DEFA
rs2738048 y HORMAD?2 rs2412971). Las 6 variantes genéticas selec-
cionadas se genotiparon en 300 pacientes caucasicos diagnosticados
con IgAV (que constituyen la cohorte mas amplia evaluada en estu-
dios genéticos hasta la fecha), asi como en 1,012 controles sanos
(pareados por sexo y etnia con los pacientes reclutados). Cabe des-
tacar que el 36,1% de los pacientes diagnosticados con IgAV desarro-
llaron manifestaciones renales.

Resultados: Los pacientes con IgAV y los controles sanos mostraron
frecuencias genotipicasy alélicas de ITGAM-ITGAX rs11150612, VAV3
rs17019602, CARD9 rs4077515, CFHR3,1-del rs6677604, DEFA
rs2738048 y HORMAD?2 rs2412971 similares (tabla). Asimismo, no se
observaron diferencias estadisticamente significativas en las fre-
cuencias genotipicas y alélicas de los 6 polimorfismos genéticos
seleccionados entre los pacientes con IgAV que desarrollaron nefri-
tis y los pacientes con IgAV que no desarrollaron complicaciones
renales (tabla). De la misma manera, las frecuencias genotipicas y
alélicas de ITGAM-ITGAX rs11150612, VAV3 rs17019602, CARD9

Tabla 1. Frecuencias genotipicas y alélicas de los polimorfismos genéticos localizados en genes implicados en la defensa inmune de la mucosa en controles sanos, cohorte general
de pacientes con IgAV y pacientes con IgAV estratificados por la presencia/ausencia de manifestaciones renales.

I cambio Genotipos, % (n) Alelos, % (n)
12  setdedatos 11 12 2/2 1 2
G/A  Contrales 40,2 (407) 46,3 (468) 13,5 (137) 63,3 (1.282) 36,7 (742)
] 1gAV 39,6 (113) 43,2 (123) 17,2 (43) 61,2 (349) 38,8 (221)
IgAV con nefritis 33,0 (36) 44,0 (48) 22,9 (25) 55,0 (120) 45,0 (98)
1gAV sin nefritis 43,8 (77) 42,6 (75) 13,6 (24) 65,0 (229) 35,0 (123)
VAV3 1517019602 A/G  Controles 59,8 (605) 35,4 (358) 4,8 (49) 77,5 (1.568) 22,5 (456)
7 IgAv 621(177)  340(97) 381 79,1 (451) 20,9 (119)
1gAV con nefritis 62,4 (68) 35,8 (39) 1,8(2) 80,3 (175) 19,7 (43)
1gAV sin nefritis 61,9 (109) 33,0 (58) 5,1(9) 78,4 (276) 21,6 (76)
CARDY rs4077515 C/T  Controles 38,4(389)  46,1(466) 15,5 (157) 61,5 (1.244) 38,5 (780)
- — 1 1gAV 354 (101) 49,5 (141) 15,1 (43) 60,2 (343) 39,8 (227)
1gAV con nefritis 35,8 (39) 45,9 (50) 18,3 (20) 58,7 (128) 41,3 (90}
1gAV sin nefritis 35,2 (62) 51,7 (91) 13,1(23) 61,1 (215) 38,9 (137)
G/A  Controles 63,5 (642) 31,1 (315) 5,4 (55) 79,0 (1.599) 21,0 (425)
1] igAv 63,9(182)  309(s8)  5.2(15) 79,3 (452) 20,7 (118)
IgAV con nefritis 670 (73) 28,4 (31) 4,6 (5) 81,2 (177) 18,8 (41)
1gAV sin nefritis 61,9 (109) 32,4 (57) 5,7 (10) 78,1 (275) 21,9 (77)
A/G  Controles 51,8(524) 39,8 (402) 8,4 (85) 71,7 (L.451) 28,2 (573)
| ——— 1AV 46,7 (133) 42,8 (122) 10,5 (30) 68,1 (388) 31,9 (182)
1gAV con nefritis 50,5 (55} 40,4 (a4) 9,1 (10) 70,6 (154) 29,4 (64)
1gAV sin nefritis 44,3 (78) 44,3 (78) 11,4 (20) 66,5 (234) 33,5 (118}
71 G/A  Controles 27,4(277)  51,2(518) 21,4 (217) 53,0 (1.072) 47,0 (952)
| | 1ZAV 29,1(83)  523(149)  18,6(53) 55,3 (315) 44,7 (255)
IgAV con nefritis 30,3 (33) 47,7 (52) 22,0 (24) 54,1 (118) 45,9 (100)
1gAV sin nefritis 28,4 {50 55,1 (97) 16,5 (29) 56,0 (197) 44,0 (155)
IgAV: IgA vasculitis.
P060 Figura
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rs4077515, CFHR3,1-del rs6677604, DEFA rs2738048 y HORMAD2
rs2412971 fueron similares en los pacientes con IgAV estratificados
en base a la edad de diagnéstico de la enfermedad y a la presencia/
ausencia de manifestaciones gastrointestinales.

Conclusiones: Nuestros resultados revelan que los polimorfismos
genéticos implicados en la defensa inmune de la mucosa no contri-
buyen en la patogenia de la IgAV.

Este estudio esta financiado mediante ayudas del Fondo de Investi-
gaciones Sanitarias (PI18/00042 y PI21/00042) del ‘Instituto de
Salud Carlos III" (ISCIII) cofinanciado con fondos FEDER (Fondo
Europeo de Desarrollo Regional); VP-C esta financiada mediante
fondos P118/00042 del ISCIII, cofinanciada por FEDER; MSM-G esta
financiada mediante fondos TRANSVAL22/01 del IDIVAL; RL-M es
beneficiaria de un contrato posdoctoral “Miguel Servet II” del ISCIII
co-financiado por el Fondo Social Europeo “Invierte en tu futuro”
(CPII121/00004).
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P061. DIFFERENT PATTERNS OF VASCULAR ULTRASOUND
ARE ASSOCIATED WITH DIFFERENT ISCHEMIC COMPLICATIONS
IN PATIENTS WITH GIANT CELL ARTERITIS
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Introduction and objectives: Patients with giant cell arteritis
(GCA) can present ischemic complications (IC). Recognizing patients

Table P061

Reumatol Clin. 19 (2023):593-5459

at risk of IC may help to improve long-term outcomes in patients
with GCA. However, previous studies have failed to identify consis-
tent risk factors for IC in this population, being mainly low systemic
inflammation or atherosclerotic risk factors the main findings in
some cohorts. Our objective is to determine if a specific pattern of
vascular inflammation by ultrasound (US) is associated with differ-
ent types of IC in patients with GCA.

Methods: A retrospective observational study of patients referred
to the US fast track clinics (FTC) of two academic centres with GCA
clinical confirmation over a 4-years period. All patients underwent
baseline US evaluation of cranial and extracranial arteries (carotid,
subclavian and axillary) at the time of referral, and were classified
in two categories; cranial or large vessel (LV)-GCA, according to US
findings. IC was defined as the occurrence of acute anterior isch-
emic optic neuropathy (AION) or non-AION (including stroke, acute
coronary syndrome, pulmonary embolism or peripheral artery dis-
ease) within 3 months after diagnosis, and after excluding other
potentially implicated causes. Chi-squared and analysis of variance
were performed to explore the association between clinical or US
variables with the occurrence of different types of IC.

Results: A total of 42 (22.9%) patients over 188 patients with GCA
clinical confirmation evaluated at our FTC had an IC within 3
months after diagnosis, 24 (12.8%) an AION and 19 (10.1%) a non-
AION IC (10 stroke, 5 acute coronary syndrome, 4 peripheral artery
disease, 2 pulmonary embolism and one case of ischemic colitis).
Patient characteristics according to IC type are shown in Table.
Patients with AION showed more frequently findings of US cranial
involvement (100%) versus patients with non-AION IC (63.2%) and
without IC (79.3%), p = 0.009. In contrast, patients with non-AION IC
presented more frequently signs of US LV-GCA (63.2%) versus
patients with AION (25%) and without IC (55.2%), p = 0.014).
Conclusions: Different patterns of vascular US involvement are
associated with different IC in GCA patients. Predominantly crani-
al-GCA patients have more frequently AION, while predominantly
LV-GCA patients have more frequently non-AION IC, as stroke, acute
coronary syndrome, pulmonary embolism or peripheral artery
disease.

Clinical, laboratory and imaging findings according to the presence and type of ischemic complications

No ischemic complication,

Non-AION IC,n =19

All patients, n = 188 n =145 (77.1%) AION, n = 24 (12.8%) (10.1%) p
Demographics
Age, mean (SD) 78.2 (8.5) 77.7 (8.9) 81.1 (5.8) 78.6 (8.5) 0.183
Female, n (%) 88 (46.8%) 69 (47.6%) 10 (41.7%) 9 (47.4%) 0.864
Clinical variables
Headache, n (%) 147 (78.2%) 115 (79.3%) 18 (75%) 14 (73.7%) 0.788
Scalp tenderness, n (%) 46 (24.5%) 38 (26.2%) 3(12.5%) 5 (26.3%) 0.344
Jaw claudication, n (%) 47 (25%) 37 (25.5%) 6 (25%) 4(21.1%) 0.915
Constitutional symptoms, n (%) 100 (53.2%) 81 (55.9%) 10 (41.7%) 9 (47.4%) 0.376
Fever, n (%) 29 (15.4%) 25 (17.2%) 0 (0%) 4(21.1%) 0.074
Morning stiffness in shoulders/neck, n (%) 91 (48.4%) 77 (53.1%) 5(20.8%) 9 (47.4%) 0.014
Abnormal TA clinical examination, n (%) 42 (22.3%) 31(21.4%) 5(20.8%) 6 (31.6%) 0.594
SCORE score, mean (SD) 21.8 (14.7) 20.9 (14.8) 25.5(13) 24 (15.4) 0.275
Laboratory findings
CRP (mg/L), mean (SD) 36.4 (54.3) 40.3 (57.6) 26.3 (48.8) 20.1 (24.6) 0.194
ESR (mm/h), mean (SD) 58.1(34.2) 56.1 (35.1) 73.7 (25.8) 54.4(32.5) 0.072
Haemoglobin (g/dL), mean (SD) 13.4(11) 13.8 (12.5) 12 (1.8) 12 (2) 0.658
Platelets 10°/L, mean (SD) 326.5(128.1) 334.7 (126) 2971 (151.4) 302.6 (108.1) 0.288
Histology
Temporal artery biopsy positive n = 50, n (%) 21 (42%) 15 (39.5%) 6 (75%) 0 (0%) 0.037
US finding
Positive US, n (%) 183 (97.3%) 140 (96.6%) 24 (100%) 19 (100%) 0.467
Positive cranial ACG US, n (%) 151 (80.3%) 115 (79.3%) 24 (100%) 12 (63.2%) 0.009
Positive isolated cranial ACG US, n (%) 85 (45.2%) 60 (41.4%) 18 (75%) 7 (36.8%) 0.007
Positive large vessel-GCA US, n (%) 98 (52.1%) 80 (55.2%) 6 (25%) 12 (63.2%) 0.014
Isolated positive large vessel-ACG US, n (%) 32(17%) 25 (17.2%) 0(0%) 7 (36.8%) 0.006

AION: acute anterior ischemic optic neuropathy; PMR: polymyalgia rheumatica; CRP: C-reactive protein; ESR: erythrocyte sedimentation rate;

SD: standard deviation.
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P062. AORTITIS NO INFECCIOSA: CORRELACION CLINICO
HISTOLOGICA

P. Moya-Alvarado'?3, C. Sieiro Santos?, L. Lopez Vilaré®, 1. Castellvi'3,
A. Barros-Membrilla?®, B. Magallares'?, H.S. Park’,

H. Codes-Méndez', A. Laiz', S. Ros'?, C. Moriano?, C. Diaz-Torné’,

S. Fernandez', E. Diez Alavarez* y H Corominas*?

IServicio de Reumatologia. Hospital de la Santa Creu i Sant Pau.
Barcelona. 2Unidad Funcional de Patologia de la Aorta (UPA). Hospital de
la Santa Creu i Sant Pau. Barcelona. *Unidad Funcional de Enfermedades
Autoinmunes Sistémicas (UFMAS). Hospital de la Santa Creu i Sant Pau.
Barcelona. “Complejo Asistencial Universitario de Leon. *Servicio de
Anatomia Patolégica. Hospital de la Santa Creu i Sant Pau. Barcelona.
¢Servicio de Cardiologia. Hospital de la Santa Creu i Sant Pau. Barcelona.

Introduccion: La aortitis aislada se considera una vasculitis de
6rgano dnico en la Gltima Conferencia Internacional de Consenso de
Chapel Hill de 2012 (CHCC2012). A pesar de ser una entidad cada vez
mas diagnosticada gracias a las pruebas de imagen, dada la dificul-
tad para completar el estudio histolégico, frecuentemente se desco-
noce si se trata de una entidad aislada o una manifestacién clinica
de otras vasculitis o entidades reumatolégicas.

Objetivos: Describir los hallazgos histolégicos en muestras de aneu-
rismas de aorta inflamatorios y correlacionarlos con su presenta-
cién clinica.

Métodos: Estudio transversal descriptivo. Se revisaron las biopsias
aorticas procedentes de intervenciones electivas de aneurismas aorti-
cos realizados en un hospital universitario del afio 2019 al afio 2022. Se
seleccionaron las muestran que mostraron un patrén inflamatorio no
infeccioso. Los casos de aortitis secundarios a infeccién y/o ateroescle-
rosis fueron excluidos. Las muestras fueron revisadas de nuevo por un
anatomo patélogo especialista en pared vascular y clasificadas de
acuerdo con el consenso de sobre patologia quirirgica de la aorta de la
Sociedad de Patologia Cardiovascular y la Asociacién Europea de las
Enfermedades Cardiovasculares de 2015 en patrén granulomatoso,
patrén linfoplasmocitario y patrén inflamatorio mixto. Asimismo, el
anatomo patélogo, teniendo en cuenta la clasificacién previa y los
hallazgos encontrados, daba una orientacién diagndstica, solo teniendo
en cuenta los hallazgos histolégicos. Se recogieron datos demograficos,
clinicos, de laboratorio y la orientacién diagnéstica del reumat6logo.

Biopsia adrtica. Patrén linfoplasmocitario.

Resultados: De las 116 muestras de tejido adrtico revisadas, se obje-
tivaron hallazgos inflamatorios en 10 (9%) de las biopsias. Los datos
demograficos, antecedentes, y de laboratorio de los pacientes de las
biopsias incluidas se muestran en la tabla 1. El 80% de las muestras
procedian de aorta proximal, el 10% del arco aértico y, el 10% restante,
de la aorta abdominal. El didmetro medio del aneurisma fue de 61,7 +
21 milimetros. La orientacién diagnéstica del reumatélogo de los
pacientes incluidos en el estudio fue: un paciente arteritis de células
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gigantes, un paciente con enfermedad de Takayasu, un paciente con
enfermedad de Behget, un paciente con espondiloartropatia asociada
a HLA-B27 y 6 pacientes con aortitis idiopatica. La tabla 2 muestra el
patrén histolégico, la orientacién diagnéstica histolégica, la orienta-
cion diagndstica clinica y la concordancia entre ambas.

Tabla 1. Informacién demografica y médica de referencia, parametros aérticos
y otros resultados de laboratorio

Caracteristicas N=10
Varones, n (%) 7 (70)
Edad (afios), media + DE 69,4 +18
Factores de riesgo cardiovasculares
Tabaquismo total 7 (70)
Fumadores 3(30)
Exfumadores 4 (40)
Diabetes 1(10)
Dislipemia 4 (40)
Hipertension 4 (40)
Enfermedad coronaria, n (%) 1(10)
IMC (kg/m?), media + DE 29,4 +10,2
Tratamiento, n (%)
Aspirina 1(10)
Antihipertensivos 5 (50)
Estatinas 4 (40)
Betabloqueantes 3(30)
Anticoagulantes 1(10)
Sintomas, n (%)
Sintomas craneales 0(0)
PMR 2(20)
Sintomas constitucionales 3(30)
Dolor toracico 4 (40)
Parametros analiticos, media + DE
PCR basal (mg/L) 37,7 £18,5
VSG basal (mm/h) 87,3+33
TG basal (mg/dL) 108,3 + 64
Colesterol basal (mg/dL) 1471 £ 21
LDL basal (mg/dL) 95,8 +24
HDL basal (mg/dL) 452 +12

Tabla 2. Patrén histoldgico y orientacion diagndstica (clinica y anatomopatoldgica)

Orientacién Orientacién
Patrén diagndstica diagndstica
histopatolégico histolégica clinico Concordancia
1 Patrén Inespecifica vs. Aortitis Si
linfoplasmocitario  LES vs. inespecifica
Espondilitis *antecedentes de
psoriasis cutinea
2 Patrén Arteritis de Arteritis de Si
granulomatoso Takayasu en fase  Takayasu
fibrética
3 Patrén Inespecifica vs. Arteritis de No
linfoplasmocitario  LES vs. células gigantes
espondilitis vs.
ER- IGG4
4 Patrén mixto Lupus vs. Behget  Enfermedad de Si
inflamatorio vs. inespecifico Behget
5 Patrén Inespecifica vs. Aortitis idiopatica Si
linfoplasmocitario  Espondilitis
6 Patrén Inespecifica vs. Aortitis idiopatica Si
linfoplasmocitario  espondilitis
7 Patrén Inespecifica vs. Aortitis idiopatica Si
linfoplasmocitario  LES vs.
espondilitis
8 Patrén Inespecifico Aortitis idiopatica Si
linfoplasmocitario
9 Patrén Inespecifico Aortitis idiopdtica Si
linfoplasmocitario *HLA-B27 positiva
10 Patrén Aortitis Aortitis idiopatica Si

linfoplasmocitario

granulomatosa
subestimada vs.
inespecifica

Conclusiones: Existe una alta concordancia entre el diagnéstico ana-
tomopatoldgico y el diagnéstico clinico en los pacientes incluidos en
este estudio. A pesar de ello, hay una alta prevalencia de aortitis ines-
pecificas, pendiente de filiar. El patrén linfoplasmocitario (fig.), no
granulomatoso, es el mas reportado en nuestra serie de casos. Cono-
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cer las caracteristicas histol6gicas de pacientes con aortitis podria
ayudar a establecer protocolos de tratamientos mas dirigidos.

P063. EFECTIVIDAD DE LOS INHIBIDORES DE LA JANUS KINASA
EN LA ARTERITIS DE CELULAS GIGANTES EN LA PRACTICA
CLINICA. ESTUDIO DE PRACTICA CLINICA REAL Y REVISION
BIBLIOGRAFICA
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Tabla P063
Serie actual y revisién bibliografica de pacientes con ACG tratados con JAKi

Reumatol Clin. 19 (2023):593-5459

Objetivos: Los pacientes con arteritis de células gigantes (ACG) pue-
den recaer a pesar del tratamiento con glucocorticoides, meto-
trexato y tocilizumab. La via de sefializacién JAK/STAT esta
implicada en la patogénesis de la ACG, y los inhibidores de JAK
(JAKi) son una alternativa terapéutica potencial. El baricitinib mos-
tré resultados positivos en un pequefio estudio no controlado'.
Nuestro objetivo fue evaluar la eficacia de los JAKi en la ACG.
Métodos: Estudio retrospectivo de la practica clinica real de pacien-
tes con ACG tratados con JAKi. Los resultados evaluados incluyeron
la recaida de la enfermedad y la seguridad. Se realizé una bisqueda
bibliografica de otros casos de ACG tratados con JAKi en PubMed,
Embase y la biblioteca Cochrane desde el inicio hasta el 31/12/2022.
Se compararon los resultados del estudio anterior sobre baricitinib'
y los pacientes tratados con baricitinib de nuestra serie.
Resultados: Presentamos 33 pacientes (28 mujeres [85%], edad
media, 72,4 afios, enfermedad recurrente 33 [100%]) que recibieron
JAKi. Los JAKi iniciales fueron baricitinib (n = 13), tofacitinib (n = 10)
y upadacitinib (n = 10) (tabla y fig.). Tras una mediana [IQR] de
seguimiento de 6 [3-15] meses, 22 (67%) alcanzaron y mantuvieron
la remisién, y 11 (33%) pacientes suspendieron el JAKi inicial debido
arecaida (n =9, 27%) o acontecimientos adversos graves (SAE) (n = 2,
6%), incluyendo disfuncién hepatica y disnea/palpitaciones. Los
11 pacientes a los que les suspendi6 el JAKi inicial fueron cambiados
a otra alternativa terapéutica [JAKi (n = 4), terapia biol6gica (n=6)y
azatioprina (n = 1)]. La revisién bibliografica identificé otros
21 pacientes con ACG (17 mujeres, edad media 74,2 afios) tratados
con JAKi, la mayoria con baricitinib (n = 18). La mayoria de estos
pacientes se beneficiaron del tratamiento con JAKi (Tabla). Los
pacientes de nuestra serie que recibieron baricitinib tenian una
mayor duracién de la enfermedad (mediana [IQR] 36 [24-48] vs. 9
[7-21] meses; p = 0,001) y habian recibido biolégicos (77 vs. 6,7%;
p < 0,001) con mayor frecuencia que los del estudio previo sobre
baricitinib'. Las demas caracteristicas basales fueron similares.

Edad, media Seguimiento (meses),
Referencia Casos Sexo + DE JAKi FAMEsc previos FAMED previos media + DE Evolucién clinica
Herlihy. Br ] Haematol. 2019 1 M 75 Ruxolitinib MTX, MM - 9 ND
Prigent. Clin Nucl Med. 2021 1 M 76 BARI MTX TCZ 12 MC
Camellino. Ann Rheum 3 M 74+ 11,5 BARI MTX (2), HCQ  TCZ (2) 8,5+4,9; ND (1) MC (1); ND (2)
Dis.2022 (1), SSZ (1), CyA
(1), MM (1)
Koster. Ann Rheum Dis. 15 M(11), 724+72  BARI MTX (2), CYP (1) SIRU (1) 11,3+2,3 MC (13); NM (1); ND (1)
2021 V (4)
Sanada. Rheumatology 1 M 72 UPA SSZ - 7,5 MC
(Oxford). 2022
Serie actual 33 M(28), 724+78  BARI(13), TOFA MTX (19), HCQ TCZ(26), SARI(2), ABA 9,175 MC (22); NM (9)
V (5) (10), UPA (10)  (3), LEN (1) (8), ADA (1), USTE (2)

ABA: abatacept, ACG: arteritis de células gigantes, ADA: adalimumab, CyA: ciclosporina, CYP: ciclofosfamida, FAMEb: farmacos modificadores de la enfermedad bioldgicos, FAMEsc:
farmacos modificadores de la enfermedad sintéticos convencionales, HVQ: hidroxicloroquina JAKi: inhibidor de JAK, LEF: leflunomida, M: mujer, MC: mejoria clinica, MM: micofe-
nolato mofetilo, MTX: metotrexato, ND: sin datos, NM: no mejoria, SARI: sarilumab, SIRU: sirukumab, SSZ: sulfasalazina, TCZ: tocilizumab, USTE: ustekinumab, V: varén.
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P063 Figura. Flow chart de los 33 pacientes con ACG tratados con JAKi.
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Conclusiones: Este andlisis de practica clinica sugiere que los JAKi
podrian ser efectivos en la ACG, incluso en pacientes que no hayan
respondido a otros tratamientos inmunosupresores. Se esperan los
resultados de un ensayo controlado aleatorizado de fase 3 en curso
para confirmar o descartar esta observacion.
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Introduccion: La vasculitis asociada a anticuerpos anticitoplasma
de neutroéfilo (ANCA) (VAA) incluye segin la clasificacion de Chapel
Hill 2012 la granulomatosis con poliangitis (GPA), Poliangitis
microscépica (PAM) y granulomatosis eosinofilica con poliangitis
(GEPA). Recientemente se han aprobado nuevos criterios de clasifi-
cacién y nuevos esquemas terapéuticos para estas vasculitis. Ade-
mas, otras entidades pueden producir un cuadro de VAA, sin reunir
criterios de estos 3 tipos de vasculitis.

Objetivos: Analizar el espectro clinico, analitico, tratamientos y
evolucién segiin los nuevos criterios de clasificacion de las 3 princi-
pales VAA y otros cuadros de VAA.

Métodos: Estudio observacional de pacientes de un {inico centro
con a) VAA segin criterios ACR/EULAR 2022'3; b) otras vasculitis
ANCA (VAA indiferenciada, vasculitis limitada al rifién (GNRP) y
pseudo-VAA inducida por cocaina) ¢) caracterizacioén de las 3 prin-
cipales VAA.

Resultados: Incluimos 132 pacientes (66V/66M), edad media * DE;
60,1 £ 15 afos. El diagnéstico fue: 47 GPA, 37 PAM, 14 GEPA, 16 vas-
culitis indiferenciada, 3 GNRP y 5 seudovasculitis ANCA+ inducida

Tabla P064
GPA (n = 47) PAM (n = 37) GEPA (n=4)

Hombres/Mujeres; n, (%) 24 (51,06)/23 (48,94) 21 (56,76)/16 (43,24) 4(28,57)/10 (71,43)
Edad al diagnéstico, media + DE 56,32 + 14,21 63,22 + 14,48 57,43 £ 15,99
Hallazgos analiticos
PCR (mg/dL), mediana [IQR] 4,55 [0,6-12,45] 6,10 [0,8-11,4] 1,40 [0,4-4,4]
VSG, mm/1* hora, media + DE 63,07 + 33,26 69,61 + 39,48 45,92 +33,73
ANCA al diagnéstico, mediana [IQR] 64,4 [23-100] 94 [43-123] 185 [28-600]
MPO positivos, n (%) 10 (21,3%) 35 (94,6%) 10 (71,4%)
PR3 positivos, n (%) 33(70,2%) 2 (5,4%) 0
Hemoglobina g/dl, media + DE 10,83 +2,21 10,64 + 1,98 13,25 £2,37
Creatinina sérica mg/dl mediana [IQR] 1,04 [0,7-2,1] 1,71 [0,81-3,75] 1,05 [0,69-0,91]
Proteinuria en orina 24h, mg, mediana [IQR] 624,50 [330-1.527] 900 [194-1.638] ND
Eventos adversos graves, n (%)
Infecciones graves 13 (39,4) 10 (40) 2 (18,18)
Cancer 5(17,2) 3(12,5) 4(33,3)
Trombosis/embolismo pulmonar 3(12,5) 2(8,33) 1(9,1)
Evolucién, N (%)
Dialisis 3(7,1) 6(20,7) 0
Trasplante de rifién/pulmén 1(2,4)/1(2,9) 5(16,7)/1 (4,8) 0/0
Muerte 12 (26,7) 13 (38,2) 0

Proteina C reactiva (PCR), velocidad de sedimentacién globular (VSG), granulomatosis con poliangitis (GPA), granulomatosis eosinofilica con poliangitis (GEPA) o poliangitis mi-

croscépica (PAM).
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Abreviaturas: otomrinolaringoldgica (ORL), inmunoglobulinas intravenosas (IGIV), ciclofosfamida (CYM), azatioprina (AZA), metotrexato (MTX),
micofenolalo de mofetilo (MMF), rituximab (RTX), granulomatasis con pollangitis (GPA). ), Poliangeitis microscopica (PAM) o Granulomatosis

eosinofilica con poliangeitis (GEPA).

P064 Figura. Principales caracteristicas clinicas y tratamiento recibidos de los 3 principales subtipos de VAA (GPA, PAM, GEPA).
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por cocaina. En la tabla y figura se resumen los principales caracteres
de GPA, PAM y GEPA. Las manifestaciones mas frecuentes fueron ORL
en GPA (70,2%), renal en PAM (73%) y pulmonar en GEPA (84,6%). Los
anti-PR-3 + fueron mas frecuentes en GPA (70,21%) y los MPO en PAM
(94,6%). El diagn6stico se confirmé por biopsia en 87% GPA, 61% PAM
y 64,3% GEPA. La AZA se utiliz6 por igual en las 3 VAA pero MTX y
MMF se utilizaron mas en GPA y PAM respectivamente. Casi un 40%
de las GPA y PAM recibieron RTX. 2 GEPA recibieron mepolizumab.
Tras una mediana [IQR] de seguimiento de 58 [17-120] meses obser-
vamos a) infecciones graves: 39,4% GPA, 40% PAM b) dialisis: 20,7%
PAM, 7,1% GPA c) trasplante renal: 16,7% PAM, 2,4% GPA d) trasplante
pulmonar: 1 GPA, 1 PAM y e) fallecimientos: 38,2% PAM y 26,7% GPA.
El grupo de vasculitis indiferenciada (16; 10M/6V), edad media de
66,4 + 11,8. Su clinica principal fue: 8 pulmonar, 8 renal y 4 articular.
El patrén ANCA fue: 10 MPO, 2 PR3 y 3 doble MPO y PR3. Los trata-
mientos mas usados fueron: 11 corticoides, 5 CFM, 4 MMF y 4 AZA.
Respecto a la evolucién 3 pacientes necesitaron didlisis, 2 trasplante
(1 renal, 1 pulmonar) y 1 fallecié. Los pacientes con GNRP (13; 4M/9V),
edad media 64,4 + 17,4 afios. Su clinica extrarrenal principal fue: 4
pulmonar, 4 cutdneay 2 2 articular. El patrén ANCA fue: 12 MPO y 1
doble MPO y PR3. Los tratamientos mds usados fueron: 9 corticoides,
5CFM, 5 AZA 'y 5 MMF. Respecto a la evolucién 3 pacientes necesita-
ron didlisis, 1 trasplante renal y 4 fallecieron. Los pacientes con seu-
dovasculitis ANCA+ secundaria a cocaina (5; 3M/2V), tenian edad
media 46,6 + 8,7 afos. Todos tuvieron afectaciéon ORL, 3 cutdneay 1
articular. El patrén ANCA fue: 4 PR3 y 1 doble MPO y PR3. Los trata-
mientos mas utilizados fueron: 3 corticoides y 2 MTX.
Conclusiones: Los pacientes con GPA y PAM desarrollan una enfer-
medad mas grave y con peor evolucién que los pacientes con GEPA. El
grupo de PAM y de GNRP tuvieron una afectacién renal mas grave.
Referencias:

1. Suppiah R, et al. Ann Rheum Dis. 2022;81:321-6.

2. Robson JC, et al. Ann Rheum Dis. 2022;81:315-20.

3. Grayson PC, et al. Ann Rheum Dis. 2022;81:309-14.

P065. RELEVANCIA DE LOS ANTICUERPOS ANTI-PR3 EN LA
PRACTICA CLINICA. ESTUDIO EN UN HOSPITAL UNIVERSITARIO

Vanesa Calvo del Rio'!, Salma Al Fazazi2, Ménica Renuncio-Garcia3,
Maria Rodriguez-Vidriales*, Clara Escagedo-Cagigas?,

Juan Irure-Ventura?, Luis Martin-Penagos*, Marcos L6pez Hoyos?
y Ricardo Blanco'

IServicio de Reumatologia. Hospital Universitario Marqués de
Valdecilla. Santander. *Servicio de Reumatologia. Hospital Universitario
Puerta del Mar. Cddiz. *Inmunologia. Hospital Universitario Marqués de
Valdecilla. Santander. *Nefrologia. Hospital Universitario Marqués de
Valdecilla. Santander.
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Introduccion: El grupo de las vasculitis asociadas a anticuerpos
anticitoplasma de neutré6filo (ANCA) (VAA) incluye la granulomato-
sis con poliangitis (GPA), poliangitis microscépica (PAM) y granulo-
matosis eosinofilica con poliangitis (GEPA). Los anticuerpos
antiproteinasa 3 (anti-PR3) son uno de los principales subtipos de
ANCA. La relacién entre los niveles de anti-PR3 con la especificidad
diagnéstica, gravedad y prondstico de la VAA permanece controver-
tida'2.

Objetivos: En pacientes con anticuerpos anti-PR3 positivos de un
hospital universitario evaluamos: a) enfermedades asociadas, y b)
punto de corte de los niveles de anti-PR3 para el diagndstico (espe-
cificidad), gravedad y prondstico de la VAA.

Métodos: Estudio observacional de todos los pacientes con anti-PR3
positivos de un Hospital Universitario entre 2003 a 2022. La deter-
minacién de ANCA se realizé por quimioluminiscencia. El punto de
corte de los niveles de anti-PR3 para la especificidad diagnéstica,
gravedad y prondstico de la VAA se calcularon con curvas ROC (acré-
nimo de receiver operating characteristic o caracteristica operativa
del receptor). Los niveles de anticuerpos anti-PR3 analizados fueron
los realizados en el momento del diagnéstico de la VAA. Las VAA se
consideraron graves si tenian afectacion renal (hematuria y/o pro-
teinuria) y/o pulmonar (hemoptisis, asma y/o insuficiencia respira-
toria). Se consideraron VAA de mal pronéstico si durante el
seguimiento el paciente requeria dialisis, trasplante o fallecia.
Resultados: Estudiamos 54 pacientes con anti-PR3 positivo. La
mayoria (81,5%) tenian una VAA subyacente siendo la GPA la mas
frecuente (61,1%). La enfermedad no vasculitica mas frecuente fue la
colitis ulcerosa (11,1%). La tabla resume la prevalencia de estos anti-
cuerpos en diferentes enfermedades. Las frecuencias son equivalen-
tes a las previamente descritas y llama la atencién la presencia de
anti-PR3 en las vasculitis inducidas por cocaina. Para la determinar
la especificidad de los anti-PR3 para el diagnéstico de las VAA
(n = 44) se calculé un area bajo la curva (AUC) (AUC = 0,7318) y se
determiné un punto de corte de 20,5 Ul/ml (fig.). Respecto al valor
predictivo de los anti-PR3 en la gravedad de las VAA, se observaron
diferencias significativas en los niveles de anti-PR3 entre aquellos
pacientes con disfuncién renal o pulmonar (n = 30) y los que no la
tenian (n = 24) (p = 0,0048), y se establecié un umbral de corte de
41,5 Ul/ml. Finalmente, para el valor pronéstico de los anti-PR3 en
la gravedad de las VAA se obtuvo un AUC = 0,5643, no existiendo
diferencias significativas entre aquellos pacientes que tuvieron una
peor evolucién de la enfermedad (n = 14) y los que no (n = 40)
(p=0,4847).

Conclusiones: La presencia de anti-PR3 se asocia principalmente a
VAA, aunque hasta una quinta parte de los casos puede asociarse a
otras enfermedades, especialmente enfermedad inflamatoria intes-
tinal. Los niveles de anticuerpos anti-PR3 en el momento del diag-
noéstico de la VAA, se correlacionan con la especificidad diagndstica
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P065 Figura. Grdficos de caracteristicas operativas del receptor (ROC) para AAV y anticuerpos PR3 positivos (AUC = 0,7318) y gravedad de la enfermedad en el momento del

diagnéstico (AUC = 0,7222).
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(> 20,5 Ul/ml) y con la gravedad (> 41,5 Ul/ml), pero no con la evolu-
cién de la VAA.

Enfermedades asociadas a anticuerpos anti-PR3 positivos (n = 54).

Nimero Frecuencia

Grupo Enfermedad (n) (%)
Vasculitis Granulomatosis con poliangitis 33 61,1
(n =44, Vasculitis inducida por drogas 5 9,2
81,5%) Glomerulonefritis pauciinmune 2 3,7
Poliangitis microscépica 2 37
Vasculitis de grandes vasos 1 1,9
Vasculitis indiferenciada 1 1,9
No vasculitis Colitis ulcerosa 6 11,1
(n=10; Enfermedad de Crohn 1 19
18,5%) Infeccién 1 1,9
Enfermedad pulmonar intersticial difusa 1 1,9
Sindrome hipereosinofilico 1 1,9
Referencias

1. Walker BS, et al. Autoimmun Rev. 2022;21(6):103100.
2. Kitching AR, et al. Nat Rev Dis Primers. 2020;6(1):71.

P066. EVOLUCION DE LOS PACIENTES CON ARTERITIS DE CELULAS
GIGANTES: ANTES Y DESPUES DE LA ERA BIOLOGICA

Carmen Paloma Vela Casasempere'??, Lorena Tudela Quifionero?,
Rocio Cafio Alameda? y Silvia Gémez Sabater?

"Hospital General Universitario Dr. Balmis. Alicante. 2ISABIAL. Alicante.
3Universidad Miguel Herndndez. Elche.

Introduccion: La arteritis de células gigantes (ACG) constituye la
forma mas comdn de vasculitis sistémica. El tratamiento estandar
para inducir y mantener la remisién de la ACG se basa en el uso de
glucocorticoides (GC), siendo con frecuencia necesarias altas dosis y
durante largos periodos de tiempo. Ello se ha asociado a eventos
adversos, en ocasiones graves, hasta en un 95% de los casos (fractu-
ras, diabetes mellitus, hipertension, sepsis). En 2017, se aprobé el
primer farmaco especifico para esta entidad, el tocilizumab (TCZ),
un anticuerpo anti IL-6. Hasta la fecha, existen escasas comunica-
ciones en practica clinica que comparen el esquema de tratamiento
clasico con el uso de TCZ de forma precoz.

Objetivos: Comparar los pacientes tratados con la pauta estandar
(corticoides en monoterapia) frente a los tratados de forma precoz
con TCZ, en cuanto a: dosis de corticoide recibida, uso de inmuno-
supresores, eventos adversos.

Métodos: Estudio observacional retrospectivo. Se han seleccionado
los pacientes diagnosticados de ACG en la seccién de Reumatologia
del HGU Dr. Balmis durante el periodo 1 de enero 2011 a 1 de
noviembre 2021. Hasta 2017, los pacientes recibieron la pauta estan-
dar (corticoides en monoterapia), y a partir de 2017, se asocié TCZ de
forma precoz. Se han recogido datos demograficos, de tratamiento
(dosis de prednisona en los meses 1, 3, 6, 12, 18 y 24; uso de inmu-
nosupresores), y eventos adversos. Se ha realizado un analisis des-
criptivo de las diferentes variables (expresadas como mediana y
rango intercuartilico -RIC- para variables cuantitativas y porcenta-
jes para variables cualitativas). Para la asociacién entre variables
cualitativas se ha empleado la prueba de 2o el test exacto de Fisher.
Para las variables cuantitativas se ha realizado la comparacién de
medias mediante la t-Student.

Resultados: Se obtienen 73 pacientes (37% varones y 63% mujeres)
con una edad media al diagndstico de 74,47 + 8,4 afios. Todos reci-
bieron tratamiento corticoideo de inicio; a 28 se les administré ade-
mas TCZ de forma precoz (38,4%), siendo la via preferentemente
subcutanea (96,4%). El tiempo entre el diagnéstico y el inicio del
tratamiento esteroideo fue de mediana 0 dias, (RIC 0-0), siendo
60 dias para TCZ (RIC 30-97). El uso de otros inmunosupresores fue
superior en el grupo que recibi6 solo glucocorticoides frente al
grupo tratado con TCZ (57,8 vs. 21,4%, p = 0,002). La dosis de predni-
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sona fue superior en el grupo estandar en todos los momentos del
seguimiento (p < 0,001). No se encontraron diferencias en la apari-
cién de eventos adversos, excepto las infecciones, que fueron mas
frecuentes en el grupo de tratamiento estandar (estandar 28,9 vs.
TCZ 3,6%, p = 0,008).

Conclusiones: El tocilizumab permite una mayor y mds rapida
reduccion de corticoides, un menor uso de otros inmunosupresores,
y se asocia a una menor frecuencia de infecciones, en comparacién
a la monoterapia corticoidea estandar.

Referencias:

1. Hellmich B, Agueda A, Monti S, Buttgereit F, De Boysson H, Brou-
wer E, et al. 2018 Update of the EULAR recommendations for the
management of large vessel vasculitis. Ann Rheum Dis.
2020;79(1):19-130.

2. Stone JH, Klearman M, Collinson N. Trial of tocilizumab in giant-
cell arteritis. New Engl ] Med. 2017;377(15):1494-5.

P067. INCIDENCIA DE LA ENFERMEDAD DE NEUROBEHCET
EN EL NORTE DE ESPANA 1999-2019. ESTUDIO POBLACIONAL

Alba Herrero Morant'#¢, José Luis Martin-Varillas?,

Carmen Alvarez-Reguera!, Lara Sanchez-Bilbao',

David Martinez-L6pez?, Guillermo Suarez-Amorin?,

Ratl Fernandez-Ramoén?, Ivan Ferraz-Amaro®, José Luis Hernandez®
y Ricardo Blanco’

'Reumatologia. Hospital Universitario Marqués de Valdecilla. IDIVAL.
Santander. 2Reumatologia. Hospital de Laredo. *Reumatologia. Hospital
de Sierrallana. Torrelavega. “Oftalmologia. Hospital Universitario
Marqués de Valdecilla. IDIVAL. Santander. Reumatologia. Hospital
Universitario de Canarias. Tenerife .5Medicina Interna. Hospital
Universitario Marqués de Valdecilla. IDIVAL. Santander.

Introduccion: La incidencia de la enfermedad de Behget (BD) varia
ampliamente en todo el mundo. La enfermedad de neurobehcet
(NDB) es una de las manifestaciones mas graves de la BD. Los datos
sobre la incidencia de la NBD son escasos y contradictorios.
Objetivos: Estimar la incidencia de la BD en el norte de Espafia.
Métodos: Estudio de cohortes de base poblacional de 120 pacientes
diagnosticados de BD en el norte de Espaiia, entre el 1 de enero de
1999 y el 31 de diciembre de 2019. Finalmente, 92 fueron incluidos
segln los Criterios Internacionales de 2013 para BD'. La NBD se
diagnosticé segtn los criterios de Recomendacién de Consenso
Internacional? La incidencia de NBD entre 1999-2019 se estimé por
sexo, edad y afio de diagnéstico. La incidencia anual se expresé en
casos por 100.000 personas.

Resultados: Se diagnosticé NBD en 23 de 92 (25%) pacientes
(15 mujeres/8 hombres) (edad media + SD: 44 + 13,9 afios). Diez
(43,5%) pacientes tenian NBD parenquimatosa, 10 (43,5%) tenian
NBD no parenquimatosa y 3 (13%) casos tenian NBD mixta. La inci-
dencia anual de NBD en el norte de Espaiia en el periodo 1999- 2019
fue de 0,13 por 100.000 personas [IC95%: 0,11-0,26] (0,14 [0,04-0,23]
en hombres, 0,24 [0,12-0,37] en mujeres). Hubo variaciones en las
incidencias anuales, con un valor minimo de 0,08 en 2009-2010 y un
maximo de 0,26 en 2017-2018 (fig.). La tasa de incidencia mas alta
se observo en los hombres del grupo de 20-29 afios (0,03 por
100.000 personas) y en las mujeres del grupo de 30-39 afios (0,07
por 100.000 personas). Por otro lado, la tasa de incidencia mas baja
se observé en el grupo de 10-19 afios y en el grupo de 80-89 afios
(0,008 por 100.000 personas). Cuando se analizé la tasa de inciden-
cia estratificada por edad, no se observaron diferencias estadisticas
en funcién del sexo. La incidencia anual estudiada por afios mostré
un pico de incidencia anual en los Gltimos 20 afios. Se realiz6é una
comparacion entre diferentes zonas geograficas (tabla). La frecuen-
cia de NBD oscila entre el 5,6 y el 38%. Suele ser mas frecuente en
varones adultos jovenes.



XLIX Congreso Nacional de la Sociedad Espariola de Reumatologia

Tabla P067

Reumatol Clin. 19 (2023):593-5459

Principales caracteristicas clinicas de la enfermedad de neurobehget en diferentes zonas geograficas

Casos Hombre n (%) Edad de inicio afios media + DE HLA B51+ n (%)
Autor, afio Pais BD NBD % BD NBD BD NBD BD NBD
Ideguchi et al., 2010 Japén 412 54 13 33(61) 33(75) 36,9 +11,9 35,8+ 10,3 123 (50) 16 (55)
Bolek et al., 2020 Turquia 419 26 6,2 225 (53,7) 39(56,5) 29,2+9,0 274+92 104 (69,3) 13 (65)
Akman-Demir et al.,1999 Turquia ND 200 ND ND 155 (77,5) ND = ND 31,5+ ND ND ND
Houman et al., 2013 Tdnez 430 121 28,1 295 (68,6) 78 (64,5) 29,17 + ND 29,02 + ND 84 (19,5) 14 (33,3)
Al-Araji et al., 2003 Iraq 140 20 14,3 105 (75) 14(70)  34,2+ND 34,1 £ ND ND ND
Riera-Maestra et al., 2010  Espafia 360 20 5,6 ND 13 (ND) 34+ ND 36,3+ ND ND ND
Talarico et al., 2012 Italia 117 13 38 72 (61,5) 36 (50) 25+ 4,0 25+4,0 77 (66) ND
Domingos et al., 2015 Portugal 138 25 18,1 45 (32,6) 10 (40) 358+9,.2 375+94 59 (42,9) 10 (41,1)
Sbai A et al., 2003 Francia ND 109 ND ND 78 (65,1) ND £ ND 31+£ND ND ND
Estudio actual, 2022 Espafia 92 23 25 58 (60,4) 8(34,8) 38:139 44+13,9 43 (48,3) 5(38,4)

BD: enfermedad de Behget, NBD: enfermedad de neurobehget, ND: Sin datos.

incidencia anual (por 100.000)

P067 Figura. Incidencia de la enfermedad de neurobehget en residentes en el norte de Espaiia, en 1999-2019 segtin sexo.

Conclusiones: La frecuencia de NBD es muy variable. Las caracteris-
ticas epidemiolégicas de la NBD en nuestra serie son similares a
otras, excepto por el predominio del sexo. Al igual que en otras
enfermedades inmunomediadas, este patrén ciclico en la incidencia
anual podria estar relacionado con factores ambientales infecciosos.
BIBLIOGRAFIA

1. Davatchi F, et al. ] Eur Acad Dermatology Venereol. 2014;28:338-47.
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P068. ESPECTRO CLINICO DE LA AORTITIS. ESTUDIO
DE 82 PACIENTES DE UN CENTRO DE REFERENCIA

Javier Loricera Garcia', Carmen Secada-Gémez!,
Adrian Martin-Gutiérrez', Lucia Garcia-Alcalde?, Maria Nifiez-Sayar?,
Ander Ucelay-Aristi?, Lara Sanchez-Bilbao' y Ricardo Blanco!

IServicio de Reumatologia. Hospital Universitario Marqués de
Valdecilla. IDIVAL. Santander. *Servicio de Cirugia Cardiovascular.
Hospital Universitario Marqués de Valdecilla. IDIVAL. Santander.

Objetivos: La aortitis es la inflamacién de la pared aértica, y puede
ser idiopatica o estar asociada a un conjunto de enfermedades infec-
ciosas y no infecciosas. La arteritis de células gigantes (ACG) y la
arteritis de Takayasu (AT) son las causas subyacentes mas frecuen-
tes. Nuestro objetivo fue evaluar las causas y las principales carac-
teristicas de los pacientes con aortitis.

Métodos: Estudio observacional de pacientes con aortitis proceden-
tes de una consulta monografica de vasculitis de grandes vasos en
un hospital de referencia desde junio de 2022 hasta diciembre de
2022. La aortitis se diagnosticé mediante técnicas de imagen.
Resultados: Presentamos 82 pacientes (52 mujeres/30 hombres) (edad
media * DE; 60,2 + 12,6 afios). Los diferentes subtipos de aortitis fue-
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ron: ACG (n = 69), arteritis de Takayasu (n = 6), otras enfermedades
inflamatorias autoinmunes (n = 3), enfermedad relacionada con IgG4
(IgG4-RD) (n = 2), sifilis (n = 1) y aortitis aislada (n = 1). Las técnicas de
imagen utilizadas para el diagnéstico de la aortitis fueron: PET/TAC
(n=81), TAC (n = 23), RMN (n = 20) y arteriografia (n = 10). Las principa-
les caracteristicas de los pacientes se resumen en la tabla. La aortitis
fue mas frecuente en las mujeres. El 50% de los pacientes presentaban
hipertension arterial y dislipidemia. La polimialgia reumatica y la aste-
nia fueron las manifestaciones mas frecuentes. Las enfermedades sub-
yacentes en el grupo de aortitis relacionadas con otras enfermedades
inflamatorias autoinmunes fueron: colitis ulcerosa (n = 1), fibrosis
retroperitoneal idiopatica (n = 1) y poliarteritis nodosa (n = 1). La aorta
toracica ascendente y los troncos supraaérticos fueron los segmentos
mas frecuentemente afectados (fig.).
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Principales caracteristicas de los pacientes con aortitis

Caracteristicas Serie (n = 82) ACG (n =69) AT (n = 6) Asociada a otras enf inflamatorias (n = 3) ER-IgG4 (n =2)
Edad (afios), media + DE 60,2 £12,6 66,1 + 10,0 41,8 + 14,1 52+18,7 51,578
Mujer/Varén (% mujeres) 52/30 (63) 43/26 (62) 6/0 (100) 2/1 (67) 1/1 (50)
Hipertension arterial, n (%) 41 (50) 34 (49) 4 (67) 2 (67) 1(50)
Dislipemia, n (%) 41 (50) 33 (48) 4 (67) 2 (67) 0(0)
Diabetes mellitus, n (%) 12 (15) 12 (17) 0 (0) 0(0) 0(0)
Fumador o exfumador, n (%) 27 (33) 20 (29) 5(83) 0(0) 0(0)
Astenia, n (%) 39 (48) 33(48) 4(67) 0(0) 2(100)
Pérdida de peso, n (%) 22 (27) 19 (27) 2(33) 0 (0) 1 (50)
PmR, n (%) 40 (49) 39(56) 0(0) 0(0) 1(50)
Fiebre, n (%) 11 (13) 9(13) 1(17) 1(33) 0(0)
Cefalea, n (%) 32 (39) 29 (42) 2(33) 0(0) 1(50)
Sintomas visuales, n (%) 14 (17) 12 (17) 1(17) 0 (0) 1(50)
Claudicacién mandibular, n (%) 10 (12) 10 (14) 0(0) 0 (0) 0(0)
Dolor lumbar, n (%) 25 (30) 22(32) 2(33) 0(0) 1(50)
Dolor en muslos, n (%) 18 (22) 17 (25) 1(17) 0(0) 0 (0)
Claudicacién de extremidades superiores, n (%) 21 (26) 19 (27) 2(33) 0 (0) 0(0)
Claudicacién de extremidades inferiores, n (%) 17 (21) 14 (20) 2(33) 1(33) 0(0)

PCR (mg/dL), mediana [IQR] 0,4 [0,4-1,6] 0,5[0,4-1,7]  0,4[0,2-2,0] 0,4 [0,3-0,4] 1,5[0,9-2,0]
VSG (mm/1h), mediana [IQR] 13 [5-45,2] 14 [5-48] 16,5 [3,5-32,5] 12 [7-24] 7,5 [6,7-8,2]

ACG: arteritis de células gigantes, AT: arteritis de Takayasu, ER-IgG4: enfermedad relacionada con IgG4, PCR: proteina C reactiva, PmR: polimialgia reumatica, VSG: velocidad de
sedimentacién globular.

Conclusiones: La aortitis es una entidad que puede ser aislada o Universitario de Pontevedra. Servicio de Reumatologia. Hospital San
secundaria a procesos infecciosos y no infecciosos. Entre las causas Cecilio. Granada. "Servicio de Reumatologia. Hospital La Paz. Madrid.

no infecciosas, la ACG y la AT son las mas frecuentes, siendo comiin “Servicio de Reumatologia. Hospital de Basurto. Bilbao. ®Servicio de

la presencia de PmR y astenia. La aorta tordcica ascendente y los Reumatologia. Hospital Universitario de Elda. ®Servicio de Reumatologia.
troncos supraaodrticos parecen ser los segmentos mas frecuente- Hospital Universitario Juan Canalejo. A Corufia. ""Servicio de

mente implicados. Reumatologia. Hospital Parc Tauli. Sabadell. "Servicio de Reumatologia.
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Objetivos: El tocilizumab (TCZ) es el Gnico tratamiento biolégico
aprobado para la arteritis de células gigantes (ACG). Los ensayos cli-
nicos con TCZ en la ACG se realizaron con TCZ intravenoso (iv) en un
ensayo fase 2!, y con TCZ subcutaneo (sc) en el GiACTA de fase 32
Existe un acuerdo general sobre la dosis inicial/mantenimiento,
pero la duracién del tratamiento con TCZ no esta bien establecida.
En el ensayo GiACTA, después de un afio de tratamiento con TCZ, la
mayoria de los pacientes sufrieron una recaida de la ACG tras su
retirada. Nuestro objetivo fue evaluar los factores predictivos de
recaida en la ACG en un escenario de practica clinica.

Métodos: Estudio observacional multicéntrico de 471 pacientes con
ACG. El diagnéstico de ACG se realiz6 entre 2016 y 2021 segtn: a)
criterios ACR, y/o b) biopsia de arteria temporal, y/o c) técnicas de
imagen. La recaida se defini6é segiin la definicién de consenso
EULAR?. De los 471 pacientes, se seleccionaron los pacientes que
tenian disponible el dato de recaida durante el seguimiento. Se rea-
liz6 un estudio multivariable para identificar el mejor conjunto de
predictores de la aparicién de una recaida.

Principales caracteristicas de los pacientes con ACG segin las recaidas

Reumatol Clin. 19 (2023):593-5459

Resultados: Se observaron recaidas de la enfermedad en 63 de
los 405 (15%) pacientes de los que se disponia de ese dato (tabla).
No se observaron diferencias significativas entre los dos grupos
en las caracteristicas demograficas, clinicas y de laboratorio ni
en la dosis de prednisona al inicio de la TCZ. El conjunto de
variables asociadas a las recaidas de la ACG fueron el uso previo
de farmacos antirreumaticos modificadores de la enfermedad
convencionales sintéticos (FAMEcs), el uso de TCZ iv, el menor
tiempo en tratamiento con TCZ y la optimizacién de la dosis de
TCZ (fig.).

Conclusiones: La recaida de la ACG parece estar relacionada princi-
palmente con la pauta de TCZ y se asoci6 con la administracién de
TCZ iv, asi como con un menor tiempo de tratamiento y con la opti-
mizacién del TCZ.
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ACG sin recaidas (n = 342) ACG con recaidas (n = 63) p

Edad al diagnéstico de ACG (media + DE) 72+9 709 0,12
Mujeres/Varones (% de mujeres) 246/96 (72) 47/16 (75) 0,57
Fenotipo

ACGc 152 (44) 31 (48) 0,63

ACGec 62 (18) 12 (18) 0,95

ACGmix 128 (37) 22 (34) 0,58
Factores de riesgo cardiovascular

Hipertension arterial, n (%) 212 (63) 37 (60) 0,65

Dislipemia, n (%) 193 (57) 33(53) 0,57

Diabetes, n (%) 63 (19) 12 (19) 0,89

Historia actual o previa de tabaquismo, n (%) 33 (10 9 (14) 0,28
Manifestaciones isquémicas

Cefalea, n (%) 189 (55) 36 (58) 0,7

Claudicacion mandibular, n (%) 84 (26) 11 (19) 0,25

Sintomas visuales, n (%) 56 (16) 13 (20) 0,48
Manifestaciones sistémicas

Fiebre, n (%) 39 (11) 12 (19) 0,11

Sindrome constitucional, n (%) 139 (41) 27 (42) 0,83

PmR, n (%) 210 (62) 43 (68) 0,32
Laboratorio

VSG, mm/1a hora, mediana [RIC] 36 [14-56] 14 [6-42] 0,85

PCR (mg/dL), mediana [RIC] 1,6 [0,3-3,0] 0,8 [0,4-2,9] 0,21
Tratamiento previo

FAMEsc, n (%) 171 (50) 53(82) < 0,001

FAMED, n (%) 4(1) 4(6) < 0,001
Dosis de prednisona (mg/dia), mediana [RIC] 20 [10-40] 20 [10-30] 0,86
TCZ

IV/SC, (%1V) 171/171 (50) 45/18 (69) 0,004

Mono/combo, (%mono) 263/79 (77) 43/20 (66) 0,066

Optimizacién, n (%) 123 (39) 38(62) < 0,001
Meses recibiendo TCZ 27 [18-43] 4[2-12] < 0,001

ACG: arteritis de células gigantes, ACGec: arteritis de células gigantes extracraneal, ACGc: arteritis de células gigantes craneal, ACGmix: arteritis de células gigantes mixta, combo:
combinado, FAMEb: firmacos modificadores de la enfermedad biol6gicos, FAMEsc: farmacos modificadores de la enfermedad sintéticos convencionales, IV: intravenoso, mono:
monoterapia, PCR: proteina C reactiva, PmR: polimialgia reumética, VSG: velocidad de sedimentacion globular, RIC: rango intercuartilico [25-75], SC: subcuténeo.

Optimizaciin de TCZ

Meses reciblendo TCZ
TCZiv = i

FAMEsc previos a TCZ ] - =

OR [95% C1) ]
.74 [1.53-4.90) 0.001
104 [1.02-1.05) o001
231 (1.29-4,13) 0.00%
i 595 (2.83-1141) < (]

10 15

OR (95%CI)

Forest plot del andlisis multivariable.
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P070. ESTUDIO COMPARATIVO DE ADALIMUMAB, INFLIXIMAB
Y CERTOLIZUMAB EN EL TRATAMIENTO DEL EDEMA MACULAR
QUISTICO DEBIDO A LA ENFERMEDAD DE BEHCET
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Introduccion: El edema macular quistico (EMQ) es la principal
causa de ceguera en las uveitis no infecciosas, siendo la enfermedad
de Behget (EB) una de las patologias que mas frecuentemente se
asocian a esta condicién'3.

Objetivos: Comparar la eficacia y la seguridad de adalimumab
(ADA), infliximab (IFX) y certolizumab (CZP) en el EMQ refractario
debido a la EB.

Métodos: Estudio multicéntrico de pacientes con EMQ secundario a
EB refractario a glucocorticoides (GC) y al menos 1 inmunosupresor
convencional. Todos los pacientes tenian EMQ (OCT > 300 ) al
comienzo del estudio. Se evalud la eficacia de ADA, IFX y CZP con los
siguientes pardmetros oculares: grosor macular ( m), agudeza
visual (BCVA), células en camara anterior (Tyndall), presencia de
vitritis y efecto ahorrador de GC. El andlisis estadistico se realizé
con IBM SPSS Statistics v.23.

Resultados: se considerd un total de 50 pacientes (78 ojos afectos).
Veinticinco pacientes fueron tratados con ADA, 15 con IFX y los 10
restantes fueron tratados con CZP. No se observaron diferencias sig-
nificativas en los parametros demograficos basales de los tres grupos.
Sin embargo, los pacientes del grupo de CZP tenian un tiempo signi-
ficativamente mas prolongado desde el diagndstico hasta el inicio del
farmaco (75 [36-120] vs. 30 [12-82] vs. 15 [8-60] meses; p = 0,04) y
habian recibido una mediana [IQR] de tratamientos biolégicos mayor
(2 [0,75-3] vs. 0 [0-0] vs. 0 [0-0]) que los grupos de ADA e IFX. En el
grupo de CZP, ADA e IFX fueron utilizados previamente en 7 pacien-
tes. El 64% de los pacientes recibieron terapia combinada en el grupo
de ADA, el 66,7% en el grupo de IFX y el 70% en los pacientes que
recibieron CZP (p = 0,94) (tabla). En cuanto a los resultados de efica-
cia, se observé una disminucién rapida y mantenida del grosor
macular tras 2 afios de seguimiento en los tres grupos, sin diferencias
estadisticamente significativas entre ellos (fig.). También se observd
una mejoria de la BCVA, el Tyndall, la vitritis y un efecto ahorrador de
GC. No se observaron acontecimientos adversos graves en los grupos
IFX y CZP. Se notificé un caso de pielonefritis en el grupo de ADA.

Tabla P070
Caracteristicas basales de los pacientes con EMQ-EB que recibieron adalimumab (ADA), infliximab (IFX) o certolizumab pegol (CZP)
Grupo ADA (n = 25) Grupo IFX (n = 15) Grupo CZP (n = 10) p
Edad, media (DE), afios 41 (11) 38(9) 36 (8) 0,34
Sexo, varén/mujer, n/n 12/13 7/8 3/7 0,61
HLA-B51 positivo, n (%) 19 (76) 10 (67) 4 (40) 0,13
Duracién uveitis antes de inicio de biolégico, mediana [IQR] 30 [12-82] 15 [8-60] 75 [36-120] 0,04
Unilateral, n (%) 10 (40) 9 (60) 3(30) 0,28
Patrén de uveitis, n (%)
Anterior 0 (0) 0 (0) 2 (20) -
Intermedia 0 (0) 0(0) 1(10) 0,13
Posterior 5(20) 5(33,3) 3(30) 0,62
Panuveitis 20 (80) 10 (66,7) 4(40) 0,07
Parametros oculares en el momento de inicio del anti-TNF
Tyndall, mediana [IQR] 2[1-3] 1[0-1] 1[0-2] 0,15
Vitritis, mediana [IQR] 3[1-3] 1[0-2] 1[0-2] 0,03
BCVA, media (DE) 0,41 £0,24 0,33+0,22 0,48 +0,18 0,17
Grosor macular, media (DE) 431,9 £ 117,6 483,4 +126,1 380,7 £ 96,5 0,08
Tratamiento convencional previo, n (%)
Bolos de MTP 13 (52) 9 (60) 5(50) 0,85
Ciclosporina 22 (88) 11 (73,3) 6 (60) 0,17
Azatioprina 14 (56) 8(53,3) 4 (40) 0,69
Metotrexato 13 (52) 8(53,3) 2(20) 0,18
Ciclofosfamida 1(4) 2(13,3) 0(0) 0,33
Pacientes con tratamiento biolégico previo, n (%) 0(0) 0(0) 8 (80) -
Nimero de tratamientos bioldgicos previos, mediana [IQR] 0 0 2[1-3] -
Terapia combinada, n (%) 16 (64) 10 (66,7) 7 (70) 0,94
Ciclosporina 10 (40) 5(33,3) 1(10) 0,23
Azatioprina 4 (16) 3(20) 2(20) 0,34
Metotrexato 2 (8) 2 (13,3) 4 (40) 0,86
Dosis de prednisona basal 45 [30-60] 30 [20-60] 8 [6-25] 0,04
Seguimiento, mediana [IQR], 24 [18-45] 24 [3-36] 30 [24-60] 0,12
Remision, n (%) 19 (76) 9 (60) 7 (70) 0,58
Por 100 pacientes-afio 28,8 30 19,4 0,2
Suspensién, n (%) 8 (32) 8(53,4) 2(20) -
Por 100 pacientes-afio 12,1 26,7 5,6
Efectos adversos/toxicidad, n (%) 14) 0(0) 0(0)
Por 100 pacientes-afio 3 0 0
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P070 Figura. Evolucion de la OCT y la BCVA tras el inicio de adalimumab (ADA), infliximab (IFX) o certolizumab pegol (CZP).

Conclusiones: ADA, IFX y CZP parecen ser eficaces y seguros en la
EMQ refractario en la EB. CZP parece eficaz incluso en pacientes con
respuesta inadecuada a ADA y/o IFX.

P071. ANTICUERPOS ANTI-MPO POSITIVOS: ENFERMEDADES
ASOCIADAS, ESPECIFICIDAD, GRAVEDAD Y PRONOSTICO DE LAS
VASCULITIS ASOCIADAS A ANCA
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Introduccion: Las vasculitis asociadas a anticuerpos anticitoplasma
de neutréfilos (ANCA) (VAA) se caracterizan por una inflamacién
necrotizante de vasos de calibre pequefio y por la presencia de
ANCAs. Sin embrago, la relacién entre los niveles séricos de ANCA,
principalmente antimieloperoxidasa (anti-MPO) y antiproteinasa 3,
con la gravedad y el prondstico de la VAA permanece controvertido'.
Objetivos: En pacientes con anticuerpos anti-MPO positivos de un
Hospital Universitario evaluamos: a) enfermedades asociadas y b)
punto de corte de los niveles de anti-MPO para el diagnéstico (espe-
cificidad), gravedad y prondstico de la VAA.

Métodos: En un hospital Universitario identificamos todos los
pacientes con anticuerpos anti-MPO positivos entre enero-2003
hasta diciembre-2022. La determinacién de anti-MPO se realiz6 por
quimioluminiscencia. El punto de corte de los niveles de anti-MPO
para la especificidad-sensibilidad diagnéstica, gravedad y pronés-
tico de la VAA se calcularon con curvas ROC (acrénimo de Receiver
Operating Characteristic o caracteristica operativa del receptor). Los
niveles de anticuerpos anti-MPO analizados fueron los obtenidos en
el momento del diagndstico de la VAA. Las VAA se consideraron gra-
ves si tenian afectacion renal (hematuria y/o proteinuria) y/o pulmo-
nar (hemoptisis, asma y/o insuficiencia respiratoria). Se consideraron
VAA de mal pronéstico si durante el seguimiento el paciente reque-
ria didlisis o trasplante o fallecia.

Resultados: Estudiamos 101 pacientes con anti-MPO positivo. La
mayoria (n = 77, 76,23%) tenian una VAA subyacente siendo la PAM
la mas frecuente (n = 34, 33,7%). La enfermedad no vasculitica mas
frecuente fueron las neoplasias (n = 5, 4,9%). La tabla resume la pre-
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valencia de estos anticuerpos en diferentes enfermedades. Las fre-
cuencias son equivalentes a las previamente descritas. Para la
determinar la especificidad de los anti-MPO para el diagnéstico de
las VAA se calculé un area bajo la curva (AUC) (AUC = 0,8084) y se
determind un punto de corte de 41,5 Ul/ml (fig.). Cuando el anélisis
se restringi6 exclusivamente a la poliangeitis microscépica (n = 34),
el punto de corte fue de 36,5 Ul/ml con un AUC de 0,6435. Respecto
al valor predictivo de los anti-MPO en la gravedad de las VAA, se
observaron diferencias significativas en los niveles de anti-MPO
entre aquellos pacientes con disfuncién renal o pulmonar (n = 65) y
los que no la tenian (n = 36) (p = 0,0003), y se establecié un umbral
de corte de 60 Ul/ml. Finalmente, para el valor prondstico de los
anti-MPO en la gravedad de las VAA se obtuvo un AUC = 0,5546, no
existiendo diferencias significativas entre aquellos pacientes que
tuvieron una peor evolucién de la enfermedad (n = 19) y los que no
(n=282)(p=0,4643).

Enfermedades asociadas a anticuerpos anti-MPO positivos (n = 101)

Nimero  Frecuencia
Grupo Enfermedad (n) (%)
Vasculitis Poliangitis microscopica 34 33,7
(n=77) Glomerulonefritis pauciinmune 13 12,9
Vasculitis indiferenciada 11 10,9
Granulomatosis con poliangitis 10 8,9
Granulomatosis eosinofilica 9 9,9
con poliangitis
No vasculitis Neoplasia 5 4,9
(n=24) Colitis ulcerosa 4 39
Infeccién 3 2,9
Artritis reumatoide 2 1,9
Isquemia intestinal 2 1,9
Enfermedad de Crohn 1 0,9
Psoriasis 1 0,9
Fibrosis pulmonar 1 0,9
Derrame pleural 1 0,9
Silicosis 1 0,9
Paquimeningitis 1 0,9
Sindrome de Sjogren 1 0,9
Hepatitis autoinmune 1 0,9

Conclusiones: La presencia de anti-MPO se asocia principalmente a
VAA (especialmente PAM), aunque hasta un cuarto de los casos
puede asociarse a otras enfermedades, especialmente neopldsicas y
enfermedad inflamatoria intestinal. Los niveles de anticuerpos anti-
MPO en el momento del diagnéstico de las VAA, se correlacionan
con la especificidad diagnédstica (> 36,5 Ul/ml) y con la gravedad
(2 60 Ul/ml), pero no con el prondstico de las VAA.
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P071 Figura. Relevancia de anti-MPO+ para la especificidad/sensibilidad diagnéstica (AUC = 0,8084) y gravedad de VAA (AUC = 0,7160). (ROC en pacientes con anti-MPO+ al diagndstico).

the stratification of specific ANCA-associated vasculitis: A systema-
tic review and meta-analysis. Autoimmun Rev. 2022;21(6):103100.

P072. FACTORES PREDICTIVOS DE RECAIDA EN ARTERITIS
DE CELULAS GIGANTES

Mariela Del Carmen Uyaguari Morocho, Irene Monjo,
Elisa Ferndndez-Fernandez y Eugenio de Miguel

Servicio de Reumatologia. Hospital Universitario La Paz. Madrid.

Introduccion: La arteritis de células gigantes (ACG) es la vasculitis
sistémica mas frecuente en el adulto y se asocia a mayor morbimor-
talidad. Pese a los avances en su diagndstico y tratamiento tiene una
tasa de recaidas alrededor del 47%!, representando un problema en
la practica clinica. Reconocer los factores que se asocian a las recai-
das podria ser atil para disminuir la mortalidad en estos pacientes.
Objetivos: Conocer las caracteristicas de las recaidas mayores y
menores y buscar posibles factores predisponentes a las mismas.

Métodos: Estudio observacional prospectivo de pacientes nuevos
consecutivos diagnosticados de ACG en nuestra consulta de diag-
néstico rapido entre 2017 y 2022, con un seguimiento de al menos
un afio. A todos los pacientes se les realizo una ecografia Doppler
color de las arterias temporales (tronco comun y sus ramas frontal y
parietal) y de grandes vasos (axilar y subclavia). Se analizaron varia-
bles demograficas, clinicas y de laboratorio, asi como el reciente
indice ecografico OMERACT GCA Ultrasonography Score (OGUS)?,
para buscar factores predictores de recaida. En la valoracién del
OGUS se utiliz6 el original de 8 ramas y el mismo expandido afia-
diendo la arteria subclavia para una mejor ponderacién de la afecta-

Tabla P072
Relacién de las caracteristicas clinicas con las recaidas menores y mayores en ACG

cion de vaso grande. También se utilizé la variante del recuento de
namero de ramas patolégicas. Las recaidas se definieron segin las
recomendaciones EULAR de 20183.

Resultados: Se incluyeron 137 pacientes, de los cuales 69 (50,4%)
fueron mujeres, con una edad media de 78 + 8 afios, y un tiempo
medio de evolucién de 36 + 15 meses. Analizando los subtipos de
ACG: 67 (49%) tenian afectacion exclusiva de arterias craneales
(ACGc); 29 (21%) afectacion de vaso grande extracraneal (ACGvg) y
41 (30%) tenian afectaciéon mixta (ACGm). El tipo de afectaciéon no
mostr6 diferencias significativas respecto a la aparicién de recai-
das: ACGc 46,26%, ACGvg 34,48% y ACGm 39,02% p > 0,05 (ACGc vs.
ACGvg p = 0,284, ACGc vs. ACGm p = 0,461 y ACGvg vs. ACGm
p = 0,698). Se produjeron 8 (5,8%) recaidas mayores y 57 (41,6%)
recaidas menores. No encontramos diferencias clinicas predictivas
entre pacientes con o sin recaidas menores. En cuanto a las recai-
das mayores, la presencia de fiebre, la proteina C reactiva (PCR)
mas alta, la necesidad de dosis mayores de esteroides a los
12 meses, un mayor nimero de ramas con “signo del halo” y un
mayor indice OGUS10 se asociaron a una mayor tasa de recaidas,
con diferencias estadisticamente significativas. Los datos se mues-
tran en la tabla.

Conclusiones: La presencia de fiebre, mayor PCR, mayor dosis de
esteroides a los 12 meses, un mayor nimero de ramas con “signo del
halo” y una puntuacién mayor del nuevo indice ecografico OGUS se
asociaron de forma estadisticamente significativa con la aparicion
de recaidas mayores en nuestra cohorte. Dada la relevancia clinica
de las recaidas mayores, los pacientes con estas caracteristicas
podrian requerir un seguimiento mas estrecho en la practica clinica
habitual.

Caracteristicas clinicas n = 137 No recaida menor n = 80

Recaida menor n=57 valor p

No recaida mayor n = 129 Recaida mayorn=8 p

Sexo mujer, n (%) 38 (47,5) 31(54,4)
Edad en afios, media + DE 79,5+8 773+8
VSG en mm/h, media + DE 56,3 £33,8 56,9 £32,8
PCR en g/dl, media + DE 53,7 + 56 50,7 + 57
PMR, n (%) 41 (51,2) 33 (57,9)
Fiebre, n (%) 15 (18,7) 10 (17,5)
Cefalea, n (%) 49 (61,2) 49 (61,2)
Claudicacién mandibular, n (%) 9(11,2) 13 (22,8)
Sindrome constitucional, n (%) 43 (53,7) 28 (49,1)
NOIA, n (%) 17 (21,2) 14 (24,6)
Ictus, n (%) 2(2,5) 3(5,3)
Corticoides a los 6 meses mg, media + DE 10,4 +5,6 12,7 +6,9
Corticoides a los 12 meses mg, media + DE 6,9 +4,6 83+73
OGUS suma de halos (0-10) media + DE 416 +2,18 4,56 + 2,01
OGUS10 IMT, media + DE 8,61+2,8 9,03+3,0
OGUSS8 IMT, media + DE 7,15 + 2,65 7,56 +2,82

0,489 63 (48,8) 6 (75) 0,274
0,116 78,8 +7,9 73,6 + 8,8 0,106
0,925  553£32,9 75,5 +35,9 0,128
0745  484+466 112 £ 80,0 0,025*
0,489 71 (55,0) 3(37,5) 0,470
0,857 20 (15,5) 5(62,5) 0,005
0,860 78 (60,5) 7 (87,5) 0,156
0,098 19 (14,7) 3(37,5) 0,118
0,608 65 (50,4) 6(75) 0,277
0,682 27 (20,9) 4(50) 0,077
0,649 5(3,9) 0(0) 0,574
0,450 11,3£6,2 11,3£6,2 0,329
0,229 6,8+39 18,1+153 0,01*
0271  424+214 5,62 + 1,06 0,037*
0428  8,69£29 10,24 £2,0 0,033*
0400  7,26%275 8,41 +2,06 0,143

ACG: arteritis de células gigantes; n: ntimero de casos; DE: desviacién estindar; mg: miligramos; PMR: polimialgia reumatica; NOIA: neuritis éptica isquémica anterior; PCR:
proteina C reactiva; VSG: velocidad de sedimentacion globular; OGUS: indice ecografico OMERACT de ACG (expresado en unidades)
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Objetivos: Tradicionalmente, la arteritis de células gigantes (ACG) se
describia como una vasculitis con afectacién tipica de las arterias
temporales. En la actualidad el espectro clinico de la ACG se ha
ampliado y diferentes técnicas de imagen como la PET y los ultraso-
nidos (US) han permitido diagnosticar un mayor nimero de pacien-
tes, especialmente con formas extracraneales de la enfermedad que
previamente no podian ser diagnosticados. Ademas, recientemente
se han propuesto nuevos criterios diagndésticos (ACR/EULAR 2022).
Todo ello implica un cambio evidente en la epidemiologia y el espec-
tro clinico de la ACG. Nuestro objetivo fue evaluar la epidemiologia
y la clinica de la ACG de acuerdo con las nuevas herramientas diag-
noésticas y los criterios ACR/EULAR 2022.

Métodos: Estudio observacional de pacientes diagnosticados de
ACG sometidos a biopsia de la arteria temporal (BAT) entre enero de
2016 y diciembre de 2022. Los pacientes se dividieron en 3 grupos
en funcién del fenotipo de la enfermedad: a) solo craneal (ACGc), b)
solo extracraneal (ACGec) y c) afectacion mixta (ACGmix). El diag-
noéstico de ACG se realizé segiin a) biopsia de la arteria temporal, y/o

Tabla P073
Caracteristicas principales de los pacientes con ACG

Reumatol Clin. 19 (2023):593-5459

b) criterios EULAR/ACR2022, y/o c¢) técnicas de imagen. Se estudia-
ron las caracteristicas demograficas, clinicas, analiticas y los hallaz-
gos en las técnicas de imagen.

Resultados: Se incluyeron 191 pacientes (120 mujeres/71 varones),
con una edad media + DE de 74,9 + 9,6 afios. Las principales caracte-
risticas de los pacientes y las diferencias entre fenotipos se mues-
tran en la tabla. Solo un 27,2% de los pacientes tenian una BAT
positiva, con una longitud media + DE de 16,4 £+ 6,3 mm. El fenotipo
de ACG mas frecuente fue la ACGc. La cefalea (80%) fue la manifes-
tacion isquémica mas frecuente, seguida de la exploracién anormal
de la arteria temporal (47%), los sintomas visuales (40%, incluyendo
un 8% de pacientes con ceguera), la claudicacién mandibular o lin-
gual (26%) y la hipersensibilidad del cuero cabelludo (25%). La poli-
mialgia reumatica (PmR) fue la manifestacién sistémica mas
frecuente, observandose en el 59% de los pacientes. Los valores de
PCR sérica y VSG se muestran también en la tabla.

Distribucion de los fenotipos de la ACG en diferentes grupos de edad. Todos los datos
estdn en %.

Conclusiones: La ACG es una vasculitis que ha aumentado su espec-
tro clinico en los tltimos afios con la afectacién extracraneal, afec-
tando a personas con una edad media de mas de 70 afios y con
predileccién por el sexo femenino. La PmR parece estar presente en
mas de la mitad de los pacientes, principalmente en el fenotipo
extracraneal.

Total (n = 191)

ACGc (n = 128)

ACGec (n = 28) ACGmix (n = 36) p (ACGc vs. ACGec)

Edad (afios), media + DE 75+ 10 75+ 10 74+9 74+9 0,55
Sexo mujeres (% mujeres) 120 (63) 79 (62) 16 (57) 25 (69) 0,62
BAT+ n (%) 52(27) 39 (31) 2(7) 11 (31) 0,01
Criterios ACR1990, n (%) 128 (67) 95 (75) 6 (21) 27 (75) < 0,001
Criterios ACR/EULAR 2022, n (%) 155 (81) 108 (85) 14 (50) 33(92) < 0,001
Manifestaciones isquémicas, n (%)

Cefalea 152 (80) 115 (91) 7 (25) 30 (83) <0,001

Hipersensibilidad del cuero cabelludo 48 (25) 39(31) 0(0) 9(25) < 0,001

Exploracion anormal de AT 89 (47) 64 (50) 7 (25) 18 (50) 0,015

Sintomas visuales 76 (40) 62 (49) 4 (14) 10 (28) 0,001

Claudicacién mandibular/lingual 50 (26) 40 (32) 3 (11) 7(19) 0,034
Manifestaciones sistémicas, n (%)

Fiebre 27 (14) 16 (13) 5(18) 6(17) 0,54

PmR 113 (59) 62 (49) 24 (86) 27 (75) < 0,001
Laboratorio

PCR, mg/dL, mediana [RIC] 2,51[0,5-7,7] 2,9[0,4-7,7] 2,2 [0,6-8,0] 2,3[0,5-6,6] 0,92

VSG, mm 1°h, media + DE 56 + 35 54+34 63 41 56 + 30 0,26
Tratamiento con prednisona

Dosis (mg/dia), mediana [RIC] 40 [20-45] 40 [30-50] 30 [10-40] 40 [15-45] 0,15

Dosis acumulada (mg), mediana [RIC] 569 [240-1.875] 625 [285-1.925] 330[169-473] 650 [200-1.875] 0,82

Tiempo (dias) desde el inicio de GC 9[4-21] 9[3-17] 8 (5-30) 10 [5-25] 0,45

hasta la realizacién de BAT, mediana [RIC]

ACGec: arteritis de células gigantes extracraneal, ACGc: arteritis de células gigantes craneal, ACGmix: arteritis de células gigantes mixta, ACR: American College of Rheumatology,
AT: arteria temporal, BAT: biopsia de arteria temporal, EULAR: European League Against Rheumatism, PmR: polimialgia reumatica.
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P074. INFLUENCIA DEL TRATAMIENTO CON GLUCOCORTICOIDES
EN LA BIOPSIA DE ARTERIA TEMPORAL. EXPERIENCIA
EN UN HOSPITAL DE REFERENCIA
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Carmen Gonzalez-Vela?, Ivan Ferraz-Amaro?, Diana Prieto-Pefia’,
Maria Fe Garcia-Reija? y Ricardo Blanco!
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Marqués de Valdecilla. IDIVAL. Santander. “Servicio de Reumatologia.
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Introduccion: La relacién entre el tratamiento con glucocorticoides
(GC) previo a la biopsia de la arteria temporal (BAT) y un resultado
negativo de la misma en la arteritis de células gigantes (ACG) es contro-
vertida. Nuestro objetivo fue evaluar si la dosis acumulada de GCy el
tiempo de exposicion a los mismos influyen en el resultado de la BAT.
Métodos: Estudio observacional de 191 pacientes con ACG proce-
dentes de la consulta en un hospital de referencia entre enero de
2016 y diciembre de 2022 a los que se les realizé BAT. El diagnéstico
de ACG se realizé segtn a) criterios ACR, y/o b) biopsia de arteria
temporal, y/o c) criterios ACR/EULAR2022, y/o d) técnicas de ima-
gen. Las biopsias se seccionaron transversalmente en piezas y se
cortaron de bloques de parafina, tifiéndose con hematoxilina-
eosina. Se realiz6 un estudio comparativo entre los pacientes con
BAT positiva y aquellos con BAT negativa.

Resultados: Los 191 pacientes con ACG se dividieron en 2 subgrupos:
a) pacientes con BAT positiva (n = 52), y b) pacientes con BAT negativa
(n =139) (tabla), de los cuales 27 (14%) no habian recibido tratamiento
previo con GC frente a 164 (86%) pacientes que si los habian recibido.
Los pacientes con BAT positiva presentaban con mayor frecuencia sin-
tomas visuales y/o claudicacién mandibular/lingual, mientras que la
polimialgia reumatica (PmR) fue menos frecuente. La mediana [rango
intercuartilico (RIC) 25-75] de la dosis de prednisona en el grupo de
BAT negativa fue de 40 [25-40] mg/dia, y también 40 [35-60] mg/dia
en el grupo de BAT positiva. La mediana [RIC] de duracién del trata-
miento en el primer grupo fue de 11 [4-24] dias, mientras que en el
segundo grupo fue de 7 [3-13] dias. El porcentaje de BAT positivas fue
mayor cuanto menor fue el retraso entre el inicio del tratamiento con
GCy la BAT, disminuyendo a partir de los 15 dias desde el inicio de la
terapia con GC (fig.). Por dltimo, se calculé la dosis acumulada de GC
antes de la biopsia, con una mediana [RIC 25-75] de 484 [225-1.295]

Reumatol Clin. 19 (2023):593-5459

mg para los pacientes con BAT negativa, mientras que fue de 760
[360-2.185] mg en los casos de BAT positiva.

Caracteristicas principales de los pacientes con ACG segtin la BAT

BAT positiva BAT negativa

(n=52) (n=139) p
Edad (afios), media + DE 77 £8 74,2 £ 10 0,11
Sexo, mujeres/varones (% mujeres) 28/24 (54) 92/47 (66) 0,12
Longitud de la BAT (mm), media + DE 17+£6 16.+6 0,36
Ntmero de cortes de la BAT, media+ DE =~ 29%7 28+7 0,44
Manifestaciones isquémicas, n (%)
Cefalea 45 (87) 107 (77) 0,15
Hipersensibilidad de cuero cabelludo 14 (27) 34 (24) 0,73
Exploracién anormal de la AT 30(58) 59 (42) 0,06
Sintomas visuales 32(62) 44 (32) < 0,001
Claudicacion mandibular/lingual 21 (40) 29 (21) 0,006
Manifestaciones sistémicas, n (%)
PmR 20 (38) 93 (67) < 0,001
Fiebre 7(13) 20 (14) 0,87
Tratamiento con prednisona
Dosis (mg/dia), mediana [RIC] 40 +[35-60] 40 +[25-40] 0,053
Dosis acumulada (mg), mediana [RIC] 760 + 484 + 0,36
[360-2.185]  [225-1.295]
Tiempo (dias) entre el inicio de los GC 7 +[3-13] 11 + [4-24] 0,13

y la realizacién de la BAT, median a[RIC]

AT: arteria temporal, BAT: biopsia de arteria temporal, GC: glucocorticosteroides, PmR: po-
limialgia reumatica, RIC: rango intercuartilico [25-75].

Conclusiones: La mayoria de los pacientes con ACG estaban reci-
biendo GC en el momento de la BAT. Una exposicién mas prolongada
a los GC aumenta la probabilidad de una BAT negativa.

P075. CONCORDANCIA ENTRE LOS CRITERIOS DE CLASIFICACION
DEL ACR DE 1990 Y LOS NUEVOS CRITERIOS DEL ACR/EULAR 2022
EN LA ARTERITIS DE CELULAS GIGANTES

Julio Sanchez Martin', Julia Medina-Valle?, Javier Loricera’,
Ivan Ferraz-Amaro?®, Diana Prieto-Pefia’, Maria Fe Garcia-Reija?
y Ricardo Blanco!

IServicio de Reumatologia. Hospital Universitario Marqués de
Valdecilla. IDIVAL. Santander. *Servicio de Cirugia Oral y Maxilofacial.
Hospital Universitario Marqués de Valdecilla. IDIVAL Santander.
3Servicio de Reumatologia. Complejo Hospitalario Universitario de
Canarias. Tenerife.

Objetivos: Los criterios de clasificacion de las vasculitis, incluida la
arteritis de células gigantes (ACG), estan en constante revisién. En
2022 se presentaron los criterios del Colegio Americano de Reuma-

P074 Figura. Resultado de la BAT segtin el tiempo transcurrido desde el inicio del tratamiento con GCy la BAT. 164 pacientes fueron tratados con GC antes de la BAT. Todos los datos

estdnen%.
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Principales caracteristicas de los pacientes

Reumatol Clin. 19 (2023):593-5459

Sospecha diagndstica Criterios ACR1990 Criterios ACR/EULAR ACR1990 negativos ACR/EULAR2022
de ACG (n=191) (n=128) 2022 (n = 155) positivos (n = 30)

Edad (afios), media + DE*f 75+ 10 75+ 10 75+ 10 73 £10
Sexo, mujeres/varones 120/71 78/50 96/59 10/20
BAT+, n (%) *f 52 (27) 51 (39) 52 (34) 1(3)
Signo del halo en arteria temporal por US, n (%) T 37 (19) 29 (23) 37 (24) 10 (59)
Afectaci6n arteria axilar bilateral por US, n (%) T 12 (18) 8(19) 12 (20) 4 (24)
Actividad aértica por FDG-PET, n (%) T 43 (43) 30 (48) 37 (44) 7 (33)
Fenotipo de ACG, n (%)

ACG craneal 127 (66) 95 (74) 108 (70) 16 (53)

ACG extracraneal 28 (15) 6(5) 14 (9) 8 (27)

ACG mixta 36 (19) 27 (21) 33(21) 6(20)
Manifestaciones isquémicas, n (%)

Cefalea*f 152 (80) 117 (91) 134 (86) 20 (67)

Hipersensibilidad cuero cabelludof 48 (25) 39 (30) 46 (30) 7 (23)

Claudicacion mandibular/lingualf 50 (26) 39 (30) 49 (32) 10 (33)

Sintomas visuales 76 (40) 58 (45) 66 (43) 8 (27)

Pérdida stbita de vision T 44 (23) 35(27) 40 (26) 5(17)

Ceguera 16 (8) 12(9) 14 (9) 2(7)
Exploracién anormal de AT*{ 89 (47) 81 (63) 85 (55) 6 (20)
Manifestaciones sistémicas, n (%)

Fiebre 27 (14) 20 (16) 20 (13) 1(3)

PmRt 113 (59) 71 (55) 91 (59) 20 (67)
Laboratorio

PCR, mg/dL, mediana [IQR] t 2,5[0,5-7,7] 4,2[1,3-9,0] 3,4[0,7-7,8] 0,6 [0,4-2,2]

VSG 1h, mediana [IQR]* T 52 [29-82] 63 [41-88] 57 [33-84] 29 [10-44]

Hb, media + DE 124+1,4 12,3+1,4 124+1,3 12,6 +£1,3

*Criterios evaluados en ACR1990. fCriterios evaluados en ACR/EULAR 2022. ACG: arteritis de células gigantes, ACR: American College of Rheumatology, AT: arteria temporal, BAT:

biopsia de arteria temporal, EULAR: European League Against Rheumatism, FDG-PET:

: fluorodeoxiglucosa-positron emission tomography, Hb: Hemoglobina, PCR: proteina C re-

activa, PmR: polimialgia reumadtica, US: ultrasonidos, VSG: velocidad de sedimentacion globular.

tologia (ACR)/Liga Europea contra el Reumatismo (EULAR), que
renuevan los publicados por el ACR en 1990. Incluyen una gama mas
amplia de criterios clinicos y pruebas de imagen, como la ultrasono-
grafia (US) y la tomografia por emisién de positrones (PET), lo que
ha contribuido al diagnéstico de un mayor niimero de casos. Nues-
tro objetivo fue evaluar la concordancia entre los recientes criterios
de clasificacion de la arteritis de células gigantes ACR/EULAR de
2022 y los criterios del ACR de 19902,

Métodos: Es tudio observacional de pacientes diagnosticados de
ACG sometidos a biopsia de la arteria temporal (BAT) entre 2016 y
2022 en un hospital universitario. La concordancia entre ambos
conjuntos de criterios se analizé con el indice kappa de Cohen.
Resultados: Presentamos 191 pacientes (120 mujeres/71 varones)
(media = DE; 75 * 10 afios) con diagnéstico de ACG. Las principales
caracteristicas de los pacientes se muestran en la tabla. El indice
Kappa entre ambos criterios ponderado por prevalencia y sesgo fue
de 0,654 (grado de acuerdo moderado-alto). Se observé una concor-
dancia global del 83%, con una concordancia especifica mayor para

S0k0 criterios ACR 1590
(2%])

Ambos Criferios:

ACRSEY

% de pacientes con ACG que cumplian

los resultados negativos (88%) que para los positivos (67%). Se
observé desacuerdo en el 16% de los pacientes que se consideraron
negativos para los criterios ACR 1990 pero positivos para los crite-
rios ACR/EULAR 2022 y en el 2% que se consideraron positivos para
los criterios ACR 1990 pero negativos para los ACR/EULAR 2022.
ACR/EULAR 2022 mostré una mayor sensibilidad, y 30 pacientes
adicionales fueron diagnosticados de ACG con estos criterios de cla-
sificacién.

Conclusiones: Se encontr6 una concordancia moderada-alta entre
los criterios de clasificacion ACR/EULAR 2022 y ACR 1990. Sin
embargo, los criterios ACR/EULAR de 2022 tienen en cuenta una
gama mas amplia de factores que los criterios ACR de 1990 al intro-
ducir hallazgos observados por US. Y PET, lo que aumenta la sensibi-
lidad y permite diagnosticar a un mayor nimero de pacientes. La
ACG craneal fue el fenotipo mas frecuentemente observado.
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2022
1167%)

Mo cumplen criterios
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P076. EVALUACION DE LA RESPUESTA INMUNOLOGICA
A LA 22Y 32 DOSIS DE LA VACUNA DEL SARS-CoV-2 EN PACIENTES
CON VASCULITIS DE GRAN VASO
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C. Galisteo!, A. Llobell', A. Garcia-Pinilla' y J. Gratacés'

IServicio de Reumatologia. Hospital Universitari Parc Tauli. Sabadell.
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Introduccion: Se conocen distintos factores asociados a peor pro-
nostico en la infeccién por SARS-CoV-2 en la poblacién general,
como la edad, sexo u otras comorbilidades'. No obstante, también
se ha descrito que tanto las enfermedades reumadticas como algu-
nos de los tratamientos asociados pueden tener un riesgo afiadido
de mal prondstico?, aunque los resultados existentes no son con-
cluyentes. Hay datos limitados sobre la eficacia de la vacuna del
SARS-CoV-2 en pacientes con enfermedades reumaticas. Asi bien,
los pacientes con vasculitis de gran vaso (VGV) suelen tener mucha
comorbilidad afiadida tanto por la edad como por los tratamientos
recibidos para la enfermedad, como son principalmente los gluco-
corticoides (GC).

Reumatol Clin. 19 (2023):593-5459

Objetivos: Evaluar la respuesta inmunolégica mantenida después
de la 22y 32 dosis de la vacuna del SARS-CoV-2 en pacientes con VGV
y valorar si existen diferencias segtn la linea de tratamiento.
Métodos: Estudio transversal para comparar los niveles de anti-
cuerpos (Ac) en pacientes con VGV sin historia previa de infeccién
por SARS-CoV-2 después de la 2% y 32 dosis de la vacuna. Los pacien-
tes se distribuyeron segin la linea de tratamiento, ya fuera sola-
mente con GC, con firmacos inmunosupresores o con terapia
bioldgica. Se extrajeron muestras sanguineas entre los 3 y 6 meses
después de la 22 y 32 dosis para determinar los niveles de Ac anti-Sy
de los Ac neutralizantes contra las distintas variantes SARS-CoV-2
analizadas (B.1,1529, B.1,1.7, B.1,351, B.1,617.2 y P.1).

Resultados: Fueron incluidos un total de 22 pacientes con VGV
(tabla). Se excluyeron pacientes que habian presentado infecciéon
clinica por SARS-CoV-2. El 68,2% de los pacientes fueron mujeres. La
edad mediana a la 3® dosis de la vacuna fue de 75,56 afios. Los
pacientes se dividieron en 3 grupos segiin el tipo de tratamiento que
recibian; en el primero el 36,4% recibian solamente tratamiento con
GC, en el segundo el 27,3% recibian tratamiento inmunosupresor y
en el tercero el 36,4% estaban en tratamiento con terapia biolégica.
El 72,7% del total de los pacientes recibian tratamiento concomi-
tante con GC. Después de la 2? dosis y antes de recibir la 3¢ dosis,
aquellos pacientes que recibian tratamiento solamente con GC o

Tabla P076
Descripcion de las caracteristicas de los pacientes incluidos en el estudio segiin el tratamiento recibido. GC: glucocorticoides
Tratamiento solo con GC Inmunosupresores Terapia biolégica Total
Variables Grupos n =8 (36,4%) n=6(27,3%) n =8 (36,4%) n=22
Sexo Mujer 4(50,0%) 5(83,3%) 6(75,0%) 15 (68,2%)
Hombre 4(50,0%) 1(16,7%) 2(25,0%) 7 (31,8%)
Edad durante la 3* dosis de vacuna SARS-CoV-2 77,04 (55,92, 83,89) 76,87 (73,14, 82,09) 74,14 (58,93, 77,15) 75,56 (55,92, 83,89)
Tratamiento con GC No 0(0,0%) 1(16,7%) 5 (62,5%) 6(27,3%)
st 8 (100,0%) 5 (83,3%) 3 (37,5%) 16 (72,7%)
Tiempo desde la 22 dosis de vacuna SARS-CoV-2 5,72 (5,26, 6,60) 5,59 (5,13, 6,60) 5,68 (4,90, 7,56) 5,70 (4,90, 7,56)

hasta la primera muestra (meses)
Tiempo desde la 32 dosis de vacuna SARS-CoV-2
hasta la primera muestra (meses)

4,52 (3,22, 6,05)

5,98 (3,61, 6,51) 3,98 (2,92, 5,26) 4,52 (2,92, 6,51)
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P076 Figura. Titulos de anticuerpo anti-S después de la 2° y 3° dosis de vacunacioén de SARS-CoV-2 en pacientes con VGV. GC: glucocorticoides.
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inmunosupresores presentaban mayor proteccién frente a la infec-
cioén por SARS-CoV-2 respecto aquellos que recibian terapia biol6-
gica (fig.). Tras la 3? dosis se observé un aumento significativo de los
niveles de Ac anti-S en los 3 grupos (p < 0,01). No obstante, los
pacientes que recibian tratamiento con terapia biolégica presenta-
ron una menor tendencia a la seroconversién, sobre todo aquellos
que recibian ademas tratamiento con GC (p = 0,099), encontrandose
los niveles de Ac anti-S debajo de los niveles que ofrecen proteccién
(250). La evaluacién de los Ac neutralizantes para las diferentes
variantes de SARS-CoV-2, mostraron resultados similares a los
encontrados con el anticuerpo anti-S.

Conclusiones: La respuesta mantenida a la vacunacién de SARS-
CoV-2 en pacientes con VGV es inferior en aquellos que reciben tra-
tamiento biolégico y que ademas estén en tratamiento concomitante
con GC. En este subgrupo de pacientes, teniendo en cuenta ademas
su media de edad y comorbilidades asociadas, seria prudente reali-
zar un control mas estricto para evaluar la seroconversién cara a
plantear medidas de inmunizacién pasiva.

BIBLIOGRAFIA

1. Kroon FPB, et al. Ann Rheum Dis. 2022.

2. Strangfeld A, et al. Ann Rheum Dis. 2021.

3. Garcia-Cirera S, et al. Sci Rep. 2022.

P077. UTILIDAD DE UN ALGORITMO DIAGNOSTICO EN EL ESTUDIO
DE VASCULITIS DE GRANDES VASOS

Hugo Avalos Bogado, Gustavo Afiez Sturchio,
Ernesto Trallero Araguas, Esther Espartal Lopez,
Sebastidn Sandoval Moreno, Daniela Ulloa Navas
y Juan José de Agustin de Oro

Hospital Universitari Vall d"Hebron. Barcelona.

Introduccion: La arteritis de células gigantes (ACG) es la forma mas
comin de vasculitis sistémica primaria en pacientes mayores de

Reumatol Clin. 19 (2023):593-5459

50 afios. Las técnicas de imagen (TI) (ecografia (E), resonancia mag-
nética (RM), [18F]-fluorodesoxiglucosa tomografia por emision de
positrones (PET-TAC)) son muy relevantes en el diagnéstico siendo
menos invasivas, mds sensibles y disponibles que la biopsia de la
arteria temporal (BAT) y la angiografia.

Objetivos: Valorar la utilidad de un algoritmo basado en las Tl en el
estudio de ACG. Evaluar la reduccion de costes y exploraciones inne-
cesarias en el proceso diagnéstico.

Métodos: Proyecto dividido en 2 fases. 12 fase: estudio retrospectivo
de una cohorte de pacientes (p) con sospecha de ACG derivados de
consultas externas (CCEE) u hospitalizados del servicio de Reumato-
logia de un hospital de tercer nivel (febrero 2021-diciembre 2022).
Se realizé estudio diagndstico segun criterio clinico (E, PET-TAC,
BAT). La E se realiz6 en CCEE de Reumatologia, segiin protocolo
estandar. En la 2? fase se aplica retrospectivamente el algoritmo
diagnéstico propuesto (fig.) y se comparan resultados con la fase
prealgoritmo. Todos los p dieron su consentimiento.

Resultados: Se incluyeron 40 p (80% mujeres; n =32 y 20% hom-
bres; n = 8), 34 (85%) de CCEE y 6 (15%) de hospitalizacién. Edad
media 72,55 afios. Todos presentaban sospecha clinica alta y el
100% tenia realizada E. Los hallazgos E fueron compatibles con ACG
en 10 (25%). Se realiz6 BAT en 9 (22,5%) con resultados compatibles
en 3 (7,5%). Se realizé PET-TAC en 30 p (75%), con resultados con-
cluyentes en 13 (32,5%). Diagnéstico final de ACG en 16p (40%):
clinica + E en 1 (6,25%); clinica + E + PET-TAC en 8 (50%); clinica + E
+ PET-TAC + BAT en 7 (43,75%) (tabla). Clinica inicial de neuritis
6ptica isquémica (NOIA) en 5 de los 6 p ingresados. 10 de los p
diagnosticados recibieron tratamiento corticoideo durante al
menos 5 dias, previo a la realizacién de las TI. Al aplicar retrospec-
tivamente el algoritmo en 8 (20%) p que tenian E compatible, no se
hubieran requerido mas exploraciones adicionales (BAT + PET-TAC
en 5y PET-TAC en 3). El coste maximo es de 1117 € por p (PET-TAC
997 €, 1a E 70€ y la BAT 50 €). Con el algoritmo se hubieran aho-
rrado 8.176 €.
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Figura 1. Algoritmo propuesto para el estudio de vasculitis de grandes vasos

P077 Figura. Algoritmo propuesto para el estudio de vasculitis de grandes vasos.
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Variables clinicas, exploraciones complementarias, diagnéstico y tratamiento.

Consultas Total
Hospitalizados Externas (n = 40;
Variable (n=6; 15%) (n=34;85%) 100%)
Sexo n, %
Femenino 6 (15) 24 (60) 40
Masculino 0 8(20)
Clinican, %
NOIA 5/6 (83) 0 5(12,5)
No NOIA 1/6 (26.6) 34/34 (100) 35 (87,5)
Exploraciones complementarias n, %
Ecografia realizada 6/6 (100) 34/34 (100) 40 (100)
Ecografia compatible 2 8 10 (25)
Hallazgos craneales 2 2 4 (10)
Hallazgos extracraneales 0 5 6 (15)
Hallazgos mixtos 0 1 1(2,5)
PET-TAC realizado 6/6 (100) 24/34(70,58)  30(75)
PET-TAC compatible 3 10 13 (32,5)
BAT realizada 4/6 (66,6) 5/34 (14,70) 9(22,5)
BAT compatible 2 1 3(7,5)
Diagnéstico final ACG 5/6 (83,3) 11/34 (32,35) 16 (40)
prealgoritmo
Clinica + E 0 1/34(2,94)  1/16 (6,25)
Clinica + E + PET-TAC 1/6 (16,6) 7/34(20,58)  8/16 (50)
Clinica + E + PET-TAC + BAT 4/6 (66,6) 3/34(8,82)  7/16(43,75)
Tratamiento n
GC previo inicio de pruebas 5/6 5/34 10
Bolus GC (500 mg/dia x 3 dias) 5/6 0 5
Corticoides oral (dosis inicial 0 11/34 11

media 60 mg/dia)

NOIA = neuritis dptica isquémica; PET-TAC = tomografia por emisién de positrones;
BAT = biopsia arteria temporal; E = ecografia; GC = glucocorticoides.

Conclusiones: El uso de un algoritmo representa una forma practica
y aplicable en el proceso diagndstico de ACG. La E es un método de
screening Gtil como parte inicial del estudio reduciendo costes y
exploraciones redundantes en pacientes con resultados compatibles
y sospecha clinica alta, o descartarla si la clinica y la E son negativas.

P078. ;EXISTEN DIFERENCIAS EN LA GRAVEDAD
Y EL PRONOSTICO SEGUN EL PATRON DE PRESENTACION
CLINICA EN LA ARTERITIS DE CELULAS GIGANTES?

Paula Estrada', Javier Narvaez?, Dacia Cerda!, Daniel Roig-Vilaseca',
Oscar Camacho!, Vanessa Navarro’, Sergi Heredia',

Patricia Moya-Alvarado?, Héctor Corominas?, Joan Miquel Nolla?

y Delia Reina’

'Complex Hospitalari Moisés Broggi. Sant Joan Despi. 2Hospital
Universitari de Bellvitge. Barcelona. *Hospital de la Santa Creu i Sant
Pau. Barcelona.
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Introduccion: El conocimiento actual de la arteritis de células
gigantes (ACG) demuestra que es una enfermedad mucho mads hete-
rogénea de lo que se crefa. Al margen de las manifestaciones cranea-
les tipicas, gracias al uso creciente de nuevas técnicas de imagen
como la 8F-FDG PET-TC se sabe que afecta también a vasos extracra-
neales y que en ocasiones se presenta como un sindrome téxico (o
un cuadro de fiebre de origen desconocido) o bien como una poli-
mialgia reumatica (PMR) aparentemente pura. En este sentido, en la
actualidad se considera que la ACG puede tener diferentes patrones
de presentacioén clinica (craneal, predominantemente extracraneal/
PMR con vasculitis subclinica, oculta sistémica), que a menudo se
solapan.

Objetivo. Analizar si existen diferencias en la gravedad y supervi-
vencia entre los diferentes patrones de presentacion clinica de la
ACG.

Métodos: Estudio retrospectivo de 176 pacientes con ACG confir-
mada (demostracién objetiva de la presencia de vasculitis por BAT o
pruebas de imagen) con un seguimiento clinico minimo de
24 meses. Se recogieron datos demograficos, manifestaciones clini-
cas, tratamiento inicial e informacién relevante para el seguimiento.
Resultados: Se incluyeron 176 pacientes (59% mujeres) con una
edad media (+ DE) en el momento del diagnéstico de 76 + 8 afios.
La distribucién por fenotipos clinicos fue la siguiente: (1) ACG cra-
neal con o sin polimialgia reumatica (PMR), (2) ACG extracraneal,
(3) ACG oculta, sistémica u oftdlmica (tabla). Se realiz6 una
mediana de 51 [RIC 25-75%: 36-76,25] meses de seguimiento, no
encontrandose diferencia de afios de seguimiento entre grupos.
Los grupos se analizaron y compararon para (1) complicaciones
agudas: isquémicas graves, enfermedad oclusiva “verdadera” y (2)
complicaciones tardias: aneurisma adrtico. Se recogié la supervi-
vencia durante el seguimiento. Las alteraciones visuales fueron
mas frecuentes en el grupo de ACG craneal (p < 0,001), habiendo
asi una diferencia significativa también en los grupos para la inci-
dencia de complicaciones isquémicas graves y claudicaciéon de
extremidades mas presente en el fenotipo extracraneal (p < 0,05).
Las dosis iniciales de glucocorticoides no difirieron entre los tres
grupos, ni su retirada durante el seguimiento. En la tabla 2 se
muestran los datos de mortalidad, tanto general como debidas a
complicaciones de la ACG, en los diferentes fenotipos. Al analizar
la mortalidad atribuida a ACG, la mortalidad bruta fue del 2,8%
(5/176), con una mortalidad anual del 0,85%, y una tasa de morta-
lidad de 28,4/1.000 pacientes. Globalmente, existe una diferencia
en supervivencia (p 0,022) entre los diferentes fenotipos, siendo,
en nuestra cohorte, la ACG oculta la que presenta mas fallecimien-
tos por cualquier causa.

Tabla 1. Complicaciones graves de la enfermedad en los diferentes fenctipos.

ACG creaneal | Alsertacnasal | ACG oculta
Nella|N = 3 4|N - F a8 i
Manifestaciones clinicas agudas
Alteraciones wisoales * 47 [41%) 5 [15%) & [29%) 013
Cequerna 27 [2438) 3 (%) 6 |21.4%) 61
Accidentes cevelvavaiculines 19 [173) 1(3%) I{11%) .133
Clavdicaciin de extremidodes 3 (2.6%) 4 [12%) (0% 029
Manifestaciones clinicas tardias
__neurisma / datacién adrtico | 12(305%) | s 2w | e |
Complicaciones clinicas
Compliceciones isguémicas groves 68 (60%) 10 | 00 12 (43%) feid
Enfermedad oclusive “verdadera™ A5 [A09%) 7 [ 20.5%) 9 [32%) Bl
Exitis 17 [15%) 4 [12%] 9 [37%) 62
EXitLs por ACG 3 {2.6%) 0 (%) 2{7.1%] 228
Retiroda de GLC 43 [35%) 14 (41%) 12 [43%) 331

Complicaciones isquimicas graves: si sulrian alteraciones visuales® [amaurosis fugay, pérdida
de visidn o diplopda), accidentes cerebrovasoulares, claudicacién mandibular o claudicacidn de
Ias extresmidades, todas si ocurrieron dentro del 1 mes después del diagndstico. Enfermedad
oclusiva "werdadera”; sl presentaban pérdida visual permanente, accidente cersbrovascular o
enfermedad oclusiva de las extremidades relacionada con la ACG.

P078 Figura 1
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Talla 2. Mortadidad, por cualguier causa y asociada a ACG para o5 & ferentes fenotipos,

Seguimiente | Exilus por cualquier causa | Exitus por ACG
Tosa de Tasn de
mdartalsdad, momalidad
Fenatipo Mepsos Anual -
winh : N* por cada N* por cada Anual (%)
clinico [}aR 25-75%) 1,000 %] 1.004
pacienies pacienties
ACG crarwral 5= | 405 [IOR 25=-65]
PMR N=114 L 149,12 4.4 3 26,31 0,78
ACG b = .
gircraneal | 46° BRI g | 1764 1.2 0 L i
Hu34 |
AcGoota | aspon s | 9 [ 3142 9,7 2 7141 27

P078 Figura 2

Conclusiones: Las alteraciones visuales fueron mas frecuentes en el
fenotipo de ACG craneal. La incidencia de complicaciones isquémi-
cas graves fue mas frecuente en el fenotipo de ACG extracraneal.
Existe una diferencia en supervivencia (p 0,022) entre los diferentes
fenotipos, siendo, en nuestra cohorte, la ACG oculta la que presenta
mas fallecimientos por cualquier causa. En cualquier caso, estas
diferencias no justifican una aproximacién terapéutica distinta
segin el fenotipo clinico de la enfermedad.

BIBLIOGRAFIiA
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P079. INMUNOGLOBULINAS INTRAVENOSAS EN VASCULITIS
ANCA+. EFECTIVIDAD EN LOS DIFERENTES SUBTIPOS
DE VASCULITIS SEGUN EL iNDICE DE BIRMINGHAM

Fabricio Benavides Villanueva', Javier Loricera’, Santos Castafieda?,
Cristina Corrales-Selaya’, Vanesa Calvo-Rio’, Juan Blanco?,
N. Avilés-Mendez* y Ricardo Blanco'

'Reumatologia. Hospital Universitario Marqués de Valdecilla. IDIVAL.
Santander. 2Reumatologia. Hospital Universitario La Princesa e IIS-IP.
Madrid. *Reumatologia. Hospital Universitario de Basurto. Bilbao.
‘Reumatologia. Hospital Universitario Perpetuo Socorro. Albacete.

Introduccién: Las vasculitis asociadas a anticuerpos anticitoplasma
de neutréfilo (ANCA) (VAA) incluye la granulomatosis con poliangi-
tis (GPA), la granulomatosis eosinofilica con poliangitis (GEPA) y la
poliangitis microscépica (PAM). Estas pueden ser refractarias al tra-
tamiento inmunosupresor tradicional o asociarse a efectos adversos
relevantes. Las inmunoglobulinas intravenosas (IglV) pueden cons-
tituir una alternativa en estos casos.

Objetivos: Estudiar la efectividad y seguridad de las IglV en cada
subtipo de VAA en un centro de referencia.

Métodos: Estudio observacional de pacientes con VAA tratados con
IgIV desde enero de 2000 hasta diciembre de 2021. El diagndstico de
VAA se basé en la presencia de clinica compatible, serologia ANCA
positiva y/o histologia. La actividad de la enfermedad se evalu6 con
el indice de Birmingham de actividad de vasculitis (BVAS). Las eva-
luaciones fueron en la visita basal, al mes, 6 meses, 1y 2 aflos des-
pués del inicio del tratamiento con IgIV. El esquema de tratamiento
para las IglV fue de 2 g/kg peso, administrados en 1-5 dias.
Resultados: Se incluyeron 28 pacientes (13 mujeres/15 hombres)
con una edad media + DE de 57,1 + 18 afios. El tipo de VAA mas
frecuente fue GPA (n = 15, 53,6%), seguido de PAM (n = 10; 35,7%) y
GEPA (n = 3, 10,7%). Las caracteristicas principales se resumen en
la tabla. Las principales razones para usar el tratamiento con IgIV
fueron: a) presencia de una enfermedad recurrente o refractaria
(n = 25); b) presencia (o sospecha) de infeccién (n = 3); y c) ambas
causas (n = 5). Las dosis de IgIV fueron: 0,4 g/kg/dia (5 dias)
(n=16), 0,5 g/kg/dia (4 dias) (n = 8) y 1 g/kg/dia (2 dias) (n = 4). Se
observ6 una mejoria importante, rapida y similar en el BVAS en
cada fenotipo clinico (fig.). Tres (10,7%) pacientes desarrollaron
eventos adversos leves: cefalea (n = 2), hipertensién (n = 1) y/o
erupcién cutanea (n = 2). Un paciente desarrollé un cuadro de
insuficiencia cardiaca congestiva y se tuvo que suspender la tera-
pia con IgIV.

Conclusiones: El tratamiento con IgIV es igualmente efectivo y
seguro en las VAA, independientemente del subtipo de vasculitis.
Referencias.

1. Jennette JC, et al. Arthritis Rheum. 2013;65:1-11.

2. Chung SA, et al. Arthritis Rheumatol. 2021;73:1366-83.

3. Crickxx E, et al. Arthritis Rheumatol. 2016;68:702-12.

Tabla P079
Caracteristicas generales de 28 tratados con Inmunoglobulinas Intravenosas (IgIV)
Caracteristicas generales Total (n = 28) GPA (n =15) PAM (n = 10) GEPA (n = 3)
Edad (afios) de diagnéstico de VAA, media + DE 57,1 £18 51,8 + 16,9 68,5 + 14,8 457 +17,9
Hombre/Mujer; n, (% hombre) 15/13 (53,6) 7/8 (46,7) 5/5 (50) 3/0
FFS al diagnéstico de VAA, n (%)
0 10 (35,7) 9 (60) 1(10) 0
21 18 (64,3) 6 (40) 9(90) 3(100)
Hallazgos analiticos
PCR (mg/dL), mediana [RIQ] 11,5 [3,2-23,8] 10,3 [0,6-16,5] 15,4 [6,45-29] 13,1 [2,2-19]
VSG, mm/1°t hora, mediana [RIQ] 61 [47-110] 54 [33-80] 87 [56,2-125,5] 65 [48-112]
Anti PR3-ANCA, n (%) 11(39,3) 11 (73,4) 0 0
Anti MPO-ANCA, n (%) 12 (42,8) 2(13,3) 8 (80) 2(66,7)
ANCA negativo, n (%) 5(17,8) 2 (13,3) 2 (20) 1(33,3)
BVAS, mediana [RIQ] 16,5 [12-20] 16 [11-19] 15,5 [12-17,8] 27 [25,5-28,5]
Tratamiento con IgIV, n (%)
IgIV solo 7 (25) 5(33,3) 1(10) 1(33,3)
IgIV con corticosteroides 7 (25) 3(20) 4 (40) 0
IgIV con otras terapias 14 (50) 7 (46,7) 5 (50) 2 (66,4)

ANCA: anticuerpo anticitoplasma de neutréfilos; BVAS: puntuacion de actividad de vasculitis de Birmingham; DE: desviacién estandar; dL: decilitro; GEPA: granulomatosis eosi-
nofilica con poliangitis; FFS: five factor score; GPA: granulomatosis con poliangitis; IglV: Inmunoglobulinas intravenosas; mg: miligramo; mm: milimetro; MPO-ANCA: ANCA es-
pecifico para mieloperoxidasa; n = Niimero; PAM: poliangitis microscépica; PCR: proteina C reactiva, PR3-ANCA = ANCA especifico para proteinasa 3; RIQ: rango intercuartilico;
VAA: vasculitis asociada a anticuerpos anticitoplasma de neutréfilos (ANCA); VSG: velocidad de sedimentacién globular.
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COMPARACION EN LA EVOLUCION DEL BVAS

P079 Figura. Evolucién de la puntuacién del BVAS de acuerdo con el fenotipo de VAA.

P080. INCIDENCIA DE VASCULITIS ASOCIADA A ANCA
EN EL NORTE DE ESPANA.
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Introduccion: Las vasculitis asociadas a anticuerpos anticitoplasma
de neutréfilos (ANCA) (VAA) incluyen la granulomatosis con polian-
gitis (GPA), granulomatosis eosinofilica con poliangitis (GEPA) y la
poliangitis microscépica (PAM). La estimacién de la incidencia de
las VAA ha sido dificil debido a criterios clasificacién variables.
Objetivos: Estimar la incidencia en una cohorte poblacional del
norte de Espafia.

Métodos: Estudio de 132 pacientes diagnosticados de VAA entre los
afios 1994 y 2022, en un hospital de tercer nivel. Finalmente inclui-
mos 98 pacientes que cumplian los criterios ACR/EULAR 20220' de
VAA. La incidencia se estimé por sexo, edad y afio de diagnéstico.

Tabla P080
Incidencia de VAA reportados en la literatura en diferentes reas geograficas

Resultados: Se diagnosticé de VAA a 98 pacientes (49 muje-
res/49 hombres): GPA (n = 47, 48%), PAM (n = 37, 37,8%) y GEPA
(n =14, 14,3%). Se estimaron las incidencias anuales de las VAA de
1994 a 2022 (fig.). La de la GPA fue de 2,81 por 1.000.000 de habitan-
tes, 1C95%: 3,77-1,85 (2,82 [4,35-1,29] en varones y 2,80 [4,50-1,09]
en mujeres). Se observé una tendencia ascendente en la incidencia
anual con tasas que oscilaron entre 1,88 en 1994 y 6,84 en 2022
(correlacién débil; r = 0,2729). Por otro lado, la incidencia anual de
PAM fue de 2,23 por 1.000.000 de habitantes (1,92 [3,55-0,27] en
varonesy 2,46 [4,07-0,85] en mujeres). Las tasas oscilaron entre 1,88
en 1994y 1,71 en 2022 (correlacién muy débil; r = 0,0746). En el caso
de GEPA, la incidencia anual fue de 0,83 por 1.000.000 de personas,
1C95%: 1,72-0,06 (1,22 [2,74-0,30] en varones y 0,46 [2,29-1,37] en
mujeres). Hubo una tendencia ascendente en el tiempo con variacio-
nes de 1,88 en 1999 a 3,42 en 2022 (correlacion débil; r = 0,3335). En
la tabla se resume una comparacion entre diferentes areas geogra-
ficas. Se observaron amplias variaciones en la incidencia anual por
millén de habitante en todas ellas (GPA 2,1-34; MPA 2,23-10,4; GEPA
0,64-2,7). La incidencia anual mas alta de todas las AAV se observd
en los paises nérdicos y Europa central, mientras que la mas baja en
el sur de Europa.

Casos incidentes Casos incidentes Casos incidentes

Periodo por millén por millén por millén
Estudio, afio Pais, fuente de datos de tiempo de habitantes GPA de habitantes PAM de habitantes GEPA
Pearce FA et al., 2016 Nottingham, Reino Unido, registro poblacional 1656-1663 8,2 13,4 1,5
Nilsen AT et al., 2020 Tromso, Noruega, registro poblacional 1999-2013 15,6 10,4 2,7
Mohammad AJ et al., 2009 Lund, sur de Suecia, registro poblacional 1997-2006 9,8 10,1 0,9
Takala JH et al., 2008 Finlandia, analisis de datos de descarga nacional 1996-2000 9,3 NA NA
Hellmich B et al., 2021 Alemania, analisis base de datos de siniestros de seguros 2013-2016 34 13 NA
Dadoniene ] et al., 2005 Vilnius, Lituania, analisis de base de datos hospitalaria 1990-1999 2,1 3 1,3
Panagiotakis SH et al. 2009 Creta, Grecia, analisis de base de datos hospitalaria. 1995-2003 6,6 10,2 NA
Romero-Gémez C et al., 2004 Malaga, Espafia, estudio poblacional retrospectivo. 1994-2010 2,1 3,4 0,64
Catanaso M et al., 2014 Reggio Emilia, Italia, andlisis de base de datos de altas 2004-2009 34 NA NA
hospitalarias.
Vinit ] et al., 2006 Burgundy, Francia, andlisis de base de datos de altas 1998-2008 NA NA 1,2
hospitalarias.
Kanecki K et al., 2018 Polonia, andlisis de base de datos de altas hospitalarias. ~ 2008-2013 NA NA 1,5
Kanecki, K et al., 2018 Polonia, andlisis de base de datos de altas hospitalarias. 2011-2015 77 NA NA
Present study, 2023 Norte de Espafia, analisis retrospectivo poblacional. 1999-2022 2,81 2,23 0,83
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P080 Figura. Incidencia anual de VAA en 1994-2022.

Conclusiones: Parece existir un aumento progresivo de la inciden-
cia de VAA alo largo de los afios en la poblaciéon estudiada. La inci-
dencia anual en nuestra poblacién fue similar a la de otros paises del
sur de Europa.
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P081. METOTREXATO: ALTERNATIVA TERAPEUTICA
SEGURA Y EFICAZ EN ENFERMEDAD DE BEHCET

Clara Moriano Morales, Miriam Retuerto Guerrero,
Ismael Gonzalez Fernandez, Carolina Diez Morrondo,
Carolina Alvarez Castro y Elvira Diez Alvarez

Servicio de Reumatologia. Complejo Asistencial Universitario de Leon.

Introduccién: La enfermedad de Behget (EB) se caracteriza por una
gran heterogeneidad clinica. La estrategia terapéutica de la EB
podria adaptarse a las necesidades especificas del paciente, en fun-
cién de fenotipos clinicos, ya que con frecuencia encontramos casos
refractarios con solapamiento de diferentes manifestaciones clini-
cas. Las recomendaciones EULAR sobre el manejo de la EB fueron
actualizadas en 2018 y no incluyeron al metotrexato (Mtx) como
opcion terapéutica, pese a ser un farmaco ampliamente utilizado en
Reumatologia.

Objetivos: Describir la eficacia y la seguridad del tratamiento con
Mtx en pacientes con diagnéstico de EB.

Métodos: Estudio observacional retrospectivo en base al registro de
pacientes diagnosticados de EB segtn los criterios internacionales
de 2013 (ICBD), entre 1993 y 2022 en el servicio de Reumatologia del
Complejo asistencial Universitario de Ledn. Se seleccionaron tnica-
mente pacientes tratados con Mtx, se recopilaron datos clinico-ana-
liticos, asi como la respuesta y los efectos adversos al farmaco.
Resultados: Se identificaron 23 pacientes, 100% caucasicos, 78%
mujeres, con una mediana de edad de 43,7 (38,4-56) afios y 3 (1,7-
7,7) afios de evolucién de la enfermedad al inicio del Mtx. La artri-
tis fue la principal causa de prescripcion del farmaco (17/23),
seguido del fenotipo mixto cutaneo-articular (4/23), la aftosis oral
refractaria (1/23) y la afectacién ocular (1/23). E1 100% habia reci-
bido tratamiento previo con colchicina, el 35% con hidroxicloro-
quina, el 4,3% con azatioprina, el 13% con apremilast y el 21,7% con
terapia anti-TNF. La dosis media de Mtx fue de 12,1 £ 3,2 mg/sem,
siendo la presentacién subcutdnea la forma de administracién mas
frecuente (74%). La supervivencia del firmaco a los 3 y 6 meses fue
del 78,3% (18/23) y del 69,6% (16/23), con una mediana de duracién
del Mtx de 21 (5,8-60,9) meses. La mediana de seguimiento fue de
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Caracteristicas clinicas n23
Sexo femenino 18 (78%)
Edad? 43,7 (38,4-56)
Duracién de la enfermedad? (afios) 3(1,7-7,7)
Fenotipos clinicos (evolucién)
Mucocutineo 23 (100%)
Articular 21 (91,3%)
Gastrointestinal 6(26,1%)
Vascular 4(17,4%)
Neurologico 2(8,7%)
Ocular 3(13%)
Fenotipo clinico al inicio de Mtx
Articular 17 (74%)
Cutaneo-articular 4(17.4%)
Cutaneo 1(4.3%)
Ocular 1(4.3%)
Duracién tratamiento Mitx! (mes) 21(5.8-60,9)
Dosis semanal media de Mtx (mg) 12,1432
Administracién parenteral (sc) 17 (74%)
Causa suspensién Mtx (n 15)
Intolerancia digestiva 6 (40%)
Leucopenia 1(6,7%)
Alterac1én hepatica 2(13,3%)
Ineficacia 4(26,7%)
Mejoria / Remisién clinica 2(13,3%)
Tratamiento previo o actual
Colchicina 23 (100%)
Hidroxicloroquina 8 (34,8%)
Azatioprina 3(13%)
Apremilast 7(3,4%)
Anti-TNF 9(39,1%)
Inhibador IL-1 1(4,3%)
Inhibidor IL-6 2(8,7%)
Anti [L12/23 5(21,7%)
Ciclofosfamida 2(8.7%)
Otros? 4(17,4%)

Mediana (IQR), o nimero (%); 2Al inicio del Mtx; *Otros: talidomida, ciclosporina
sales de oro, salazopirina.

Caracteristicas clinicas de 23 pacientes con EB tratados con metotrexato.
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67,2 (29,7-153,8) meses, suspendiéndose el tratamiento en
15 pacientes (2/3 de la muestra). La causa de suspensién fue por
mejoria en el 13,3% (2/15), intolerancia digestiva o efecto adverso
leve en el 60% (9/15) e ineficacia o aparicién de nuevas manifesta-
ciones clinicas en el 26,7% (4/15) (tabla). 8 pacientes siguen en tra-
tamiento activo: 6 en monoterapia, 1 en combinacién con antiTNF
y otro en combinacién con apremilast e inhibidor de IL6. En el
subanalisis de los 21 pacientes con clinica articular (fenotipos ar-
ticular y mixto cutaneo-articular), presentaron mejoria el 71,4%
(15/21) y no se observo respuesta en el 9,5% (2/21), sin poder valo-
rarse el efecto del farmaco en el 19,1% de la muestra (4/21) por
intolerancia digestiva precoz.

Conclusiones: Pese a no estar incluido como estrategia terapéutica
en las dltimas recomendaciones EULAR 2018, el Metotrexato parece
un tratamiento eficaz en pacientes con EB caucasicos, sobre todo
frente al fenotipo articular, con un aceptable perfil de seguridad.

P082. GRANULOMATOSIS EOSINOFILICA CON POLIANGITIS
EN PACIENTES CON POLIPOS NASALES Y ASMA. ESTUDIO
EN UN CENTRO DE REFERENCIA

Fabricio Benavides Villanueva', Javier Loricera’, Vanesa Calvo-Rio!,
Daysi Eliana Andia Aldana? y Ricardo Blanco!

'Reumatologia. Hospital Universitario Marqués de Valdecilla. IDIVAL.
Santander. 2Anatomia Patologica. Hospital Universitario Marqués de
Valdecilla. Santander.

Introduccion: La granulomatosis eosinofilica con poliangitis (GEPA)
se incluye en el grupo de las vasculitis asociadas a anticuerpos anti-
citoplasma de neutréfilo (ANCA) (VAA), segin la clasificacion de
Chapel Hill. La GEPA afecta principalmente a pacientes con antece-
dentes de asma, sinusitis, rinitis alérgica y poliposis nasal'2.
Objetivos: a) Evaluar la prevalencia de GEPA en pacientes con ante-
cedentes de pdlipos nasales y asma y, b) identificar la proporcion de
ANCA positivos (ANCA+) en este grupo de pacientes y c) evaluar los
hallazgos histolégicos de los pélipos de pacientes con GEPA.
Métodos: Estudio observacional de pacientes con antecedente de
asma y polipos nasales con estudio histolégico de los mismos en un
centro de referencia entre enero-2021 y diciembre-2022. Se incluye-
ron las biopsias con agregados de eosindéfilos. Todas las biopsias de
pélipos nasales fueron examinadas por el mismo patélogo experto.
Los ANCA se determinaron mediante ensayo de quimioluminiscen-
cia (I0-FLASH; Inova, San Diego, CA). También estudiamos las carac-
teristicas de 14 pacientes diagnosticados de GEPA en nuestro
hospital. El diagnéstico de GEPA se basé en los criterios ACR/EULAR
2022 (3). La actividad de la enfermedad se evalud a través del indice
de actividad de Birmingham (BVAS).

Resultados: Se estudiaron 123 biopsias de pélipos nasales con
agregados de eosindfilos, de los cuales 23 (19%) pacientes tenian
antecedentes de asma. De estos 23 pacientes, a) 1 (4,3%) era
ANCA+ (MPO-ANCA), b) ninguno reunia criterios de clasificacién
de GEPA, c) 7 (30,4%) tenian mas de 20 agregados de eosindfilos/
campo en la biopsia de los pélipos y, d) ninguno tenia datos histo-
l6gicos de vasculitis. Se revisaron ademas los 14 pacientes diag-
nosticados de GEPA de nuestro hospital (tabla). Al diagnéstico, la
mediana de la puntuaciéon BVAS [RIC] era de 7,5 [3-10,2]. Cuatro
(28,6%) de ellos tenian biopsia de pélipos, observandose agrega-
dos de eosindfilos en 2 pacientes. Ninguno present6 signos histo-
l6gicos de vasculitis.

Conclusiones: Segtin los datos de nuestra serie, a pesar de ser fre-
cuentes los agregados de eosinéfilos en la biopsia de pdlipos nasales,
es excepcional que estos pacientes cumplan criterios de vasculitis o
presenten ANCA+. En los pacientes con GEPA la biopsia de pélipos
parece tener escasa relevancia. Por lo tanto, no es una técnica ren-
table para el despistaje ni para confirmar el diagndstico de GEPA.
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Caracteristicas generales de los 14 pacientes diagnosticados de GEPA en nuestro
hospital, al diagnédstico

Caracteristicas Pacientes (n = 14)

Edad, media + DE 574+ 16
Hombre/Mujer n, (% hombre) 10/4 (71,4)
Manifestaciones clinicas, n (%)

Ocular 4(28,6)

SNC/SNP 4(28,6)

ORL 7 (50)

Musculoesquelético 5(35,7)

Pulmonar 12 (85,7)
ANCA-test resultados, n (%)

MPO-ANCA 10(71,4)

PR3-ANCA 0
Ninguno 4(28,6)
PCR (mg/dL), mediana [RIQ] 1,4[0,4-3,9]
VSG, mm/1° hora, mediana [RIQ] 37 [25,75-62,75]
Eosinofilia sérica (mg/dL), mediana [RIQ] 1,2 [0,3-2,7]
BVAS, mediana [RIQ] 7.5[3-10,2]
FFS, n (%)

0 8(57,1)

>1 6 (42,9)
Biopsia de pélipos, n (%)
Biopsias realizadas 4(28,6)
Infiltrados inflamatorios (agregados eosinoéfilos) 2 (50)
Vasculitis histolégica 0 (0)

ANCA: anticuerpo anticitoplasma de neutréfilos; BVAS: escala de actividad de vasculitis
de Birmingham; DE: desviacion estdndar; dL: decilitro; FFS: puntuaci6n del test Five fac-
tor score ; mg: miligramo; mm: milimetro; MPO-ANCA = ANCA especifico para mielope-
roxidasa; n = nimero; SNP: sistema nervioso periférico; ORL; otorrinolaringoldgica; PCR:
proteina C reactiva; PR3-ANCA = ANCA especifico para proteinasa 3; RIQ: rango intercuar-
tilico; SNC: sistema nervioso central; VSG: velocidad de sedimentacién globular.
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P083. VASCULITIS ASOCIADA A ANCA (VAA) Y AFECTACION RENAL
EN UNA UNIDAD MULTIDISCIPLINAR DE UN HOSPITAL
UNIVERSITARIO

Vanesa Calvo Del Rio', Salma Al Fazazi?, Maria Rodriguez-Vidriales?,
Clara Escagedo®, Ménica Renuncio-Garcia?, Luis Martin-Penagos?,
Diana Prieto!, Juan Irure-Ventura%, Gema Fernandez-Fresnedo?,
Emilio Rodrigo?, Juan Carlos Ruiz? y Ricardo Blanco'

'Reumatologia. Hospital Universitario Marqués de Valdecilla. IDIVAL.
Santander. 3Nefrologia. Hospital Universitario Marqués de Valdecilla.
IDIVAL. Santander. “immunologia. Hospital Universitario Marqués de
Valdecilla. IDIVAL. Santander. 2Reumatologia. Hospital Universitario.
Puerta del Mar. Cadiz.

Introduccion: El fenotipo clinico y gravedad de la afectacién renal
de las vasculitis asociadas a ANCA (VAA) es muy variable, probable-
mente debido a un sesgo de series procedentes de servicios de refe-
rencia Gnicamente de nefrologia, o a la falta de uniformidad en los
criterios de clasificacion de las VAA'3,

Objetivos: Establecer el espectro clinico actual de la enfermedad
renal de las VAA en una unidad multidisciplinar (reumatologia y
nefrologia), reclasificados con los criterios actuales.

Métodos: Inclusién de todos los pacientes clasificados con VAA
entre 1994 y 2022 en un hospital Universitario. La granulomatosis
con poliangitis (GPA), la poliangitis microscépica (PAM) o la granu-
lomatosis eosinofilica con poliangitis (GEPA) se reclasificaron de
acuerdo con los criterios de clasificacion ACR/EULAR de 2022.
Resultados: Se observo enfermedad renal en 82 de 132 (62,1%) con
VAA (44 mujeres/38 hombres), mediana de edad de 61,4 afios (rango
24-87 afios). La tabla resume los principales resultados clinicos. La
VAA subyacente de los 82 casos fue PAM (n = 43; 52,4%), de ellos,
18 pacientes (21,9%) tenian vasculitis limitada al rifion (GNRP) 27, GPA
(32,9%) y 4 GEPA (4,9%). Los anticuerpos ANCA mas frecuentes fueron
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los antimieloperoxidasa (MPO) (64,6%), antiproteinasa-3 (PR3) (26,8%)
y doble positividad en 3 pacientes (2 MPO y PR3; y 1 MPO y MBG). El
sindrome nefritico fue la manifestacion renal mas comdn (56,1%). Se
realiz6 biopsia renal en 44 pacientes (glomerulonefritis pauciinmune
con semilunas en 36 casos). Los 38 pacientes restantes no se biopsia-
ron debido a desacuerdo del paciente, enfermedad renal leve o con-
traindicacion para la biopsia. Los tratamientos mas utilizados fueron:
corticoides (100%), ciclofosfamida (46,3%), azatioprina (35,4%), rituxi-
mab (34,1%) y micofenolato mofetilo (23,2%). La infeccion grave fue el
principal efecto secundario grave, notificado en 26 pacientes (31,7%).
Tras una mediana de seguimiento de 6,2 afios (rango: 7 dias-
22,9 afios), la Gltima mediana de creatinina y filtrado glomerular
(TFG) fue de 1,4 mg/dl y 43 ml/min, respectivamente. La funcién
renal empeor6 en comparacién con la basal en el 78,3% de los MPO y
solo en el 33% de los PR3 (p = 0,005). También fue peor en la PAM que
en la GPA o GEPA (76,3%, 47,4% y 50%, respectivamente, empeoraron
la TFG desde el inicio). Se requirié dialisis en 16 (19,5%) pacientes, que
eran seglin ANCA (13 MPO, 3 PR-3), y segtin subtipo de VVA (9 PAM, 4
GNRP, 3 GPA). Se realiz6 trasplante en 8 casos (9,7%) (7 MPO y 1 PR3)
(5 PAM, 2 GNRP, 1 GPA). Fallecieron 6 pacientes, todos MPO (4 PAM, 2
GNRP). La remisién (estabilidad o mejoria de la funcién renal) se logré
en 25 (30,5%) pacientes (21,4% MPO y 56,5% PR3) (19,6% PAM, 52,2%
GPA'y 28,2% GEPA) mientras que se observaron recaidas en 17 pacien-
tes (20,7%) (13 MPO y 4 PR3) (8 PAM, 7 GPA 'y 1 GEPA).

Principales hallazgos clinicos y desenlaces de pacientes con VAA y enfermedad renal

VAA con enfermedad renal (n = 82)

Biopsia renal; n (%) 44 (53,66%)
ANCA; n (%)
MPO 53 (64,6%)
PR3 22 (26,8%)
Doble positivo 3(3,65%)
Diagnéstico; n (%)
PAM 43 (52,4%)
GNRP 18 (21,9%)
GPA 27 (32,9%)
GEPA 4(4,9%)
Otras enfermedades 8(9,8%)
Afectacién renal; n (%)
Sindrome nefritico 46 (56,1%)
Proteinuria > 3,5 g/24h 3(3,6%)
Hematuria aislada 5 (6,1%)
Evolucién; n (%)
Dialisis 16 (19,5%)
Trasplante 8(9,7%)
Remision 25 (30,5%)
Recaidas 17 (20,7%)
Exitus 6 (7,3%)
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Conclusiones: Una proporcién importante de pacientes con VAA
present6 afectacion renal. Un 30% consiguié una remision total pero
casi el 20% y 10% precisé dialisis o trasplante respectivamente, res-
pectivamente. Por lo tanto, las VAA pueden beneficiarse del manejo
multidisciplinar (reumatologia y nefrologia), para establecer un
diagndstico precoz y un seguimiento y tratamiento adecuado.
BIBLIOGRAFIA

1. Suppiah R, et al. Ann Rheum Dis. 2022;81:321-6.

2. Robson ]G, et al. Arthritis Rheumatol, 74: 393-9.

3. Grayson PC, et al. Arthritis Rheumatol, 74: 386-92.

P084. INFLUENCIA DE LA PANDEMIA COVID-19
EN LAS VASCULITIS ANCA+. ESTUDIO EN UN HOSPITAL
DE REFERENCIA
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Juan Irure-Ventura?, Marcos L6pez Hoyos? y Ricardo Blanco'

'Reumatologia. Hospital Universitario Marqués de Valdecilla. IDIVAL.
Santander. 2Inmunologia. Hospital Universitario Marqués de Valdecilla.
Santander.

Introduccién: Las vasculitis asociadas a anticuerpos anticitoplasma
de neutréfilo (ANCA) (VAA) se caracterizan por la presencia de anti-
cuerpos contra antigenos de los granulos citoplasmaticos de los
neutroéfilos. Estos anticuerpos pueden estar desencadenados por
diferentes agentes, como los microorganismos y determinadas
vacunas, como la infeccién por coronavirus 2 (SARS-CoV-2).
Objetivos: Comparar: a) la proporcion de ANCA positivos (ANCA+)
en 2019 (prepandemia COVID-19) vs. 2021 (pandemia COVID-19), b)
identificar las caracteristicas clinicas y c) comparar la actividad de
la VAA entre los pacientes con vasculitis relacionadas con la vacuna-
cién de COVID-19 con las no relacionadas.

Métodos: Se revisaron todas las pruebas ANCA realizadas entre los
afios 2019 y 2021 de un hospital universitario. Estudiamos
18 pacientes ANCA+ diagnosticados en 2021 que aceptaron partici-
par en el presente estudio. Se dividieron en dos grupos: a) ANCA+
después de la vacuna de ARNm de SARS-CoV-2 (relacionada con
COVID,,.) y b) ANCA+ antes de la vacuna de COVID-19 (no relacio-
nada con COVID,, ). El diagnéstico de VAA se basé en los criterios
ACR/EULAR 2022. La actividad de la enfermedad se evalué mediante
el indice de Birmingham para la actividad de vasculitis (BVAS). La
prueba de ANCA se realizé mediante ensayo de quimioluminiscen-
cia (I0-FLASH; Inova, San Diego, CA).
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P083 Figura. Evolucion de las vasculitis ANCA con afectacion renal.
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Caracteristicas generales de los 18 pacientes con +ANCA diagnosticados en 2021

Reumatol Clin. 19 (2023):593-5459

s

Caracteristicas Todos los casos (n = 18) Relacionados COVID,, (n = 13) No relacionados COVID,,.(n = 5) p
Edad (afios), media + DE 62 £ 17 67 £15,3 52 +16,5 0,167
Hombre/Mujer n, (% hombre) 10/8 (55,6) 9/4 (69,2%) V4 (20) 0,067
Resultado del test ANCA, n (%)
MPO-ANCA 9 (50) 7 (53,8) 2 (40) 0,609
PR3-ANCA 8(44,4) 5(38,5) 3(60) 0,423
Ambos 1(5,6) 1(7,7) 0 -
PCR (mg/dL), mediana [RIQ] 2,4[0,4-10,7] 3,8[0,4-10,1] 1[0,4-10,9] 0,802
VSG, mm/1° hora, mediana [RIQ] 50 [25-104] 47 [25,3-71,8] 50 [25-120] 0,634
BVAS, mediana [RIQ] 6,5 [4,2-8] 7 [4-8] 5 [5-8] 0,842
FFS, n (%)
0 3(16,7) 2 (15,4) 1(20) 0,819
>1 15 (83,3) 11 (84,6) 4(80) 0,819
Organos afectados, n (%)
ORL 12 (66,7) 10(76,9) 2 (40) 0,148
MSK 11 (61,1) 7 (53,8) 4(80) 0,322
SNC/SNP 10 (55,6) 7 (53,8) 3(60) 0,819
Pulmén 9 (50) 6(46,2) 3 (60) 0,609
Rifién 8 (44,4) 7(53,8) 1 (40) 0,208
Ojos 2(11,1) 2 (15,4) 0 0,366
Piel 2(11,1) 0 2 (40) 0,019

*p: resultados de acuerdo con la prueba de Man Whitney. ANCA: Anticuerpo anticitoplasma de neutréfilos; BVAS: puntuacién de actividad de vasculitis de Birmingham; dL: de-
cilitro; FFS: puntuacion del five factor score; g: gramo; mg: miligramo; MPO-ANCA = ANCA especifico para mieloperoxidasa; MSK: musculoesquelético; n = Niimero; SNC: sistema
nervioso central; SNP: sistema nervioso periférico; PCR: proteina C reactiva; PR3-ANCA = ANCA especifico para proteinasa 3; RIQ: rango intercuartilico; SD: desviacién estandar;
VAA: vasculitis asociada a anticuerpos anticitoplasma de neutréfilos (ANCA); VSG: velocidad de sedimentacién globular.

Resultados: Los ANCA fueron positivos en 14 de 1.287 casos de
pacientes que se han realizado los anticuerpos ANCA (1,1%) en 2019y
en 32 de 1434 (2,2%) en 2021 (fig.). Las diferencias fueron estadistica-
mente significativas (p = 0,020). Las caracteristicas principales de los
18 pacientes ANCA+ en 2021 se resumen en la tabla. Solo 1 paciente
(18%) ha reunido criterios EULAR de algtn tipo de VAA, ademas este
se encuentra en el grupo de los pacientes relacionados con COVID, ,..
Los pacientes relacionados con COVID,,. vs. los no relacionados mos-
traron una mediana mayor de BVAS (7 vs. 5 puntos, p = 0,842).

A. NUMERO DE PACIENTES ANCA+

14[1.1%)

:,3 -
130
2015

Pruebas realzadas
n=1287

mANCA TEST

Conclusiones: En el periodo de pandemia COVID-19 (2021), se
observa un aumento de ANCA+, a expensas de los anti-PR3. En este
periodo de pandemia, los pacientes ANCA+ relacionados con
CovID,,. presentan una tendencia a una mayor actividad segtn la
puntuacién BVAS.
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Comparacién de la positividad y subtipos de ANCAs entre los periodos prepandemia COVID-19 (2019) vs. Y pandemia COVID-19 (2021).
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P085. SOSPECHA CLINICA Y PRUEBAS DE IMAGEN
(ES IMPRESCINDIBLE LA BIOPSIA PARA EL DIAGNOSTICO
DE ARTERITIS DE CELULAS GIGANTES?

Paula Valentina Estrada Alarcén’, Patricia Moya?, Javier Narvaez?,
Carmen Moragues?, Vanessa Navarro!, Oscar Camacho’,

Daniel Roig!, Dacia Cerda’, Sergi Heredia', Delia Reina’

y Héctor Corominas?

'Complex Hospitalari Moisés Broggi. Sant Joan Despi. 2Hospital de la
Santa Creu i Sant Pau. Barcelona. 3Hospital Universitari de Bellvitge.
L’Hospitalet de Llobregat.

Introduccion: La ecografia vascular, de arterias temporales y axi-
lares, podria evitar la biopsia temporal para el diagnéstico de arte-
ritis de células gigantes (ACG) en algunos casos especificos. El
18-FDG-PET-TC puede ayudar en los casos que la clinica o la eco-
grafia no sean del todo orientativos. Otros grupos han consolidado
este concepto, y aportan un valor afiadido a realizar un score cli-
nico pretest’.

Objetivos: Realizar una prueba de concepto del algoritmo propuesto
por el grupo investigador (fig.). Contrastar nuestro algoritmo con el
Southend Pretest Probability Score (SPPT). De los pacientes con
diagnéstico de ACG, y ecografia negativa, analizar cuantos tienen un
18-FDG-PET-TC positivo para vasculitis. METODO: Estudio prospec-
tivo de pacientes derivados con sospecha de ACG. A todos se les rea-
liza una analitica, ecografia y biopsia de arteria temporal. Se solicita
18-FDG-PET-TC a criterio médico. La ecografia es de las arterias
temporales comdn, parietal, frontal y axilares (total 8 arterias). El
diagnéstico se hizo en base al criterio médico-histolégico. A los
pacientes se les agrupé en 6 grupos, segiin baja o alta sospecha cli-
nica de ACG y el resultado de la ecografia, que podia ser positiva,
indeterminada o negativa: sospecha alta: presencia de cualquiera de
las siguientes manifestaciones clinicas 1) sintomas cefalicos exclu-
sivos (cefalea de instauracién reciente, claudicacién mandibular o
alteraciones visuales), 2) con polimialgia reumatica, segdn criterios
EULAR/ACR 2012, 3) sindrome febril inespecifico, una vez descarta-
das causas infecciosas y siendo negativo el cribado por neoplasias 4)
ictus, sin antecedentes cardiovasculares relevantes ni hallazgos de
etiologia aterogénico después de estudio dirigido. Sospecha baja:
pacientes con sospecha por sintomas distintos a los comentados en
el punto anterior (p.ej: despistaje de estudio de cefalea, anemia, ele-
vacion de RFA). Ecografia positiva: presencia de signo del halo segtin
establecida por OMERACT?en 3 o mas de las 8 arterias exploradas.
Ecografia indeterminada: signo del halo en 1 o 2 de las 8 arterias
exploradas. Eco negativa: sin hallazgos patolégicos.

Resultados: Se recogen datos de 53 pacientes (tabla) sin diferencia
de la media de edad entre los grupos. Con la sospecha clinica ini-
cial, se inicié glucocorticoides a 20 (37,7%) pacientes. El algoritmo
mostr6 una sensibilidad de 82,35% y una especificidad del 84,21%
para el diagndstico de ACG con ecografia. De los pacientes con eco-
grafia indeterminada o negativa y biopsia negativa, que finalmente
se diagnostican de ACG (n = 7), el CT-PET fue positivo para vasculi-
tis en n = 6 (85,7%) afectando la aorta tordcica en el 76,9% de
pacientes.

Conclusiones: En situaciones de alta sospecha clinica, el algoritmo
propuesto nos puede proporcionar suficiente informacién para el
diagnéstico de ACG; y si la sospecha es baja, una ecografia negativa
puede descartar el diagnéstico. Tanto el SPPT como nuestro algo-
ritmo deja a los pacientes de clinica/ecografia intermedia/indeter-
minada en necesidad de realizar una biopsia u otra prueba de
imagen, en nuestro caso, 18-FDG-PET-TC. El 18-FDG-PET-TC puede
ser de utilidad en aquellos pacientes con alta sospecha y eco nega-
tiva o indeterminada.
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Figura 1. Algoritmo propuesto para el diagnostico de ACG en practica clinica diaria.
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Tabla 1. Caracteristicas generales de los pacientes, n=53
DEMOGRAFICOS

e}

Edad, afios (DE) 74,7 (19,5)
Sexo femenino, n (%) 32(60,4)
MANIFESTACIONES CLINICAS
Cumplen criterios clasificacion ACR 1990, n (%) 28(53,9)
Cefalea, n (%) 34 (65,4)
Polimialgia reumatica, n (%) 14 (26,9)
Eventos isquémicos, n (%) 17(32,1)
Claudicacién de extremidades superiores, inferiores, n (%) 5(9,6)
Fiebre de origen desconocido, n (%) 12 (23,1)
PARAMETROS ANALITICOS
VSG, mm/h (DE) 74,6 (34,1)
Proteina C reactiva mg/L mediana [RIC Q1-Q3] 35 [8,75-72]
Hemoglobina, g/L (DE) 11,8 (1,6)
PRUEBAS COMPLEMENTARIAS
Biopsia de arteria temporal positiva, n (%) 18 (34,6)
Dosis acumulada de GLC* previo a la biopsia, mg [RIC 25-75%)] 480 [40-1500]
Dias desde la sospecha hasta la biopsia [RIC 25-75%] 12 [6-19,5]

Ecografia de arterias temporales y axilares, n (%) Paositiva 18 (34,6)
Indeterminada 12 (23,1)
Negativa 21 (40,4)
Southend Probability Pretest Score**, n (%) HR 23 (43,4)
IR17 (32,1)
LR 13 (24,5)

18-FDG-PET-TC***, n (%)
Dosis acumulada de GLC* previo al PET-TC, mg [RIC 25-75%)
Dias desde la sospecha hasta el PET-TC [RIC 25-75%)

Positivo 13 (39,4)
900 [55-1295]
27 [4-72)

*Incluidos los pacientes que reciben bolo e.v. **SPPS se considera LR (low risk) si <9
puntos, IR (intermediate risk) si 9-12 puntos, HR (high risk) si > 12 puntos. ***Se
realizo 18-FDG-PET-TC a 33 pacientes.

P086. IMPORTANCIA DE LOS ANTICUERPOS ANTIFOSFOLIPIDOS
EN LAS MANIFESTACIONES VASCULARES TROMBOTICAS
DE LA ENFERMEDAD DE BEHCET

Miriam Retuerto Guerrero, C. Moriano Morales,
1. Gonzélez Fernandez, C. Diez Morrondo, C. Alvarez Castro
y E. Diez Alvarez

Servicio de Reumatologia. Complejo Asistencial Universitario de Ledn.

Introduccion: La enfermedad de Behget (EB) destaca por una gran
heterogeneidad clinica, entre la que podemos encontrar manifesta-
ciones vasculares con predominio de los fenémenos trombdéticos y
de la afectacién venosa sobre la arterial. Los anticuerpos antifosfo-
lipidos (AAF) -incluidos los anticardiolipina (aCL), anti 2-glicopro-
teinal ( 2-GPI)y anticoagulante lipico (AL)- se detectan en diversas
enfermedades autoinmunes sistémicas y contribuyen a la aparicién
de trombosis. En la EB se ha observado una mayor frecuencia de AAF
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AAF (+) n=7 AAF (-) n=38 p valor

Edad 42,6 (37.3-38,7) 38,3 (33-44.8) NS
Sexo femenino 3(57.1) 31 (81.6) 0.07
Tipo de Anticuerpos antifosfolipido

Anticoagulante lipico 4 -

Anticardiolipina IgG 1 -

Anticardiolipina [gM 2 3

Antip2-glicoproteina IgG 1 =

Antip2-glicoproteina IgM 0 =
Fenotipos clinicos de EB

Mucocutianeo T7(100) 38 (100) NS

Articular 2 (28.6) 17 (44.7) NS

Vascular 1(14,3) 6(15.8) NS

Digestivo 1(14.3) 5(13,2) NS

Neurologico 0(0) 2(5.3) NS

Ocular 0(0) 3(7.9) NS
HILABS51 positives/testados 5/7(71,4) 13/35 (37,1) 0,103
Pacientes con eventos trombdaticos 1(14.3) 6 (15.8) .

P086 Figura. Variables clinicoanaliticas de 45 pacientes con EB testados para AAF. Los valores se muestran en mediana (IQR) o niimero (%).

respecto a controles sanos sin que esté claro su relevancia, ya que la
mayoria de las trombosis en la EB se atribuyen a lesién endotelial
secundaria a vasculitis y responden mejor a glucocorticoides e
inmunosupresores que a anticoagulantes. Por todo ello, es impor-
tante determinar el papel de los AAF para un mejor abordaje de los
pacientes con EB.

Objetivos: Describir la prevalencia y el potencial efecto trombético
de los AAF en pacientes caucasicos con diagnéstico de EB.
Métodos: Estudio observacional retrospectivo en base al registro de
pacientes diagnosticados de EB segtn los criterios internacionales
de 2013 (ICBD), entre 1993 y 2022 en el servicio de Reumatologia del
Complejo asistencial Universitario de Ledn. Se seleccionaron inica-
mente pacientes caucasicos en los que se hubiesen determinado
AAF y confirmado la positividad a las 12 semanas. El analisis esta-
distico se realiz6 mediante el test exacto de Fisher para variables
cualitativas y el test U de Mann Whitney para variables cuantitati-
vas.

Resultados: Los AAF se testaron en 45 pacientes, 75,5% mujeres, con
una edad media de 40,5 + 11,5 afios, resultandos positivos en el 15,6%
(7/45) (tabla). El anticuerpo mas frecuente fue el AL, seguido de anti-
cardiolipina IgM. En nuestra muestra se sucedieron un total de 11
eventos vasculotrombéticos en 7 pacientes (15%): dos trombosis
venosas superficiales y tres profundas, un IAM, un ictus, un AIT, un
paciente con lesiones isquémicas cerebrales por RMN, un caso de
aneurismas pulmonares y una arteritis focal de la arteria tibial poste-
rior. E1 100% de los pacientes presentaba afectacién mucocutanea, el
48% afectacién articular en forma de artritis, el 15% afectacion gas-
trointestinal, el 17% afectacion vascular, el 7% afectacion neurolégica
(1 paciente con afectacion parenquimatosa y 2 pacientes con no-
parenquimatosa) y el 11% afectacién ocular. En el anélisis bivariante
se encontré una tendencia a la asociacion entre el sexo masculino y la
positividad de AAF (p = 0,07). Pese a no ser estadisticamente signifi-
cativo (pequefio tamafio muestral) el 71,4% de los pacientes AAF (+)
presentaban el alelo HLAB51, frente al 37,1% de los pacientes AAF (-).
No se encontro relacién entre los AAF y los diferentes fenotipos clini-
cos, incluido el vascular. Asi mismo, no observamos asociacién entre
los eventos trombéticos y la presencia de AAF.

Conclusiones: En nuestra muestra no se observé mayor nimero de
eventos vasculares en los pacientes con AAF y la forma de presenta-
cion clinica de la EB fue similar en pacientes con y sin AAF. Parece
existir una tendencia a la asociacién entre el sexo masculino y el
HLAB51 con la positividad de AAF, pero estudios con mayor tamafio
muestral son necesarios para confirmar estos datos.
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P087. FACTORES CLINICOS ASOCIADOS A LA RECAIDA
Y A LAS COMPLICACIONES VASCULARES EN PACIENTES
CON ARTERITIS DE CELULAS GIGANTES

H. Codes-Méndez!, P. Moya-Alvarado'2?, H.S. Park’, A. Fernandez?,
M. Velasco?, B. Magallares'?, A. Barros-Membrilla?3, C. Diaz-Torné!,
J.L. Tandaipan!, S. Fernandez', ].D. Dilmé?°, M. Lopez’, A. Laiz!,

I. Castellvi? y H. Corominas'?

IServicio de Reumatologia. Hospital de la Santa Creu i Sant Pau.
Barcelona. 2Unidad Funcional de Patologia de la Aorta (UPA). Hospital
de la Santa Creu i Sant Pau. Barcelona. *Unidad Funcional de
Enfermedades Autoinmunes Sistémicas (UFMAS). Hospital de la Santa
Creu i Sant Pau. Barcelona. “Servicio de Medicina Nuclear. Hospital de
la Santa Creu i Sant Pau. Barcelona. *Servicio de Angiologia, Cirugia
Vascular y Endovascular. Hospital de la Santa Creu i Sant Pau.
Barcelona. Servicio de Cardiologia. Hospital de la Santa Creu i Sant
Pau. Barcelona. “Servicio de Reumatologia. Hospital Universitario de
Navarra. Pamplona.

Introduccion: La inflamacién vascular a nivel aértico y la presencia
de recaidas en pacientes con arteritis de células gigantes (ACG) pue-
den producir complicaciones de elevada morbimortalidad. La iden-
tificacién precoz de los pacientes con mayor riesgo podria ayudar a
predecir muertes y complicaciones vasculares.

Objetivos: Determinar los factores prondsticos clinicos y analiticos
asociados a las complicaciones vasculares. Determinar los factores
prondésticos clinicos y analiticos asociados a la recaida.

Métodos: Estudio de cohorte retrospectivo incluyendo 71 pacientes
con ACG en seguimiento por un comité experto multidisciplinar en
patologia aértica entre los afios 2011-2021 que tenian un PET-TC al
diagnéstico antes de recibir tratamiento. Se excluyeron otras causas
de aortitis. Se consideraron complicaciones vasculares: aneurisma,
diseccién, trombosis o intervencién quirdrgica (IQ) aértica durante
la enfermedad. La recaida se definié como nuevo episodio vasculitis
confirmado por analitica y/o prueba de imagen. Se realiz6 un estu-
dio descriptivo de la muestra y comparacién de grupos segin outco-
mes principales. Se realizé una regresion logistica y Cox univariante
para evaluar factores prondsticos. Se analiz6 la supervivencia para
la recaida con el método de Kaplan-Meier.

Resultados: Se describen las caracteristicas basales y comparaciéon
de grupos segiin outcomes principales en las tablas. Se observé com-
plicacién vascular aértica en 13 pacientes. La claudicacién mandi-
bular (p < 0,0001), fiebre de origen desconocido (p < 0,0001), anemia
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(p = 0,001), sindrome constitucional (p < 0,0001) y uso de bolus de
glucocorticoides (p = 0,014) se asociaban a mayor aparicién de com-
plicaciones. El ictus isquémico previo o al debut (p = 0,035) se aso-
ciaba a menor aparicién de complicaciones. Se observé recaida en
22 pacientes. La hiperalgesia cutanea (p < 0,0001) y las complicacio-
nes previas o al debut (IQ aértica [p = 0,0003], ictus isquémico
[p = 0,0001], aneurisma/diseccién/trombosis [p = 0,012]) presenta-
ron asociacién con la aparicién de recaidas. Los factores de riesgo
cardiovascular, el retraso diagnéstico y de inicio de tratamiento no
presentaron asociacién ni con la recaida ni con las complicaciones.
El tiempo de supervivencia sin recaida se muestra en la figura. La
mediana de tiempo (meses) en recaida fue de 14,4 (IQR 36,1). El ana-
lisis para identificar factores predictivos demostré que la anemia
(OR: 0,11 [0,02-0,48], p = 0,003) era un factor protector contra la
aparicion de complicaciones, mientras que los bolus de glucocorti-
coides se asociaban a mayor riesgo de complicacién (OR: 4,66 [1,26-
17,15], p = 0,002). Por otro lado, el uso de firmacos inmunosupresores
demostré ser un factor protector contra la aparicién de recaida (HR:
0,64 [0,42-0,99], p = 0,047); presentando un riesgo de recaida en no
tratados versus tratados un 64% superior (RR = 0,64).

Kaplan-Meier survival estimate
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Curva de Kaplan-Meier para supervivencia sin recaida en pacientes con ACG.

Tabla 1. Caracteristicas de la muestra segin la aparicién o no de complicacion
vascular

No
Total Complicacién complicacién
(n=71) (n=13) (n=58) p

Caracteristicas demograficas

Edad (afios), media (DE) 79,3 (£6,7) 79,27 (+6,8) 79,36 (+6,8) 0,966

Sexo femenino, n (%) 52(73,2) 7 (53,8) 45 (77,6) 0,081
Clasificacién ACG 0,944

Craneal 13(18,3) 2(15,3) 11(18,9)

Extracraneal 17 (23,9) 3(23,1) 14 (24,1)

Mixta 41 (57,7) 8(61,5) 33 (56,9)
Manifestaciones clinicas, n (%)

Cefalea

Claudicaci6én 46 (64,7) 11 (84,6) 35(61,4) <0,000

mandibular

Afectacién ocular 49 (69) 7 (53,8) 42 (73,6) 0,159

Hiperalgesia cutanea 54 (76,1) 8 (61,5) 46 (80,7) 0,138

Fiebre origen 51(71,8) 10 (76,9) 41 (71,9) < 0,000

desconocido

Polimialgia reumatica 41 (57,7) 7 (53,8) 34 (59,6) 0,702

Anemia 44 (61,9) 3(23) 41(71,9) 0,001

Sindrome constitucional 51(71,8) 8 (61,5) 43(60,5) <0,000
Complicaciones al debut, n (%)

Cirugia adrtica 4 (5,6) 0 (0) 4 (6,8) 0,049

Ictus isquémico 4(5,6) 1(7,6) 3(51) 0,035

Complicacién vascular 8(11,2) 0(0) 8(13,7) 0,383

PCR, mg/l, media (DE) 85,9(78,4) 95,4 (61,5) 83,9 (81,8) 0,268

VSG, mm/h, media (DE) 76,4 (35,9) 77 (45,7) 76,2 (33,9) 0,951
Tratamiento

GC bolus mg/kg/d ev, 15 (21,1) 6 (46,1) 9(15,5) 0,014

n (%)
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Tabla 2. Caracteristicas de la muestra segiin la aparicion o no de recaida

Total Recaida No recaida
(n=71) (n=22) (n=49) p

Caracteristicas demograficas

Edad (afios), media (DE) 79,3 (£6,7) 80,3 (+72) 789(+6,6) 0,428

Sexo femenino, n (%) 52(73,2) 15 (68,1) 37(75,5) 0,519
Clasificacién ACG 0,375

Craneal 13(18,3) 4(18,2) 9(18,3)

Extracraneal 17 (23,9) 3(13,6) 14 (28,5)

Mixta 41(57,7) 15(68,2)  26(53,1)
Manifestaciones clinicas, n (%)

Cefalea

Claudicacion mandibular 46 (64,7) 14 (63,6) 32 (66,6) 0,804

Afectacién ocular 49 (69) 16(72,7) 33(68,7) 0,736

Hiperalgesia cutanea 54 (76,1) 18 (81,8) 36 (75) < 0,000

Fiebre origen desconocido 51(71,8) 16(72,7) 35(72,9) 0,987

Polimialgia reumatica 41 (57,7) 13(59,09) 28(58,3) 0,952

Anemia 44 (61,9) 16 (72,7)  28(58,3) 0,247

Sindrome constitucional 51(71,8) 14 (63,6) 37(77,1) 0,240
Complicaciones al debut, n (%)

Cirugia adrtica 4(5,6) 1(4,5) 3(6,2) 0,000

Ictus isquémico 4(5,6) 2(9,1) 2(4,1) 0,000

Complicacién vascular 8 (11,2) 1(4,5) 7 (14,5) 0,012

PCR, mg/l, media (DE) 85,9(78,4) 79,3(71,4) 89,0(81,9) 0,634

VSG, mm/h, media (DE) 76,4 (35,9) 81,6(35,0) 74,1(36,3) 0,430
Tratamiento

GC bolus mg/kg/d (ev), n (%) 15 (21,1) 5(22,7) 10(20,4) 0,247

GC dosis (vo), media (DE) 50,1(17,5) 48,6(16,4) 50,8(18,1) 0,631

FAMEs + FAMED, n (%) 27 (59,1) 10 (45,5) 17 (34,7) 0,174

Conclusiones: Se observé aparicién de complicacién vascular en
18,3% y recaida en 30,9% de los pacientes con ACG incluidos en nues-
tro estudio. La claudicaciéon mandibular, fiebre de origen descono-
cido, anemia, sindrome constitucional, y el uso de bolus de
glucocorticoides se asociaron a mayor aparicion de complicaciones,
mientras que el ictus isquémico a menor aparicién de complicacio-
nes. La hiperalgesia cutanea y las complicaciones vasculares previas
o al debut de la enfermedad se asociaron a mayor aparicion de
recaidas. Nuestro estudio sugiere un efecto protector de la anemia
contra las complicaciones vasculares, y de los firmacos inmunosu-
presores contra la recaida en pacientes con ACG.

P088. PERFORMANCE OF THE 2022 ACR/EULAR CLASSIFICATION
CRITERIA FOR GIANT CELL ARTERITIS IN ROUTINE CLINICAL CARE

Juan Molina-Collada'?, Isabel Castrejon'?, Irene Monjo-Henry?,
Elisa Fernandez-Fernandez?, Gabriela Torres Ortiz?,
José Maria Alvaro-Gracia'? and Eugenio de Miguel®

Department of Rheumatology. Hospital General Universitario Gregorio
Maraiién. Madrid. 2Instituto de Investigacion Sanitaria Gregorio
Maraiién (liSGM). Madrid. *Department of Rheumatology. Hospital
Universitario La Paz. Madrid.

Introduction: The 2022 ACR/EULAR giant cell arteritis (GCA) classi-
fication criteria have been designed to improve diagnostic accuracy
incorporating vascular imaging modalities and potential large ves-
sel (LV) involvement. These new criteria have been validated in an
independent set of patients and controls, with a sensitivity of 87.0%
and a specificity of 94.8%, but not tested in routine care. Our objec-
tive is to examine the performance of the new 2022 ACR/EULAR
GCA classification criteria in this clinical scenario.

Methods: Multicentric retrospective observational study of patients
referred to our ultrasound (US) fast track clinic over a 4-year period.
The gold standard for GCA diagnosis was clinical confirmation after
6 months of follow-up. Patients with GCA were compared with
unselected controls referred to our clinic with suspected GCA. All
patients underwent US exam of temporal and extracranial arteries
(carotid, subclavian and axillary) within 24-48 hours at baseline.
FDG-PET/CT was performed according to standard clinician criteria.
Following the new 2022 GCA ACR/EULAR classification criteria, the
total score for the 10 items included in the criteria was calculated,
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Diagnostic accuracy of the new 2022 ACR/EULAR GCA and the 1990 ACR/EULAR classification criteria, with clinical diagnosis serving as the external criteria in all GCA,

patients with isolated cranial GCA, isolated LV-GCA, all LV-GCA and biopsy proven GCA

Sens Spec LR+ LR- AUC (95%CI)
All GCA (n = 188) vs. controls (n = 131) 2022 ACR/EULAR criteria  92.6% 74% 3.56 0.1 0.932 (0.903-0.960)
1990 ACR criteria 53.2% 80.2% 2.68 0.58 0.719 (0.663-0.775)
Isolated cranial GCA (n = 83) vs. controls (n = 131) 2022 ACR/EULAR criteria  96.4% 74% 3.71 0.05 0.965 (0.933-0.996)
1990 ACR criteria 61.4% 80.2% 31 0.48 0.764 (0.699-0.829)
Isolated LV-GCA (n = 37) vs. controls (n = 131) 2022 ACR/EULAR criteria  62.2% 74% 2.39 0.51 0.696 (0.596-0.796)
1990 ACR criteria 18.9% 80.2% 0.95 1.01 0.554 (0.455-0.653)
Biopsy proven GCA (n = 21) vs. controls (n = 131) 2022 ACR/EULAR criteria 100% 74% 3.85 0 0.992 (0.981-1)
1990 ACR criteria 95.2% 80.2% 4.81 0.06 0.931 (0.877-0.985)
LV-GCA (with or without cranial GCA) (n = 105) vs. control (n = 131) 2022 ACR/EULAR criteria  89.5% 74% 3.44 0.14 0.905 (0.865-0.946)
1990 ACR criteria 46.7% 80.2% 2.36 0.66 0.683 (0.616-0.751)

GCA, giant cell arteritis; LV, large vessel; Sens, sensitivity; Spec, specificity; LR+, positive likelihood ratio; LR-, negative likelihood ratio; AUC: area under the ROC curve analysis.

with a total cut-off > 6 for the classification of GCA. The perfor-
mance of these criteria was evaluated in all GCA patients across dif-
ferent subsets of the disease.

Results: A total of 319 patients (188 cases and 131 controls) were
included for analysis (mean age 76 years, 58.9% females). Patients
with GCA and controls differed in age (78.2 vs. 72.9, p < 0.001) and
sex (females 53.2 vs. 67.2%, p = 0.013). The diagnostic accuracy of the
2022 ACR/EULAR GCA classification criteria and the previous 1990
ACR GCA classification criteria in different subsets of patients is
shown in Table. Overall, the new criteria had a sensitivity of 92.6%
and a specificity of 74%, using GCA clinical diagnosis as an external
criterion and the area under the curve (AUC) was 0.932 (95% CI
0.903 to 0.960). Isolated LV-GCA showed a sensitivity of 62.2% and a
specificity of 74% (AUC 0.696 [0.596-0.796]) and biopsy-proven GCA
showed a sensitivity of 100% and a specificity of 74% (AUC 0.992
[0.981-1]).

Conclusions: The new 2022 ACR/EULAR GCA classification criteria
showed good diagnostic accuracy of patients with suspected GCA
under routine care, and a substantial improvement upon the sensi-
tivity and specificity of the 1990 ACR GCA classification criteria in
all patients subsets.

P089. PREGNANCY IN CONNECTIVE TISSUE DISEASES: A 30 YEAR
FOLLOW-UP STUDY OF 465 PREGNANCIES FROM A SPANISH
MONOCENTRIC REGISTRY

Cristiana Isabel Sieiro Santos, Paula Pérez Garcia,
Jose Ordas Martinez, Clara Moriano Morales,
Carolina Alvarez Castro, Ismael Gonzalez Fernindez
and Elvira Diez Alvarez

Complejo Asistencial Universitario de Leon.

Introduction: Pregnancy in patients with connective tissue dis-
eases are known to be at high risk for the occurrence of adverse
pregnancy outcomes.

Objectives: To evaluate the pregnancy outcomes in patients with
systemic autoimmune diseases, including systemic lupus erythema-

tosus (SLE), systemic sclerosis (SSc), primary Sjégren’s syndrome
(pSS) and undifferentiated connective tissue disease (UCTD).
Methods: A retrospective and descriptive study was conducted
from 1990 to 2020. All data were collected from the medical records
of childbearing age women with SLE, SSc, SS and UTCD enrolled in
our clinic at the time of their pregnancy and childbirth. The obstet-
ric, maternal and fetal outcomes, pregnancy outcomes were col-
lected and compared regarding diagnosis and adverse outcomes.
Results: The study group included 295 patients, 125 patients (42%)
with SLE, 50 patients (17%) with SSc, 80 patients (27%) with
Sjogren’s, 40 patients (14%) with UCTD. A total of 465 pregnancies
were registered. The maternal and fetal outcomes are detailed in
table and figure. The mean age at delivery was 31.5 + 8.5 years and
the mean duration of disease was 7.2 *+ 5.6 years. Pregnancy loss
occurred in 21% of patients, live births in 66% of pregnancies,
preterm delivery in 8%, postpartum haemorrhage in 6%, preeclamp-
sia in 5%, placental abnormalities in 4%, ectopic pregnancy in 3%,
premature rupture of membranes in 2%. Treatment with HCQ was
received in 115 pregnancies in SLE (59%), 21 pregnancies in SSc
(24%) 62 pregnancies in pSS (52%) and 32 pregnancies in UCTD
(49%). Exposure to corticosteroids and biologics during pregnancy
was 23 (18.4%), 6 (12%), 15 (19%) and 3 (7.5%), respectively. Patients
with SLE had a higher risk of fetal morbidity, including abortion
(p = 0.03), mean abortion rate (p = 0.03), preeclampsia (p = 0.04),
ectopic pregnancy (p = 0.03), preterm delivery (p = 0.02) and post-
partum haemorrhage (p = 0.01) than patients without SLE. The mul-
tivariate model adjusted for age, nulliparity, active disease activity
during pregnancy, smoking and exposure to biologics, HCQ and cor-
ticosteroids found an association between unfavourable pregnancy
outcomes and disease activity (OR 2.4, 95%CI (1.3-7.2), p 0.003),
whilst HCQ during pregnancy (OR 0.23, 95%CI (0.03-0.82) had a pro-
tective effect.

Conclusions: 66% of pregnancies in patients with autoimmune dis-
eases resulted in live births. Patients with SLE had higher rates of
fetal and maternal morbidity than SSc, pSS and UCTD. Disease activ-
ity was associated with unfavourable pregnancy outcomes. Expo-
sure to HCQ had a protective effect during pregnancy. Pregnancy

Table P089
Fetal and maternal morbidity outcomes in SLE, SSc, pSS and UCTD
SLE SSc pSS UCTD p

Total of pregnancies 192 88 120 65
Age at pregnancy 32.4+45 29572 304 +35 335+27 0.45
Smokers 32 (26%) 17 (34%) 25 (31%) 12 (30%) 0.27
Birth 103 (67%) 68 (77%) 90 (75%) 47 (72%) 0.28
Abortion 57 (37%) 12 (14%) 18 (15%) 10 (15%) 0.03
Mean abortion number 2.7+0.7 11106 24+03 0.9 +0.5 0.03
Preeclampsia 15 (9.8%) 3(3%) 2 (2%) 2 (3%) 0.04
Ectopic pregnancy 10 (6.5%) 0 1(1%) 1(2%) 0.03
Placental abnormalities 8 (5%) 5(5.7%) 2 (2%) 3 (5%) 0.21
Premature rupture of membranes (PROM) 5(3.3%) 0 2 (2%) 1(2%) 0.24
Preterm delivery 20 (13%) 0 8 (6%) 5 (8%) 0.02
Postpartum haemorrhage 21 (14%) 0 4 (4%) 1(2%) 0.01
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Figure 1: Fetal and maternal morbidity outcomes in SLE and non-5SLE patients.

P089 Figure. Fetal and maternal morbidity outcomes in SLE and non-SLE patients.

planning and counselling prior to conception of patients with con-
nective tissue diseases leads to a reduction in maternal and perina-
tal complications.

P090. ESTUDIO MULTICENTRICO SOBRE EFECTIVIDAD
Y SEGURIDAD DE METOTREXATO EN PACIENTES

CON POLIMIALGIA REUMATICA CORTICODEPENDIENTE
EN PRACTICA CLINICA REAL

0. Rusinovich Lovgach', E. Calvo Aranda® M. Pérez Ferro?, J. Polo

y La Borda?, V. Garcia Garcia, A. Pareja Martinez’,

P. Navarro Alonso!, M. Cantalejo Moreira’, A. Diaz Ocal,

P. Navarro Palomo?, M. Machattou?, M. Alonso de Francisco?,

C. Navarro Joven?, N. de la Torre Rubio?, M. Pavia Pascual?,

M. Fernandez Castro?, H. Godoy Tundidor? C. Merino Argumanez?,
B. Garcia Magallon?, J. Sanz Sanz?, C. Barbadillo Mateos?,

L.F. Villa Alcazar?, C.M. Isasi, Zaragoza?, ]. Campos Esteban?,

S. Gonzalo Pascua' y J.L. Andreu Sanchez?

"Hospital Universitario de Fuenlabrada. “Hospital Universitario Puerta
de Hierro. Madrid. *Hospital Universitario Rey Juan Carlos. Madrid.
“Hospital Universitario Infanta Leonor. Madrid. *Hospital Universitario
de Sureste. Arganda del Rey. Madrid.

Introduccién: La polimialgia reumadtica es una enfermedad infla-
matoria crénica comun en la poblacién de edad avanzada. Se carac-
teriza por la impotencia funcional dolorosa en musculos proximales
sin debilidad ni atrofia, asociada a elevacién de reactantes de fase
aguda. El diagnéstico es clinico. El tratamiento inicial consiste en
corticoterapia y dosis iniciales de 15 a 20 mg de prednisona o equi-
valente suelen ser adecuadas en la mayoria de los casos. El subgrupo

de pacientes que responde solo parcialmente al corticoide o desa-
rrolla corticodependencia suele precisar introduccién de un far-
maco ahorrador de corticoide, siendo el metotrexato el mas
utilizado en la practica clinica habitual.

Objetivos: Evaluar la eficacia y la seguridad de metotrexato en
pacientes con polimialgia reumatica corticodependiente en practica
clinica real.

Métodos: Estudio multicéntrico descriptivo retrospectivo de
pacientes diagnosticados de polimialgia reumatica en tres hospita-
les de la Comunidad de Madrid tratados con metotrexato como aho-
rrador de corticoide. Se analizaron caracteristicas clinicas y
demograficas de la muestra y se evaluaron parametros de evolucién
analitica mediante recogida de reactantes de fase aguda (RFA) (velo-
cidad de sedimentacién globular (VSG) y proteina C reactiva (PCR))
en el momento basal, a los 6 y 12 meses de tratamiento. Se utilizé
estadistica descriptiva para la presentacion de los datos. Para con-
trastar la significacion estadistica se utiliz6 la prueba de Wilcoxon
para datos pareados, considerando significativa una p < 0,05. El CEIC
del centro aprob6 el estudio.

Resultados: Se incluyeron 58 pacientes: 26 varones (44,83%) y
32 mujeres (55,17%), con media de edad de 78,58 (z 7,3) afios, siendo
la media de duracién de enfermedad de 7,46 (+ 5,78) afios. Los valo-
res medios de PCR, VSG, dosis de prednisona y MTX en el momento
basal, a los 6 y 12 meses de tratamiento estan reflejados en la tabla.
En 52 (89,66%) pacientes se consigui6 reducir la dosis de prednisona
a <5 mg/24h a los 12 meses de tratamiento. No se objetivé altera-
cién significativa del perfil hepatico en ninguno de los pacientes.
Conclusiones: El tratamiento con metotrexato de pacientes diag-
nosticados de polimialgia reumadtica corticodependiente parece
ofrecer un efecto ahorrador de corticoide a los 6 y 12 meses de tra-
tamiento. El tratamiento es bien tolerado.

Tabla P089
Basal 6 meses 12 meses Basal vs. 12 meses, p < 0,05
Prednisona, media + DE 8,28 (t 4,2) mg/24h v.o 3,75 (% 2,8) mg/24h v.o. 2,11 (¢ 2,63) < 0,001
Metotrexato, media + DE 11,98 (£ 3,92) mg/sem 13,19 (% 3,9) mg/sem 13,75 (¢ 4,23) mg/sem 0,008
PCR, media + DE 13,26 (+ 20,96) mg/dl 511 (+ 8,72) mg/dl 5,84 (+ 7,02) mg/dl 0,124
VSG, media + DE 31,93 (£ 22,4) mm 23,35 (¢ 23,07) mm 19,83 (¢ 21,6) mm 0,106
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P091. ESTUDIO MULTICENTRICO SOBRE
HIPOGAMMAGLOBULINEMIA EN PACIENTES CON ENFERMEDADES
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y La Borda?, V. Garcia Garcia3, M. Fernandez Castro?,

H. Godoy Tundidor?, C. Merino Argumanez?, B. Garcia Magallon?,
C. Barbadillo Mateos?, L.F. Villa Alcazar?, C.M. Isasi, Zaragoza?,
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“Hospital Universitario Infanta Leonor. Madrid. *Unidad de
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SHospital Universitario de Sureste. Arganda del Rey.

Introduccion: El rituximab (RTX) es un anticuerpo monoclonal qui-
mérico murino/humano dirigido contra el receptor CD20 expresado
en los linfocitos pre-B y B maduros. El RTX que se utiliza en el trata-
miento de diferentes enfermedades reumadticas. Uno de sus efectos
adversos es la hipogammaglobulinemia.

Objetivos: Analizar la prevalencia de la hipogammaglobulinemia y
su asociacién con episodios infecciosos en pacientes con enferme-
dades reumaticas tratados con RTX.

Métodos: Estudio multicéntrico descriptivo retrospectivo de
pacientes con enfermedades reumaticas tratados con RTX. Se inclu-
yeron los pacientes diagnosticados de enfermedades reumaticas
tratados con RTX en 4 centros de la comunidad de Madrid en los que
se disponia de niveles de inmunoglobulinas (Igs). Se analizaron
variables demograficas y clinicas de la muestra, se evalué la evolu-
cion de niveles de Igs en el momento basal y a lo largo de 36 meses
de tratamiento. Para contrastar la significacion estadistica se utilizé
la prueba de la chi-cuadrado (p < 0,05). Se estudi6 la asociacién
entre la hipogammaglobulinemia y las caracteristicas de la pobla-
cién con modelos de regresion logistica multivariante.
Resultados: Se incluyeron 107 pacientes: 18 varones (16,8%) y
89 mujeres (83,2%), con media de edad de 55,9 (+ 13,9) afios, siendo
media de duracién de enfermedad de 13,07 (+ 8) afios y la edad
media de inicio de tratamiento 50,97 (+ 14,4) afios. Los diagnosti-
cos mas prevalentes eran: artritis reumatoide (AR) (50,46%), sin-
drome de Sjogren primario (10,28%) y lupus eritematoso sistémico
(LES) (10,28%), entre otros. 14 (13%) pacientes fueron tratados con
RTX en monoterapia, el resto de los pacientes recibieron trata-
miento concomitante con corticoides 69 (64,5%), metotrexato 31
(29%), hidroxicloroquina 29 (27%), leflunomida 10 (9,3%), sulfasa-
lazina 2 (1,9%), micofenolato de mofetilo 3 (2,8%), entre otros. De
los 12 (11,21%) pacientes que desarrollaron hipogammaglobuline-
mia (IgG < 600), 6 (50%) padecian AR, 1 (8,3%) LES, 1 (8,3%) vascu-
litis ANCA, 1 (8,3%) vasculitis leucocitoclastica, 1 (8,3%)
enfermedad por I1gG4, 1 (8,3%) dermatomiositis, 1 (8,3%) SS 1° Los
pacientes con hipogammaglobulinemia tenian una media de IgG
significativamente menor al inicio de tratamiento (876,25 vs.
1249,42; p = 0,05). En el andlisis multivariante no se ha identifi-
cado ningln factor relacionado con el desarrollo de la hipogam-
maglobulinemia. 53 (49,5%) pacientes presentaron infeccién, de los
cuales 17 (15,9%) fueron infecciones graves (las que precisaron
ingreso). La distribucién de los casos de infeccién por grupos
(pacientes con hipogammaglobulinemia y sin ella) se refleja en la
tabla. No se han encontrado diferencias estadisticamente signifi-
cativas en relacion a aparicién de infeccion y/o infeccién grave
entre los pacientes con y sin hipogammaglobulinemia. Unica-
mente la dosis de corticoide equivalente a prednisona > 7,5 mg/dia
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resulté ser un factor de riesgo para la aparicién de infecciones OR
3,48 (1C95% 1,20-0,11; p = 0,02).

Sin Con Infeccién Infeccién
Infeccién leve grave
Pacientes SIN N 55 24 15
Hipogammaglobulinemia % 58,51 25,53 15,96
Pacientes CON N 7 3 2
Hipogammaglobulinemia % 58,33 25 16,67
p=0,991 p=0,950

Conclusiones: Los pacientes con hipogammaglobulinemia tenian
una media de IgG significativamente menor al inicio de tratamiento
que los que no la presentaron. No se ha objetivado mayor frecuencia
de infecciones ni mayor gravedad de las mismas entre los pacientes
con y sin hipogammaglobulinemia. La dosis de corticoide equiva-
lente a prednisona > 7,5 mg/dia parece ser un factor de riesgo para
la aparicion de infecciones. Es necesaria realizacién de estudios con
mayor tamafio muestral para confirmar estos datos.

P092. HALLAZGOS EN LA VIDEOCAPILAROSCOPIA DE PACIENTES
CON MIOPATIAS INFLAMATORIAS IDIOPATICAS Y SU ASOCIACION
CON AUTOANTICUERPOS

Cristiana Isabel Sieiro Santos’, Jose Luis Tandaipan?, Anais Mariscal?,
Luis Sainz?, Helena Codes?, Patricia Moya?, Berta Magallares?,

Laura Martinez-Martinez?, Milena Millan?, Hye S. Park?,

Cesar Diaz-Torné?, Ana Laiz? Susana Fernandez?, Sandra Ros?,
Héctor Corominas?, Elvira Diez Alvarez' e Ivan Castellvi2

IComplejo Asistencial Universitario de Leon. 2Hospital Universitario de
la Santa Creu i Sant Pau. Barcelona.

Introduccion: Las miopatias inflamatorias idiopaticas (MII) son un
grupo heterogéneo de enfermedades musculares adquiridas, que
tienen distintas caracteristicas clinicas, patoldgicas e histologicas.
Los autoanticuerpos son biomarcadores clinicamente dtiles para
ayudar al diagnéstico de las MILI. El fenémeno de Raynaud es muy
frecuente y se ha descrito la presencia de cambios microvasculares
en las MII, sin embargo, el papel de la videocapilaroscopia del lecho
ungueal (NVC) para el diagnéstico y prondstico de la MII no esta
claramente establecido.

Objetivos: El objetivo de este estudio fue estudiar la relacién entre
las caracteristicas clinicas e inmunoldgicas y los hallazgos de la
videocapilaroscopia (NVC) en pacientes con miopatias inflamatorias
idiopaticas (IIM).

Métodos: Realizamos un estudio retrospectivo de pacientes con MII
seguidos en un centro de referencia. Los pacientes se sometieron a
una NVC con un aumento de 200x. Se recogieron los datos sociode-
mograficos, clinicos e inmunolégicos, incluidos el panel de anticuer-
pos contra la miositis y la esclerodermia de todos los pacientes. Se
recogieron hallazgos de NVC que incluian la pérdida de densidad
capilar, la presencia de megacapilares y capilares gigantes, capilares
ramificados, hemorragias, trombosis, areas avasculares, desorgani-
zacién de la arquitectura capilar y presencia de plexo venoso subpa-
pilar. Para la comparacioén de variables cualitativas y/o cuantitativas
se realizo el test exacto de Fisher o t-test cuando fue necesario.
Resultados: Se incluyeron 95 pacientes con NVC realizada durante el
seguimiento (66% del sexo femenino) con una mediana de edad a la
inclusién de 55,3 + 24 afios. La mediana de duracién de la enfermedad
fue de 6,8 7 afios. El 39% tenia fenémeno de Raynaud en la primera
evaluacion clinica y el 58% de ellos mostré hallazgos patolégicos de
NVC. La tabla representa las caracteristicas clinicas e inmunolégicas
de los pacientes. Encontramos asociacion entre la disfagia y la presen-
cia de areas avasculares (p = 0,02) y desorganizacién capilar (p < 0,01).
La neumonia intersticial se asoci6 con la pérdida de capilares (p = 0,04)
y areas avasculares (p = 0,004). El anticuerpo anti-MDA5+ se asoci6
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con pérdida capilar (p = 0,03), trombosis (p = 0,02) y capilares ramifi-
cados (p = 0,04). Los anticuerpos anti-Mi2+ y anti-Th/To se asociaron
con desorganizacion capilar (p = 0,017 y p = 0,001). La presencia de
hemorragias se asoci6 con los anticuerpos anti-Ku+ (p = 0,048) y anti-
PL12+ (p = 0,046). La presencia de capilares dilatados se asoci6 con los
anticuerpos anti-RNA-pol III (p = 0,04) y anti-NXP2 (p = 0,044). Se
encontrd asociacion significativa entre los anticuerpos anti-Ro52 (OR
2,69,1C95% 1,05-6,8, p 0,03) y anti-Jo1 (OR 7,03 IC95% 1,46-33,7, p 0,01)
con la neumopatia intersticial. Los anticuerpos anti-PML (OR 4,32
1C95% 1,35-10,42, p 0,038) y anti-Th/To (OR 5,82, IC95% 1,89-13,24, p
0,04) se asociaron con disfagia. El anticuerpo anti-MDA5 (OR 5,85,
1C95% 1,92-14,21, p 0,044) se asoci6 con afectacion cutanea.

Hallazgos de NVC, caracteristicas clinicas e inmunolégicas de los pacientes,
incluidos los anticuerpos especificos de la enfermedad, asociados a la enfermedad
y anticuerpos antisintetasa

Caracteristicas clinicas

Debilidad muscular 79 (83%)
Manifestaciones cutaneas 30 (32%)
Neumopatia intersticial 47 (49%)
Disfagia 18 (19%)
Fenémeno de Raynaud 37 (39%)
Elevacién de CK 45 (47%)
Afectacion cardiaca 4 (4%)
Hallazgos de NVC

Pérdida de densidad capilar 27 (28%)
Megacapilares y/o capilares gigantes 37 (39%)
Hemorragias 36 (38%)
Trombosis 19 (20%)
Areas avasculares 26 (27%)
Desorganizacion de arquitectura capilar 24 (25%)
Plexo venoso subpapilar 36 (38%)
Anticuerpos

Anticuerpos especificos de la enfermedad

Anti-MDA5 8(8%)
Anti-TIF1G 11 (12%)
Anti-MI2 11 (12%)
Anti-NXP2 6 (6%)
Anticuerpos antisintetasa 13 (14%)
Anti-Jol 9 (9%)
Anti-PL7 5 (5%)
Anti-PL12 27 (28%)
Anticuerpos asociados a la enfermedad 6 (6%)
Anti-Ro52 61 (64%)
Anti-KU 22 (23%)

Anticuerpos antinucleares
Otros (EJ, SRP, PM-SCL75, PM-SCL100, CN1A)

Conclusiones: La presencia de ciertos autoanticuerpos esta relacio-
nada con el grado de microangiopatia en las MII y se asocia con
cambios capilaroscépicos. Estudiar la asociacién entre los cambios
capilaroscépicos con autoanticuerpos diagndsticos y patogénicos en
Ias MII puede aportar informacién (til sobre el conocimiento actual
sobre patogenia, clasificacién y pronéstico de la enfermedad.

P093. ASOCIACION ENTRE LOS HALLAZGOS

DE LA VIDEOCAPILAROSCOPIA Y LOS NIVELES DE KL-6 SERICO
EN PACIENTES CON MIOPATIAS INFLAMATORIAS IDIOPATICAS
CON ENFERMEDAD PULMONAR INTERSTICIAL DIFUSA

Cristiana Isabel Sieiro', Jose Luis Tandaipan?, Diego Castillo?,

Laura Martinez-Martinez?, Helena Codes?, Luis Sainz?, Berta Magallares?,
Patricia Moya?, Anais Mariscal?, Hye S Park?, Milena Millan?,

Cesar Diaz-Torné?, Ana Laiz?, Sandra Ros?, Susana Fernandez?,

Hector Corominas?, Elvira Diez Alvarez! e Ivan Castellvi?

IComplejo Asistencial Universitario de Leon. 2Hospital Universitario de
la Santa Creu i Sant Pau. Barcelona.

Introduccion: Las miopatias inflamatorias idiopaticas (MII) son un
grupo heterogéneo de enfermedades musculares adquiridas con
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distintas caracteristicas clinicas, patolégicas e histolégicas. La
enfermedad pulmonar intersticial difusa (EPID) es una manifesta-
cién pulmonar frecuente en las MII (MII-EPID) que aumenta la mor-
bimortalidad en esta enfermedad. El factor de Krebs von den Lungen
6 (sKL-6) se ha propuesto como un biomarcador potencial que
refleja la gravedad de la EPID en las enfermedades del tejido conec-
tivo. El fenémeno de Raynaud es muy frecuente y se ha descrito la
presencia de cambios microvasculares en la MII, sin embargo, el
papel de la videocapilaroscopia (NVC) en el diagnéstico y prondstico
de la MII no esta claramente establecido.

Objetivos: Determinar si existe alguna asociacion entre los hallaz-
gos de la NVC, los niveles de sKL-6 y la afectacién pulmonar en
pacientes con miopatias inflamatorias idiopaticas.

Métodos: Realizamos un estudio retrospectivo de pacientes con MII
seguidos en un centro de referencia y los comparamos segin la presen-
cia de EPID. Se recogieron datos sociodemograficos, clinicos e inmuno-
l6gicos, pruebas de funcién pulmonar (capacidad vital forzada y
capacidad de difusién de monéxido de carbono), niveles de séricos de
KL-6 y hallazgo de la NVC, como la pérdida de densidad capilar, la pre-
sencia de megacapilares, capilares ramificados, hemorragias, trombo-
sis, areas avasculares, desorganizacién de la arquitectura capilar y
presencia de plexo venoso subpapilar. El analisis estadistico se realizd
mediante la prueba t y la prueba exacta de Fisher y modelos de regre-
sion logistica multiple para identificar la correlacion entre las pruebas
de funcion pulmonar, los hallazgos de NVC y los niveles de sKL-6. Se
consideraron estadisticamente significativos valores de p < 0,05.
Resultados: Se incluyeron 95 pacientes, 47 pacientes (49%) con EPID.
El 34% eran hombres con una mediana de edad de 55,3 + 24 afios y
una duracién de la enfermedad de 6,8 + 7 afios. Las areas avasculares
y la pérdida capilar se asociaron con la presencia de EPID (OR 2,43,
1C95% 1,3-5,7, p 0,004) y (OR 1,7, IC95% 1,48-3,1, p 0,04). Se encontrd
una correlacién negativa entre la pérdida capilar y la presencia de
megacapilares con el FVC ( =-0,46,p 0,001y =-0,57, p<0,0001)
yel DLCO( =-0,32,p0,04y =-0,23,p 0,03), respectivamente.
Encontramos correlaciones positivas entre los niveles de sKL-6 y la
presencia de EPID ( =0,77, p 0,0004), hemorragias ( = 0,21, p 0,04)
y areas avasculares en la NVC ( =0,64, p 0,03) y se encontraron
correlaciones negativas con el ¥FVC ( =-0,47, p 0,001) y el ¥DLCO (
=-0,59, p 0,005). En la regresién logistica multiple se identificaron
como predictores para el desarrollo de IIM-EPID las variables repre-
sentadas en la tabla y en el grafico de dispersién de la figura. El sexo
masculino, la presencia de sintomas respiratorios, el sFVCy el ¥DLCO,
los niveles de sKL-6, la positividad para anti-Jol y la presencia de
areas avasculares y megacapilares en la NVC se identificaron como
predictores de MII-EPID (R? = 0,974, p = 0,006).
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Predictores para MII-EPID identificados por regresion logistica

Reumatol Clin. 19 (2023):593-5459

Tabla 1. Caracteristicas clinicoepidemioldgicas de los 52 pacientes de ES

Predictor B valor p Variable ESn=52
Sexo masculino 0,186 0,036 Mujer n (%) 51 (98,1%)
Sintomas respiratorios 0,40 0,002 Edad media (DE) 60,8 (11,0)
%FVC -0,322 0,01 Patrén cutdneo limitado n (%) 40 (76,9%)
%DLCO -0,59 0,001 Patrén cutdneo diseminado n (%) 12 (23,1%)
Niveles de sKL-6 0,53 0,002 EPID n (%) 17 (32,7%)
Anti-Jo 1 0,28 0,03 HTAP n (%) 5(9,6%)
Areas avasculares 0,72 0,006 Anticentrémero n (%) 28 (53,8%)
Megacapilares 0,49 0,04 Anti-SI70 n (%) 10 (19,2%)
Otros anticuerpos n (%) 9(17,3%)
Sarcopenia n (%) 12 (23,1%)
Conclusiones: La pérdida de densidad capilar y las areas avascu- MNA estado nutricional normal n (%) 34 (64,5%)
lares mostraron una asociacion significativa con la presencia de MNA riesgo de desnutricion n (%) 17 (32,7%)
EPID, valores mas bajos de FVC y DLCO y niveles de sKL-6. Identifi- I G 01 ) L)

’ . L Pérdida de peso > 1 kg en los tltimos 3 meses n (%) 25 (48,1%)
camos 9 predictores para desarrollar EPID en MII. La evaluacién de Polifarmacia n (%) 12(23,1%)
NVCy los niveles de sKL-6 pueden tener un papel predictivo para Steinbrocker media (DE) 1,94 (1,03)
estudiar la funcién pulmonar y evaluar el pronéstico de MII-EPID. EQ5D media (DE) 0,593 (0,25)

EVA EQ5D media (DE) 54 (21,56)

P094. LA DISFAGIA EN LA ESCLEROSIS SISTEMICA
SE ASOCIA A PROBLEMAS NUTRICIONALES Y MALA CALIDAD
DE VIDA

Laura Cano Garcia, A. Garcia-Struder, F. Ortiz-Marquez,
I. Urefia-Garnica, N. Mena-Vazquez y S. Manrique-Arija

Instituto de investigacion Biomédica de Mdlaga (IBIMA). Hospital
Regional Universitario de Mdlaga.

Introduccion: La afectacién digestiva es una de las manifestaciones
mads prevalentes de la esclerosis sistémica (ES) con gran trascenden-
cia para la salud y la calidad de vida de los pacientes.

Objetivos: Describir la prevalencia de disfagia y el estado nutricio-
nal de una serie de pacientes con ES.

Métodos: Disefio: estudio descriptivo transversal. Participantes:
reclutamiento consecutivo de pacientes con ES (criterios ACR/
EULAR 2013) seguidos en nuestra unidad. El seguimiento de estos
pacientes se realiza cada 3 a 6 meses en consulta y todos los pacien-
tes fueron registrados en una base de datos. Aceptaron y firmaron el
consentimiento el 90% de los pacientes, el resto rechazé por dificul-
tades de desplazamiento o laborales. Variables: La variable principal
fue disfagia, definida segiin cuestionario EAT10 (positivo > 3). Los
factores de riesgo de disfagia evaluados fueron: malnutriciéon segiin
con Mini Nutritional Assessment (MNA) (continua: 0-14, conside-
rando 14 mejor estado nutricional), sarcopenia definida segtn crite-
rios European Working Group on Sarcopenia in Older People
(EWGSOP), prealbtimina, polimedicacién (si toman > 3 farmacos),
pérdida de peso de al menos 1 kg en los Gltimos 3 meses, calidad de
vida segiin EQ-5D y estado funcional de Steinbrocker. Analisis esta-
distico: descriptivo y regresion logistica (VD: disfagia) para identifi-
car factores asociados. El proyecto ha sido aprobado por el Comité
de Etica de Investigacién Provincial: 0343-N-22.

Resultados: Se incluyeron 52 pacientes, de los cuales, 51 (98,1%)
eran mujeres, con una media (DE) de edad de 60,8 (11,0) afos.
32/52 pacientes (61,5%) presentaban disfagia (EAT 23) y
12/52 pacientes (23,1%) fueron derivados a endocrinologia por dis-
fagia grave (EAT 2 20) (tabla 1). Los pacientes con disfagia en com-
paracién con el resto, tuvieron mas frecuentemente sarcopenia
(37,5 vs. 0,0%; p = 0,001), pérdida de peso (65,6 vs. 20,0%, p = 0,004)
y mas polimedicados (87,5 vs. 60,0%; p = 0,022). Asi mismo los
pacientes con disfagia (EAT 2 3) tenian peores valores (media [DE])
de nutricién por MNA cribado mas bajos (11,0 [1,2] vs. 13,1 [2,3];
p = 0,001), de EQ5D (0,5 [0,2] vs. 0,7 [0,2]; p = 0,004), EVA-EQ5D
(48,6 [22,3] vs. 62,5 [17,6]; p = 0,023) y en el grado funcional de
Steinbrocker (2,3 [1,0] vs. 1,3 [0,6]; p = 0,001). El analisis multiva-
riante identificé que MNA cribado (0-14) (OR [IC95%], 0,511 [0,317-
0,824]; p=0,006) y EQ5D (OR [IC95%], 0,965 [0,932-0,998];
p = 0,036) (R2 = 0,397) se asociaban de forma independiente con
disfagia (EAT 2 3) (tabla 2).
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ES: esclerosis sistémica; DE: desviacién estandar; EPID: enfermedad pulmonar intersti-
cial difusa; HTAP: hipertensién arterial pulmonar; MNA: Mini Nutritional Assessment.

Tabla 2. Analisis multivariante de regresion logistica (VD: disfagia)

OR(IC) p

MNA cribado, (0-14) 0,511 (0,317-0,824) 0,006
EQ-5D 0,965 (0,932-0,998) 0,036
R2=0,397.

Conclusiones: La disfagia es un problema comtn en la esclerosis
sistémica y se asocia con peor calidad de vida y menor probabilidad
de alcanzar un estado nutricional normal. Las graves implicaciones
nutricionales asociadas a la disfagia deben ser diagnosticadas para
poder intervenir nutricionalmente en estos pacientes.

P095. GRAVEDAD DE LA AFECTACION DIGESTIVA EN PACIENTES
CON ESCLEROSIS SISTEMICA

Rocio Redondo Rodriguez, Aimara Garcia Studer,
Fernando Ortiz Marquez, Noor Al Mashhadani,
Natalia Mena Vazquez y Laura Cano Garcia

Instituto de Investigacion Biomédica de Mdlaga (IBIMA). UGC
de Reumatologia. Hospital Regional Universitario de Mdlaga.

Introduccion: Casi el 90% de los pacientes con esclerosis sistémica
(ES), tanto las formas difusa y limitada, tienen compromiso gas-
trointestinal (GI), lo que conlleva un aumento de la morbimortali-
dad. El cuestionario UCLA SCTC GIT 2,0 ha sido empleado para la
valoracién de la gravedad de la afectacién digestiva en pacientes con
ES.

Objetivos: Describir la gravedad de la afectacion digestiva de una
serie de pacientes con ES e identificar factores asociados con la gra-
vedad de la afectacién digestiva.

Métodos: Disefio: estudio transversal de una serie de casos con ES
del Hospital Regional Universitario de Malaga reclutados entre
enero y diciembre de 2022. Protocolo: Los pacientes con ES son
regularmente seguidos en consultas externas de reumatologia y
estan registrados en una base de datos y fueron invitados consecu-
tivamente a participar en este estudio. El estudio fue aprobado por
el Comité de Etica (Cédigo 1719-N-15) siguiendo las recomendacio-
nes de la Declaracién de Helsinki y la normativa legal vigente de
Buenas Practica Clinica. Desenlace principal: gravedad de la afecta-
cién digestiva medida por el cuestionario UCLA SCTC GIT 2,0 (GIT
total). Este cuestionario incluye 34 items y 7 escalas de items multi-
ples (reflujo, distensiéon/hinchazén, diarrea, suciedad fecal, estrefii-
miento, bienestar emocional y funcionamiento social) y una
puntuacion GIT total para evaluar la calidad de vida relacionada con
la salud (CVRS) y la gravedad de los sintomas GI en ES. El GIT total
fue categorizado del siguiente modo: (1) ninguna a leve gravedad de
0,00 a 0,49; (2) moderada de 0,5 a 1,0; y (3) grave a muy grave de
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1,01 a 3,0. Otras variables: caracteristicas epidemiolégicas, manifes-
taciones clinicas y analiticas, incluido el Score de Rodnan modifi-
cado (mRSS). Analisis estadistico: descriptivo, bivariantes y
multivariante para identificar factores asociados a la gravedad de la
afectacion digestiva en pacientes con ES.

Resultados: Se incluyeron 52 pacientes, 98,1% eran mujeres con una
media (DE) de edad de 60,8 (11,1) afios. Las caracteristicas clinico-
epidemiolbgicas de los pacientes incluidos se muestran en la tabla. Un
total de 49/51 pacientes (94,2%) tenian afectacion digestiva, de los
cuales 18/49 (34,6%) tenian una afectacién leve (UCLA 0,01-0,49),
14/49 (26,9%) moderada (UCLA 0,5 a 1) y 17/49 (32,7%) grave o muy
grave (UCLA de 1,01 a 3,0). Se observaron correlaciones de GIT total
con el grosor de la piel medido por mRSS (r = - 0,394; p = 0,004) y con
la CVRS medida con EVA-EQ-5D (r = -3,77; p = 0,006). Las variables
basales que se asociaron de forma independiente con la gravedad de
la afectacién digestiva medida por UCLA fueron: extension cutanea
medida por mRSS ( [IC95%] 0,026 [0,008-0,043]; p = 0,004), calidad
de vida medida por EVA-EQ-5D ( [IC95%] -0,009 [0,13, -0,15];
p=0,013])yel sexo ( [IC95%]-0,942 [0,513, 1,370]; p < 0,001]).

Caracteristicas clinico-epidemiolégicas de los pacientes con ES.

Variable ESn=>52
Caracteristicas clinico-epidemioldgicas basales

Sexo, mujeres, n (%) 51(98,1)

Edad en afos, media (DE) 60,83 (11,1)
Raza, caucasico, n (%) 52 (100,0)
Tabaco

No fumador, n (%) 35(67,3)

Fumador, n (%) 3(5.8)

Exfumador, n (%) 14 (26,9)
mRSS, media (DE) 10,88 (9,1)
ANA, n (%) 50 (96,2)
Anticentrémero, n (%) 28 (53,8)
AntiScl70, n (%) 10 (19,2)
Patrén cutaneo

Limitada, n (%) 40 (76,9)

Difusa, n (%) 12 (23,1)
IMC, media (DE) 25,59 (4,6)
EQ-5D, media (DE) 0,59 (0,25)
EVA-EQ-5D, media (DE) 0,54 (21,6)
Peso, media (DE) 62,9 (10,6)
No pérdida de peso, n (%) 27 (51,9)
Pérdida de 1-3 Kg, n (%) 17 (32,7)
Pérdida de > 3 Kg, n (%) 8(15,4)
EPID, n (%) 17 (32,7)
HTP, n (%) 5(9,6)

Conclusiones: La afectacion digestiva en los pacientes con ES fue fre-
cuente y en casi un tercio de los pacientes la afectacién fue grave o
muy grave. Las variables asociadas a una mayor gravedad de la afec-
tacién digestiva fueron sexo varén, EVA-EQ-5D bajo y mRSS alto.

P096. KL6 AND IL-18 LEVELS ARE NEGATIVELY CORRELATED
WITH RESPIRATORY FUNCTION TESTS AND ILD EXTENT ASSESSED
ON HRCT IN PATIENTS WITH SYSTEMIC SCLEROSIS-RELATED
INTERSTITIAL LUNG DISEASE (SSC-ILD)

Cristiana Isabel Sieiro Santos’, Sara Calleja Antolin?,
Javier de la Calle Lorenzo?® Carmen Lopez Garay*,
Clara Moriano Morales', Elena Bollo de Miguel* and Elvira Diez Alvarez!

1Servicio de Reumatologia. Complejo Asistencial Universitario de Leon.
2Servicio de Inmunologia. Complejo Asistencial Universitario de Leon.
3Servicio de Radiologia. Complejo Asistencial Universitario de Len.
4Servicio de Neumologia. Complejo Asistencial Universitario de Leon.

Introduction: Interstitial lung disease (ILD) is one of the leading
causes of mortality in patients with systemic sclerosis (SSc). Serum
biomarkers have been suggested as indicators for pulmonary dam-
age with clinical value in the diagnosis and prognosis of SSc-ILD.

Objectives: To investigate the role of serum biomarkers (Krebs von
den Lungen-6 KL-6, IL-18 and IL-18BP) as potential biomarkers
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reflecting the severity of SSc-ILD as assessed through high-resolu-
tion computed tomography (HRCT) and pulmonary function tests
(PFT), including forced vital capacity (¥FVC) and diffusing capacity
of the lung for carbon monoxide (%DLCO).

Methods: A cross-sectional study including patients with SSc ful-
filling the 2013 ACR/EULAR criteria was performed. Patients were
classified according to disease duration and pulmonary involve-
ment (presence of ILD). All SSc patients underwent chest HRCT
scans and pulmonary function test at baseline. Serum concentration
of KL-6, IL8 and IL18BP were determined using sandwich ELISA
technique (solid phase sandwich Enzyme Linked-Immunosorbent
Assay), with kits from MyBiosource for KL-6 and from Invitrogen for
IL18 and IL18BP. A semiquantitative grade of ILD extent was evalu-
ated through HRCT scan (grade 1, 0-20%; grade 2, > 20%). Extensive
lung disease was defined as > 20% of lung involvement on HRCT, and
FVC < 70% predicted and limited lung involvement as < 20% of ILD
involvement on HRCT, and an FVC > 70% predicted.
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Association between serum KL-6 level and FVC% and DLCO% of patients with ILD.

Results: 74 patients were included, 27% were male. The mean age at
diagnosis was 57.5 + 15 years. The mean time since diagnosis was
7.67 + 8 years. 28 patients had ILD (38%). 64% of patients had < 20%
of ILD extent classified through HRCT scan. SSc-ILD patients had ele-
vated serum KL-6 and IL-18 levels compared to patients without ILD
(p=0.003 and p = 0.04), and those findings were preserved after
adjusting for age and sex (table 1). Mean erythrocyte sedimentation
rate (ESR) was higher in patients with SSc-ILD. A negative correla-
tion between KL-6 levels and #¥FVC ( =-0.25, p 0.037) and %DLCO



XLIX Congreso Nacional de la Sociedad Espafiola de Reumatologia

( =-0.28, p 0.02) and between IL-18 levels and %FVC ( =-0.20, p
0.03) and %DLCO ( =-0.14, p 0.04) were found. Linear regression
models representing the correlation between KL-6 and PFT are rep-
resented in the scatter plot in figure. Serum KL-6 and IL-18 levels
successfully differentiated grades 1 and 2 (p = 0.028 and p = 0.021).
Semiquantitative grades of ILD on the HRCT scan were significantly
proportional to the KL-6 (p 0.01) and IL-18 (p = 0.03). A positive cor-
relation between extensive lung disease and KL-6 ( = 0.61, p 0.007)
but not with IL-18 was found.

Demographic and clinical characteristics of patients with SSc-ILD and non-SSc-ILD

ILD (28) ILD (-) (46) p

Mean age, years 57.3+16 57.7 £28 0.97
Sex, male 6(21%) 13 (28%) 0.51
Mean ESR (mm/h) 23+16 9+8 0.04
Mean CRP (mg/dL) 71+43 5.03+3.25 0.36
Serum KL-6 (U/mL) 320+68 262.5 £39 0.003
Serum IL-18BP (U/mL) 150.46 + 130 123.23+90 0.21
Serum IL-18 (U/mL) 300.63 + 167 209.65 + 180 0.03
Pulmonary function tests

Mean FVC% 96.2+34 111£223 0.01

Mean DLCO% 65.7 £ 18 77.5+19.7 0.001

Conclusions: Serum KL-6 levels and IL-18 were increased in
patients with SSc-ILD and showed a positive correlation with ILD
severity as measured using a semiquantitative HRCT grading scale
and a negative correlation with PFT parameters. KL-6 is positively
correlated with extensive lung dwisease. Serum KL-6 and IL-18
could be a clinically useful biomarker in screening and evaluating
SSc-ILD.

P097. EL ANTICUERPO MDA5 Y SU RELACION
CON LA DERMATOMIOSITIS AMIOPATICA

Cristina Arciniega Larios, Delia Fernandez Lozano,
Mirian Yaneth Orellana G6mez, Rail Veroz Gonzélez,
Sara Maria Rojas Herrera y Eugenio Chamizo Carmona

Hospital de Mérida.

Introduccion: El anticuerpo dirigido contra la proteina codificada
por el gen asociado con la diferenciacién del melanoma 5 (anti-
MDAD5) se relaciona con un subgrupo de miopatias inflamatorias
poco frecuentes que se caracterizan por presentar lesiones cutaneas
tipicas de la dermatomiositis clasica sin o con minima afectacién de
la musculatura proximal. La importancia de un diagnéstico y trata-
miento precoz radica en la enfermedad pulmonar intersticial rapi-
damente progresiva que pueden desarrollar entre un 50-100% de los
casos y que conlleva a un pronéstico nefasto con una mortalidad a
los 6 meses del diagnéstico de entre un 33 y un 66%. En menos del
5% de los casos se asocia a enfermedad neoplasica.

Objetivos: Describir las caracteristicas clinicas y evolutivas de
pacientes que presentan positividad frente al anticuerpo MDA5 en
nuestro hospital.

Métodos: Se realizé una bdsqueda activa de los anticuerpos MDA5
positivos de nuestro hospital recogiendo datos epidemioldgicos, cli-
nicos y radiolégicos entre los afios 2021-2022.

Resultados: Se identificaron 10 pacientes con una edad media
56,8 afios (32-86 afios) siendo el 60% mujeres (6) y el 40% varones
(4). Del total de pacientes, inicamente 30% fueron diagnosticados de
dermatomiositis. Tres pacientes presentaron otras enfermedades
reumatolégicas autoinmunes (dos de ellos fueron diagnosticados de
lupus eritematoso sistémico y uno de artritis reumatoide), dos con
afectacién pulmonar exclusivamente, y en 2 casos no se encontré
ninguna patologia. En cuanto a los pacientes diagnosticados de der-
matomiositis, el 100% presentaron enfermedad pulmonar intersti-
cial difusa (EPID) y afectacién cutanea clasica de dermatomiositis. E1
66,6% presentaron artritis, el 33,3% se relacioné con un carcinoma
de mama incipiente y en el 33,3% present6 afectacién muscular. En
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todos los casos se inici6 tratamiento de forma precoz con bolos de
metilprednisolona intravenosa asociando en el 66,6% de los casos
Ciclofosfamida intravenosa y en el 66,6% de los casos tacrélimus. Se
report6 un fallecimiento por insuficiencia respiratoria probable-
mente secundaria a progresioén de la enfermedad pulmonar relacio-
nada con la enfermedad. El resto de los casos presentaron evoluciéon
favorable con remision de la afectacion cutaneay articular asi como
estabilidad de la afectaciéon pulmonar.

Conclusiones: La frecuencia encontrada de dermatomiositis hipo o
amiopatica con MDAS5 positivo es baja. El 100% de los casos presen-
taron afectacién pulmonar al diagnéstico, Gnicamente el 30% pre-
sent6 afectacién muscular y el 30% se asocié a neoplasia. De los
pacientes encontrados con dermatomiositis MDAS5 positivo un ter-
cio fallecié.

P098. NIVELES DE AUTOANTICUERPOS ANTI-HMGCR

EN EL SEGUIMIENTO DE LA MIOPATIA NECROTIZANTE
INMUNOMEDIADA POR ESTATINAS. ESTUDIO MULTICENTRICO
DE 24 PACIENTES

David Martinez L6pez', Diana Prieto-Pefia?, Cristina Corrales-Selaya?,
Piotr Szczesny?, Antonella Notarnicola*>$, Marcos Lépez-Hoyos?,
Ricardo Blanco?, Ingrid Lundberg*>¢ y Maryam Dastmalchi*>6

IServicio de Reumatologia. Hospital de Sierrallana. Torrelavega.
2Servicio de Reumatologia. Hospital Universitario Marqués de
Valdecilla. IDIVAL. Universidad de Cantabria. Santander. *Department
of Rheumatology. National Institute of Geriatrics. Rheumatology and
Rehabilitation. Warsaw. Polonia. *Department of Neurology. Medical
University of Warsaw. Warsaw. Polonia. “Division of Rheumatology.
Department of Medicine. Karolinska institute. Solna. Polonia.
*Department of Gastro. Dermatology and Rheumatology. Karolinska
University Hospital. Stockholm. Suecia. Center for Molecular Medicine.
Karolinska Institutet. Stockholm. Suecia. "Hospital Universitario
Marqués de Valdecilla. Servicio de Inmunologia. Santander.

Introduccién: La miopatia necrotizante inmunomediada (IMNM)
inducida por estatinas esta asociada con autoanticuerpos anti-3-hi-
droxi-3-metilglutaril-CoA reductasa (HMGCR). Se caracteriza por
niveles elevados de creatina quinasa (CK) y debilidad muscular.
Diferenciar la actividad de la enfermedad del dafio crénico puede
ser complejo. La utilidad del andlisis cuantitativo de autoanticuer-
pos anti-HMGCR durante el seguimiento no se ha estudiado a fondo.
Objetivos: Evaluar la utilidad de medir los niveles de autoanticuer-
pos anti-HMGCR en relacién con la respuesta al tratamiento.
Métodos: Se incluyeron todos los pacientes consecutivos diagnosti-
cados de IMNM inducida por estatinas segtin la definicién del Euro-
pean Neuromuscular International Workshop 2016' y positividad
para autoanticuerpos anti-HMGCR en dos centros de Espafia y Suecia
desde enero de 2017 hasta noviembre de 2022. Todos los pacientes
fueron seguidos durante al menos 3 meses Los datos clinicos se
extrajeron retrospectivamente de las historias clinicas de los pacien-
tes. La remision se definié como la ausencia de actividad de la enfer-
medad evaluada por reumatélogos expertos segin los criterios de
respuesta ACR/EULAR 2016 en miositis. La actividad de la enferme-
dad moderada y alta se defini6é cuando la puntuacién de actividad
global del médico fue superior a 2 o 3 (en una escala de Likert), res-
pectivamente?3, El nivel de autoanticuerpos anti-HMGCR se midi6
en el momento del diagnéstico y en un periodo de tiempo variable
después del tratamiento. Los resultados se obtuvieron utilizando el
método de inmunoensayo de quimioluminiscencia (CLIA). Se consi-
deraron anti-HMGCR negativos los niveles inferiores a 20 U/ml.
Resultados: Nuestro grupo se componia de 24 pacientes. Las carac-
teristicas principales de los pacientes se resumen en la tabla. 21
(87,5%) pacientes alcanzaron la remisién clinica o baja actividad de
la enfermedad. Sin embargo, 3 pacientes (12,5%) permanecieron con
actividad moderada de la enfermedad. Ninguno de los pacientes
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Variables Total (n=24) Remision/baja |Actividad P (remision
actividad moderada Vs ho
(n=21) (n=3) remision)
Edad (aitos), media + SD 68.2+7.2 67.6+7.1 67.3+£10.1 0.95
Sexo (mujeres), n (%6) 10 (42) 9(42.9) 1(33.3) 0.89
Valores analiticos, media £5D
® CK (ukat/L) al diagnastico 114.3 + 103.9 103.5 + 100 230.7 +84.5 |0.51
® Ami-HMGCR al diagnastico 214.6 = 110.8 2122 £ 89.7 295 £ 127.8 0.24
® Anti-HMGCR tras el tratamiento 83889 74+ 804 190 + 100.1 0.035*
Fuerza muscular, media :SD
MMT-8 al diagnostico G4.4+12 654 £12.7 627+ 125 0.73
MMT-8 tras el tratamiento 77.6+4.2 786+3.1 743+81 0.1

CK: Creatin quinasa.

Limite superior para CK: < 4.7 ukat/L para hombres y 3.5 ukat/L para mujeres.

* p<0.05

P098 Figura 1. Caracteristicas generales de 24 pacientes diagnosticados de IMNM anti-HMGCR positiva.
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P098 Figura 2. Niveles de autoanticuerpos anti-HMGCR segtin la actividad de la enfermedad después del tratamiento en 24 pacientes con IMNM.

tenia alta actividad de la enfermedad. Los niveles de anti-HMGCR al
diagnéstico eran superiores a 100 U/ml en 23 pacientes (95,8%) y
superiores a 200 en 11 pacientes (45,8%). Sin embargo, los niveles de
anti-HMGCR después del tratamiento fueron significativamente
mas bajos en pacientes en remision (p = 0,035). Los niveles numéri-
cos en el momento del diagnéstico de la enfermedad y después del
tratamiento se muestran en la figura. Después del tratamiento, la
mayoria de los pacientes en remisién tenian niveles bajos (n = 3,
14,3%) o negativos (n = 9, 42,9%), mientras que los pacientes con
actividad moderada tenian niveles mas altos (n = 2, 66,7% con nive-
les superiores a 100 U/ml). Sin embargo, 6 pacientes en remision
(28,6%) atn tenian niveles por encima de 100 U/ml.

Conclusiones: La evaluacién de los niveles de autoanticuerpos anti-
HMGCR se puede utilizar junto a otras herramientas para medir con
precision la actividad de la enfermedad en pacientes con IMNM
inducida por estatinas. Sin embargo, se necesitan mas estudios para
confirmar estos resultados.
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P099. EPIDEMIOLOGIA DE NEUROSARCOIDOSIS EN EL NORTE
DE ESPANA 1999-2019: ESTUDIO POBLACIONAL

Alba Herrero-Morant!, Lara Sinchez-Bilbao', [fiigo Gonzalez-Mazén!,
David Martinez-Lopez?, Carmen Alvarez-Reguera’,
José Luis Martin-Varillas?, Ratl Ferndndez-Ramén' y Ricardo Blanco!

'Reumatologia y Oftalmologia. Hospital Universitario Marqués de
Valdecilla. IDIVAL. Santander. 2Reumatologia. Hospital de Sierrallana.
Torrelavega. Reumatologia. Hospital de Laredo.

Introduccion: La neurosarcoidosis (NS) es una complicacién grave
y relativamente infrecuente de la sarcoidosis. Los datos sobre su
incidencia son escasos y varian en todo el mundo.

Objetivos: Estimar la epidemiologia de NS en el norte de Espaiia.
Métodos: Se evaluaron los pacientes diagnosticados de sarcoidosis
en un hospital universitario del norte de Espafia, entre enero de
1999 y diciembre de 2019. El diagnéstico de sarcoidosis se estable-
ci6 segin los criterios ATS/ERS/WASOG de la siguiente manera: pre-
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Principales caracteristicas clinicas y tratamiento de la neurosarcoidosis en diferentes zonas geograficas
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Casos Hombre n (%) Edad de inicio afios media + DE
Autor, afio Pais S NS % S NS S NS
Gascén-Bayarri et al., 2011 Espafia 445 30 6,7 ND 10 (334) ND 48,3 £+ ND
Leonhard et al., 2016 Paises Bajos ND 52 ND ND 22 (48,0) 44 + ND 43,0 + ND
Joubert et al., 2017 Francia 690 234 33,9 ND 117 (50,0) ND 31,5+ND
Dorman et al., 2019 EE. UU. 1706 82 4,8 691 (40,6) 43 (52,4) 49 + 10,8 45,0+ 11,4
Arun et al.,, 2020 Reino Unido ND 80 ND ND 35 (44,0) ND 47,8 £+ ND
Goel et al., 2020 India ND 12 ND ND 4(334) ND 44,0+9,2
Sambon et al., 2022 Bélgica 180 22 12,2 ND 14 (64,0) ND 40,5 £+ ND
Byg et al., 2022 Dinamarca ND 20 ND ND 11 (55,0) ND 51,6 £ ND
Estudio actual, 2023 Espafia 234 30 12,8 105 (44,9) 11 (36,7) 48,4+ 14,8 55,0+ 15,8
ND: sin datos, NS: neurosarcoidosis, S: sarcoidosis.
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P099 Figura. Incidencia anual de neurosarcoidosis en el norte de Espaiia (1999-2019).

sentaciéon clinica y radiolégica compatible, confirmaciéon
histopatolégica y exclusion de otras enfermedades granulomatosas.
El diagndstico de NS se realizé de acuerdo con el Grupo de Consenso
del Consorcio de NS (1). Se recogieron datos demograficos y clinicos.
Se estimé la incidencia de sarcoidosis entre 1999-2019 por sexo,
edad y afio de diagnostico.
Resultados: Se observé NS en 30 de 234 (12,8%) (19 mujeres/11 hom-
bres) (edad media: 55,0 + 15,8 afios) pacientes con sarcoidosis. Las
manifestaciones neurolégicas subyacentes fueron cefalea crénica
(n =13, 43,4%), neuropatia periférica (n = 6, 20,0%), neuropatia craneal
(n=5, 16,7%), anomalias de la médula espinal (n = 3, 10,0%) y menin-
gitis aséptica (n = 3, 10,0%). En la tabla se resume la comparacién
entre las distintas zonas geograficas. Existen grandes variaciones en
cuanto a la frecuencia (EE.UU.:4,8% a Francia:33,9%), el predominio
del sexo y la edad en el momento del diagnéstico (31 a 55 afios) en
funcién de la zona geografica. No obstante, la mayoria de los pacien-
tes fueron diagnosticados en la 52 década de la vida. La incidencia
anual de NS en nuestra area poblacional en el periodo 1999-2019 fue
de 0,11 por 100.000 habitantes, (IC95%: 0,11-0,26); 0,08 (0,07-0,24) en
hombres, 0,13 (0,09-0,24) en mujeres. Hubo variaciones en las inci-
dencias anuales, que oscilaron entre un valor minimo de 0,08 en
2013-2014 y un maximo de 0,19/100.000 habitantes en 1999-2000. Se
observé una tendencia descendente de la incidencia anual a lo largo
del tiempo. No obstante, la correlacién fue débil (2 = 0,1135) (fig.).
Conclusiones: Las caracteristicas epidemioldgicas de la NS son muy
diferentes en frecuencia. La frecuencia estimada en este estudio fue
similar a la de otros paises.

178

BIBLIOGRAFIA
1.Stern BJ, et al. JAMA Neurol. 2018;75:1546-53.

P100. INMUNOGENICIDAD CELULAR Y HUMORAL
DEL NEOANTIGENO S1 DE VACUNAS SARS-CoV-2 EN PACIENTES
CON ENFERMEDADES REUMATICAS AUTOINMUNES

Maria Paula Alvarez Hernindez!, Inés Pérez Sancristébal’,
Maria Rodriguez Laguna', Kauzar Mohamed Mohamed?,
Cristina Martinez Prada’, Dalifer Freites Nufiez’,

Esther Toledano Martinez', Benjamin Fernandez Gutiérrez!,
Maria Rodero!, Cecilia Bravo', Antonia Rodriguez de la Pefia?,
Silvia Sdnchez-Ramén?, Gloria Mato Chain*

y Gloria Candelas Rodriguez'

'UGC Reumatologia. Hospital Clinico San Carlos. IdISSC. Madrid.
2Departamento Inmunologia. Hospital Clinico San Carlos. IML e IdISSC.
Madrid. *Departamento de Inmunologia Clinica. Hospital Clinico San
Carlos. Madrid. *Departamento de Medicina Preventiva. Hospital
Clinico San Carlos. Madrid.

Introduccién: Los datos sobre la inmunogenicidad celular y humo-
ral desencadenada por las vacunas contra el SARS-CoV-2 en pacien-
tes con enfermedades reumaticas autoinmunes (ERA) son limitados.
Aunque los esfuerzos actuales de vacunacion se han centrado en la
induccién de anticuerpos neutralizantes contra el SARS-CoV-2, la
inmunidad de células T también puede proporcionar proteccién
contra la infeccién. Los datos experimentales sugieren que las res-
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P100 Figura. Respuestas especificas anti-SARS-CoV-2-IFN- medidas por IGRA.

puestas de las células T CD8+ pueden tener un papel protector en
presencia de titulos de anticuerpos decrecientes o subprotectores.
Objetivos: Describir las respuestas serolégicas y de células T a la
tercera dosis de vacuna contra el SARS-CoV-2 en una cohorte de
pacientes con ERA (artritis reumatoide y espondiloartropatias) tra-
tados con terapias biol6gicas, para describir el impacto de estos tra-
tamientos en la respuesta vacunal en esta poblacién de pacientes.
Como segundo objetivo, describiremos las caracteristicas de los
pacientes que no presentaron una respuesta inmunogénica ade-
cuada.

Métodos: Estudio de casos y controles. Se estudi6é en 79 pacientes
con ERAy en 31 controles sanos, la produccién de interferén-gamma
(IFN- ) especifico anti-SARS-CoV-2 medida por IGRA entre
8-12 semanas después de la tercera dosis de vacuna anti-SARS-
CoV-2. La respuesta humoral se midi6 por la produccién de anti-
cuerpos IgG anti-S1 medidos por inmunoensayo de microparticulas
quimioluminiscentes. La comparacién estadistica entre variables
categoricas se realiz6 mediante la prueba de Fisher o 2. Para las
variables cuantitativas mediante la prueba de Kruskal-Wallis o la
prueba de Mann-Whitney.

Resultados: 79 pacientes con ERA (48 mujeres, 31 hombres; edad
media 58 + 11,4) 43 (54%), con artritis reumatoide y 36 (45,6%) con
espondiloartropatias. 32 (49,5%) de ellos estaban en tratamiento con
glucocorticoides (dosis media 4,92 mg/dia), 25 (31,6%) con meto-
trexato y 56 (70,9%) con anti-TNF. Los resultados posteriores a la
vacunacién mostraron respuestas inmunitarias de células T positi-
vas en 68 de 79 (86,1%) pacientes con ERA, con titulos medios de
IFN- anti-SARS-CoV-2 de 1.606,85 mUI/ml. 7 (8,9%) de los pacien-
tes con ERA mostraron niveles negativos de IFN- anti-SARS-CoV-2,
mientras que 4 (5%) tenian titulos limitrofes. E1 100% de los pacien-
tes con enfermedad previa por COVID 19 presentaron respuestas
celulares positivas. Dentro del grupo de respuestas celulares nega-
tivas o limitrofes, 7 de 10 eran hombres (70%), sin diferencias signi-
ficativas en cuanto a diagnéstico, comorbilidades o tratamientos
inmunosupresores utilizados. En el grupo de control, el 100% pre-
sentaron respuestas celulares positivas. Los anticuerpos IgG anti-
Spike fueron detectables en todos los pacientes con ERA, al igual
que en el grupo control.

Conclusiones: Nuestros datos preliminares muestran que la mayoria
de los pacientes con ERA fueron capaces de generar una respuesta
celular especifica adecuada tras la vacunacién contra el SARS-CoV-2,
lo que resalta la importancia de la vacunacién en este grupo. Se
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detectaron respuestas especificas de anticuerpos secundarias a la
vacunacién contra el SARS-CoV-2 en todos los pacientes con ERA.
Nuestros datos podrian apoyar la relevancia de estas respuestas
inmunes para personalizar la prevencién, la toma de decisiones sobre
vacunacion y el tratamiento en este subgrupo de pacientes.

P101. UTILIDAD DEL iNDICE REVEAL 2.0 COMO HERRAMIENTA
PRONOSTICA EN HIPERTENSION PULMONAR DE CUALQUIER
CAUSA EN ESCLEROSIS SISTEMICA. ESTUDIO MULTICENTRICO

Ivette Casafont Solé’, Laura Calvo?, Anne Riveros', Judit Font!,
Pau Alcubilla3, Carlos de la Puente?, Lourdes Mateo! e Ivan Castellvi*

1Servicio de Reumatologia. Hospital Universitari Germans Trias i Pujol.
Badalona. Barcelona. *Servicio de Reumatologia. Hospital Universitario
Ramén y Cajal. Madrid. 3Servicio de Farmacologia Clinica. Hospital
Clinic. Barcelona. “Servicio de Reumatologia y Enfermedades
Autoinmunes. Hospital Universitari de la Santa Creu i Sant Pau.
Barcelona.

Introduccion: La hipertension arterial pulmonar (HAP) es la causa
principal de mortalidad en los pacientes con esclerosis sistémica
(ES). Para estratificar su prondéstico y supervivencia, se desarroll6 el
indice REVEAL 2,0, el cual clasifica cada paciente en bajo, mediano
o alto riesgo de mortalidad al primer afio de seguimiento. Demostré
mejor discriminacién respecto otras herramientas de estratificacion
de riesgo basadas en la estrategia de la European Society of Cardio-
logy/European Respiratory Society (ESC/ERS). El indice REVEAL 2.0
ha sido validado en HAP-ES. Aun asi, los pacientes con ES pueden
desarrollar hipertensién pulmonar (HP) por otras causas distintas a
la HAP. No hay estudios que apliquen el indice REVEAL 2.0 para
estratificar el riesgo en HP asociada a ES distinta de la HAP.
Objetivos: Aplicar el indice REVEAL 2.0 en una cohorte HP-ES de
cualquier causa y analizar su utilidad para predecir mortalidad al
afio del diagnéstico.

Métodos: Estudio retrospectivo multicéntrico realizado en una
cohorte de HP-ES de 3 centros expertos en manejo de ES. Los
pacientes con HAP-ES fueron diagnosticados con cateterismo car-
diaco derecho. Se recogieron datos clinicos, analiticos, hemodinami-
cos y ecograficos. El indice REVEAL 2.0 se aplic6 al diagnéstico de la
HP. Se compar6 el indice REVEAL 2.0 con el indice ESC/ERS, asi como
la relacién entre REVEAL 2.0 y la mortalidad tanto al afio como
durante el seguimiento.
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Resultados: Se analizaron los datos de 49 pacientes con HP-ES. Las
tablas recogen las caracteristicas de la muestra. A lo largo del segui-
miento, REVEAL 2.0 mostré que los pacientes con riesgo intermedio
al diagnéstico presentaban un HR de 6,76 (IC95% 0,7-62,3, p = 0,09)
para mortalidad en comparacién con los de bajo riesgo. Los pacientes
con alto riesgo mostraban una HR de 8,84 (1C95% 1,1-70, p = 0,039)
respecto los de bajo riesgo. El modelo global fue estadisticamente sig-
nificativo (p = 0,025). En relacién al primer afio de seguimiento,
REVEAL 2,0 mostré que los pacientes con riesgo intermedio al diag-
nostico tenian una HR de 10,10 (IC95% 1,1-90,4, p = 0,039) de mortali-
dad respecto a los de bajo riesgo. Los pacientes con alto riesgo
presentaron un HR de 11,32 (IC95% 1,4-89,3, p = 0,021) respecto los de
bajo riesgo. En cuanto al indice ESC/ERS durante el seguimiento, los
pacientes con riesgo intermedio al diagndstico no mostraron diferen-
cias significativas con los de bajo riesgo (HR 5,88 (IC95% 0,73-47,3,
p = 0,096)), mientras que los pacientes con alto riesgo mostraron un
HR de 9,4 (IC95% 1,01-86,9, p = 0,048). Al afio de seguimiento, no se
objetivaron diferencias entre los pacientes con riesgo intermedio y
bajo riesgo, HR 4,05 (IC95% 0,9-19, p = 0,077), pero se observé un
mayor riesgo de mortalidad en los pacientes con alto riesgo compa-
rado con los de bajo riesgo, HR 9,33 (IC95% 1,7-50,9, p = 0,01). Cuando
comparamos los indices REVEAL 2,0 y ESC/ERS al diagnéstico de
HP-ES, observamos una correlaciéon para las categorias de bajo y alto
riesgo, pero no para riesgo intermedio. Esto se podria explicar por el
tamafio muestral.

Tabla 1. Datos clinicos, analiticos y hemodinamicos al diagndstico de los pacientes
con HP-ES

91,8%

67,4 £ 10,01

79,6% ES limitada

12,2% ES difusa

6,1% ES sin esclerodermia
2% Desconocido

Sexo femenino (%)
Edad al diagndstico de HP (afios)
Afectacién cutdnea (%)

Disnea (%) 93,9%
Clase funcional NYHA (%) I: 16,3%
I: 61,2%
I1I: 18,4%
IV: 4,1%
Edemas en miembros inferiores (%) 40,8%
Ingurgitacién yugular (%) 26,5%
Reflujo hepatoyugular (%) 28,6%
Angina (%) 2%
Sincope (%) 4,1%

Tensién arterial sistdlica (%)

Frecuencia cardiaca (%)

Hospitalizacién por cualquier causa los 6 meses
previos al diagnéstico de HP (%)

NT-ProBNP (ng/mL)

Filtrado glomerular (ml/min)

Subgrupos hemodinamicos HP (%)

> 110 mmHg: 75,5%
>96 bpm: 8,2%
32,7%

1210,34 £ 2335,78

> 60 ml/min: 71,4%
Precapilar: 59,2%
Poscapilar: 10,2%
HP combinada 30,6%

Presion media auricula derecha (mmHg) 9,74 £ 4,78
Indice cardiaco (1/min/m2) 3,26 £ 0,89
SV02 (%) > 65%: 75,5%
Presién media de la arteria pulmonar (mmHg) 32,74 + 10,67
Presién capilar pulmonar (mmHg) 12,75 £ 5,38
Resistencias vasculares pulmonares (WU) 479 + 3,32
Septostomia auricular (%) 0%
Trasplante pulmonar (%) 2%

Exitus (%) 28,6%
Mortalidad al primer afio de seguimiento (%) 10,2%

Tabla 2. Subgrupos de estratificacion del riesgo al diagndstico de HP-ES
Indice REVEAL 2.0

Bajo riesgo

49%

Riesgo intermedio 16,3%
Alto riesgo 34,7%
Indice ESC/ERS

Bajo riesgo 49%
Riesgo intermedio 38,8%
Alto riesgo 12,2%
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Conclusiones: El indice REVEAL 2.0 parece ser una buena herra-
mienta para categorizar el riesgo de mortalidad por HP-ES de cual-
quier causa al afio del diagnéstico de HP. Se correlaciona con el
indice ESC/ERS para las categorias de bajo y alto riesgo, pero no para
el riesgo intermedio. El indice REVEAL 2.0 parece tener mayor capa-
cidad para predecir mortalidad al afio y durante el seguimiento
comparado con el indice ESC/ERS.

P102. EXPERIENCIA EN UNA CONSULTA MULTIDISCIPLINAR
DE NEUMOLOGIA-REUMATOLOGIA SOBRE AFECTACION
PULMONAR EN ENFERMEDADES AUTOINMUNES SISTEMICAS

Claudia Maria Gémez Gonzalez, P. Cardoso Peifiafiel,

L. Cebridn Méndez, A.l. Higes Diaz, D. Martos Ruiz,

C.A Araque Molina, M.L. Lojo Oliveira, E. Calvo-Aranda,
M.A. Matias de la Mano, C. Marin Huertas, M. Sanz Jardén,
M.T. Navio Marco y M.B Lopez-Muiiiz Ballesteros

Hospital Universitario Infanta Leonor. Madrid.

Introduccion: Entre las complicaciones pulmonares de las enferme-
dades autoinmunes sistémicas (EAS) destaca la enfermedad pulmo-
nar intersticial (EPI) que puede aparecer en cualquier momento de
la evolucién. Clinicamente suele cursar de forma insidiosa, siendo
los sintomas mads frecuentes la tos seca y la disnea, inicialmente de
esfuerzos.

Objetivos: Describir las caracteristicas clinicas, radioldgicas, trata-
mientos utilizados y grado de satisfaccion de los pacientes con diag-
néstico o sospecha de EAS y afectacion pulmonar evaluados en
consulta multidisciplinar de Neumologia-Reumatologia.

Métodos: Estudio observacional retrospectivo descriptivo de una
cohorte de pacientes seguidos en consulta multidisciplinar de Neu-
mologia-Reumatologia desde octubre de 2017 hasta septiembre de
2022. Se realiz6é una encuesta de calidad percibida de junio a sep-
tiembre de 2022, incluyendo datos demograficos y de satisfaccion
en relacién con la asistencia.

Resultados: Se incluyeron un total de 185 pacientes, de los cuales
124 (67%) eran mujeres. 100 pacientes (54%) mayores de 60 afos,
con una media de edad de 62 afios. En la tabla se muestra la preva-
lencia de las distintas EAS evaluadas y los distintos hallazgos radio-
l6gicos pulmonares encontrados. Recibieron tratamiento con
corticoides 99 casos (53,5%), 21 en monoterapia (21,2%). En cuanto a
los inmunosupresores recibidos: Metotrexato 4 (2,8%), micofenolato
35 (24,1%), rituximab 21 (14,5%), abatacept 4 (2,8%), azatioprina 5
(3,4%), tocilizumab 2 (1,3%), tofacitinib 1 (0,7%) y ciclofosfamida 6
(4,1%). Los antifibréticos (pirfenidona y nintedanib) se emplearon en
2y 7 pacientes, respectivamente. 40 pacientes (21,6%) no recibieron
tratamiento, con seguimiento clinico y radiol6gico en controles
sucesivos. De los pacientes evaluados, fallecieron 26 (14,1%): 7 por
infeccion por SARS-CoV-2, 5 por progresion de EPI, 2 por exacerba-
cién de la misma, 4 por cancer (3 de pulmoén, 1 de colon), 5 por
enfermedad cardiovascular y 3 por causa desconocida. En cuanto a
calidad percibida, 53 pacientes cumplimentaron la encuesta. Se
mostraron muy satisfechos con la consulta multidisciplinar 37
(69,8%) pacientes, 14 satisfechos (26,4%) y 2 no contestaron. Res-
pecto al tiempo de atencién dedicado, 32 pacientes (56,5%) declara-
ron encontrarse muy satisfechos, 16 (30,5%) satisfechos y 5 (13%) no
contestaron. El 71,7% contestaron estar total o parcialmente de
acuerdo en ser atendidos conjuntamente por ambos especialistas, a
14 (26,4%) les result6 indiferente y 1 estuvo en desacuerdo.
Conclusiones: En la muestra estudiada en nuestra consulta multi-
disciplinar existe un nimero significativo de pacientes con EAS y
afectacién pulmonar, con destacada prevalencia de EPI, siendo el
patrén NINE el mas frecuente, coincidiendo con lo descrito en la
literatura. La mayoria de pacientes se encuentra muy satisfecho con
el modelo de atencién conjunta, convirtiéndose en una importante
herramienta de gestién para su mejor manejo y seguimiento.
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Artritis Reumatoide 37 (20%)
Esclerodermia 33 (17.8%)
IPAF 20 (10.8%)
Sarcoidosis 18 (9.7%)
Vasculitis 17 (9.2%)
Sd. Antisintetasa 12 (6.5%)
Lupus 10 (5.4%)
Sjiigren 9 (4.8%)
EMTC 5(2.7%)
Sd. de Solapamiento 5 (2.7%)
Otras 19 (10.3%)
Total 185 (100%)

Hallazgos Radiolégicos

Neumonia Intersticial No especificada (NINE)

Neumonia Intersticial Usual (NIU)
MNeumonia Organizada (NO)
Neumonia Intersticial Linfoide (NIL)
Nédulos pulmonares

Otros hallazgos

Sin afectacion pulmonar

Total

Pacientes afectados (%)

71 (38,4%)

25 (13,5%)
18 (9,7%)
3 (1,6%)

13 (7,02%)

41 (22,2%)
14 (7,6%)

185 (100%)

P102 Figura

P103. CARACTERIZACION DE LAS CARACTERISTICAS CLINICAS
DE PACIENTES CON ENFERMEDAD INJERTO CONTRA RECEPTOR
CRONICA Y AUTOANTICUERPOS POSITIVOS

S. Pastor Navarro’, M. Ibafiez Martinez!, B. Miguel Ibafiez,

C.C. Chacén Vélez', A. Turrién Nieves!, O. Martinez Gonzalez',
S. Gémez Castro’, C. Montilla Morales!, B. Aparicio Herndndez?,
S. Obregbén Muiioz? y C. Hidalgo Calleja’

1Servicio de Reumatologia. Hospital Universitario de Salamanca.
2Servicio de Andlisis Clinicos y Bioquimica Clinica. Hospital
Universitario de Salamanca.

Introduccion: El trasplante alogénico de progenitores hematopoyé-
ticos tiene varias complicaciones, siendo una de las mas graves la
enfermedad injerto contra receptor (EICR) que implica el reconoci-
miento de las células T del donante. En algunas series, la EICR cré6-
nica (EICRc) puede estar asociada con autoanticuerpos positivos.
Aunque sabemos que en las enfermedades autoinmunes esta positi-
vidad se asocia con la actividad y el pronéstico, no se conoce bien la
utilidad de estos autoanticuerpos en el diagndstico y seguimiento
de los pacientes con EICRc.

Objetivos: Describir la prevalencia de autoanticuerpos positivos y
sus caracteristicas clinicas en una cohorte de pacientes con EICRc
valorada en una consulta multidisciplinar.

Métodos: Se realiza un estudio observacional prospectivo y des-
criptivo de 22 pacientes con diagnéstico de EICRc y deteccion de
autoinmunidad positiva. Se recogen de forma sistematica las varia-
bles demograficas junto con las caracteristicas basales de la enfer-
medad y relacionadas con el trasplante y las caracteristicas clinicas
de la EICRc segtn los criterios diagndsticos del North American
National Institute of Health (NIH) 2015. Se realizé un analisis esta-
distico descriptivo y de frecuencias usando el programa SPSS ver-
sién 25.

Resultados: Se determinaron autoanticuerpos en 123 (87,8%) de
140 pacientes en la cohorte de EICRc. 22 (17,8%) pacientes tuvieron
autoinmunidad positiva durante el seguimiento. 19 (86,3%) tuvieron
anticuerpos antinucleares (ANA) positivos. Los patrones de inmu-
nofluorescencia mas frecuentes fueron el nucleolar 10 (45,5%) y el
moteado 4 (18,2%). 3 (13,6%) pacientes tenian blot antiesclerosis
positivo y 4 (18,2%) antimiositis positivo. La tabla muestra las carac-
teristicas clinicas de la EICRc con autoinmunidad positiva.
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Caracteristicas de la cohorte de EICRc con autoanticuerpos positivos

Total
N 22
Edad al diagnéstico, edad (rango) 50 (18-72)
Género (hombre/mujer) 13 (59,1%)/9(39,9%)
Diagndstico
LMA!/LNH? 11 (50%)/2 (9%)
LLA3/SMD* 3 (15%)/2 (9%)
Otros 4 (17%)

Tipo trasplante
Emparentado: haploidéntico

No emparentado 7 (30,4%)
Régimen acondicionamiento
Intensidad reducida 10 (45,5%)
Mieloablativo 12 (54,5%)
Fuente injerto células madre
Sangre periférica 19 (86,3%)
Médula 6sea 3(13,6%)
Tiempo del alotrasplante al reclutamiento, meses 28,5 (7- 83)
(rango)
Afectacion
ECOG° 0/1/2 8(36,3%)/10 (45,5%)/4 (13,6%)
BOCA 10 (45,5%)
Ojo 11 (50%)
Genitourinario 2 (9,1%)
Gastrointestinal 1(4,5%%)
Higado 5 (25%)
Pulmén 4 (18,1%)
Articular/fascial 17 (77,3%)
Piel 17(77,2%)
Esclerodermiforme 12 (54,5%)
Liquenoide 3(13,6%)
Ambos 5(22,76)
Score NIH® global:
Leve/moderado/grave 5(22,7%)/4 (18,8%)/13 (59%)

Patrén ANA IFI: Hep-2: (1/160)

Moteado/nucleolar/citoplasmatico/sin patrén 4 (18,2%)/10 (45, %)/2 (9,1%)]

definido 6 (27,2%)
Anti-DNA 2(9,1%)
Anti-Ro 52k 9 (40,9%)
Anti-NOR90 1(4,5%)
Anti-RP155 2(9,1%)
Antifibrillarina 1(4,5%)
Anti-MDA5 1(4,5%)
Anti-Mi2 1(4,5%)
Anti-SAE 1(4,5%)
Anti-NXP2 1(4,5%)
p-ANCA 1(4,5%)

15 (68%): 1(4,5%)

1. Leucemia mieloide aguda. 2. Linfoma no Hogdkin 3. Leucemia linfoblastica aguda
4, Sindrome mielodisplasico 5. North American National Institute of Health.
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Conclusiones: El pequefio tamafio muestral de nuestro estudio no
permite correlacionar las variables clinicas con la actividad y la
severidad de la EICRc. Cabe destacar una mayor positividad de
autoanticuerpos en las formas esclerodermiformes y en la afecta-
cion fascial/articular. Sin embargo, consideramos que son necesa-
rios mas estudios para establecer la utilidad de los anticuerpos en el
diagnéstico y pronédstico de estos pacientes.
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P104. EL ESTUDIO INTEGRADO DEL PROTEOMA Y METABOLOMA
EN PACIENTES CON ESCLEROSIS SISTEMICA PERMITE
IDENTIFICAR NUEVAS BIOMOLECULAS ASOCIADAS

A SU PATOGENIA

Ismael Sdnchez Pareja’, Rafaela Ortega Castro’, Font Ugalde Pilar?,
Tomaés Cerdé', Laura Mufioz-Barrera!, M. Carmen Abalos-Aguilera’,
Christian Merlo!, Pedro Ortiz Buitrago', Nuria Barbarroja Puerto?,
Eduardo Collantes Estévez'!, Maria A. Aguirre', Carlos Perez-Sanchez?
y Chary Lépez-Pedrera’

IMIBIC/Hospital Reina Sofia/Universidad de Cérdoba. Reumatologia.
Cordoba. 2IMIBIC/Hospital Reina Sofia/Universidad de Cérdoba.
Ciencias Médicas y Quirtirgicas. Cordoba. *IMIBIC/Hospital Reina Sofia/
Universidad de Cérdoba. Biologia Celular, Fisiologia e Inmunologia.
Cérdoba.

Introduccion: La esclerosis sistémica (SSc) es una enfermedad auto-
inmune multisistémica heterogénea, caracterizada por lesiones
cutaneas extensas, fibrosis difusa y anormalidades renales y vascu-
lares. El andlisis integrado de perfiles proteicos y metabdlicos
podria arrojar luz sobre la patogenia de la enfermedad y favorecer
mejoras en su cuidado.

Objetivos: Caracterizar los perfiles proteémicos y metabolémicos
circulantes en pacientes con SSc y su asociacion con distintas tipo-
logias clinicas.

Métodos: En una cohorte constituida por 72 pacientes con SScy 43
donantes sanos (DS), -ajustados por edad y sexo- se realiz6 el anali-
sis de un panel especifico de 92 proteinas séricas vinculadas a dafio
organico, [Proximity Extension Assay (PEA,Olink)] y 250 metabolitos,
incluyendo biomoléculas implicadas en la glicélisis, aminoacidos,
acidos grasos y lipoproteinas (tecnologia RMN, Nighingale). Se eva-
luaron las principales complicaciones clinicas de la enfermedad,
incluyendo fibrosis pulmonar y cutanea, afectacion renal, vascular
y esofagica, asi como la prevalencia de autoanticuerpos circulantes,
parametros demograficos e inflamatorios estandar. Se aplicaron
metodologias computacionales avanzadas (Metaboanalyst soft-
ware) para identificar subgrupos de pacientes y andlisis ontolégicos
(gene ontology, GEO) a fin de obtener informacién acerca del signi-
ficado bioldgico de las firmas moleculares alteradas.

Resultados: Dieciséis proteinas circulantes vinculadas a dafio orga-
nico (9 aumentadas y 7 reducidas), asi como 143 metabolitos (37
aumentados y 101 reducidos) se encontraron alterados en pacientes
SSc en relacién a DS. Los analisis de clustering no supervisado iden-
tificaron 3 grupos de pacientes con perfil proteémico distintivo (C1-
C3). A nivel clinico, los pacientes pertenecientes al C1 mostraron
prevalencia de afectacién multiorganica (84%) -en su mayoria fibro-
sis pulmonar y cutidnea y dismotilidad esofagica- en relaciéon con los
C2 (52%)y C3 (43%), asi como mayor porcentaje de positividad para
anticuerpos anti-scl70. A nivel molecular, se identificaron 19 protei-
nas significativamente alteradas en el C1 en relacién con C2 y C3,
involucradas principalmente en proliferacién celular, apoptosis,
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adhesién, migracién y respuesta inmune. Entre ellas, 2 estaban vin-
culadas funcionalmente a enfermedades cutaneas (CALR, BANK1), 2
a trastornos digestivos (FGR, STXBP3) y 3 a disfuncién pulmonar
(FOSB, SMAD1, FOX01). Ademas, los niveles de varias proteinas
sobrexpresadas en el C1 (BID, INPPL1, ERBB2IP, BANK1 y FOSB) se
relacionaron con positividad para anti-scl70, autoanticuerpo aso-
ciado a mal pronéstico y afectacién multiorganica en SSc. El analisis
metabolémico entre dichos clisteres permitié identificar 35 marca-
dores metabdlicos desregulados, incluyendo diversos subtipos de
lipoproteinas, esfingomielinas, colesterol, lactato y albdmina. Asi-
mismo, se observaron correlaciones significativas entre los niveles
de las proteinas y los metabolitos hallados alterados, sugiriendo una
su participacién conjunta en mecanismos subyacentes al desarrollo
de la enfermedad.

Conclusiones: La estratificacion molecular de pacientes SSC, basada
en firmas proteicas y metabdlicas circulantes, podria contribuir a
una mejor clasificacién clinica, asi como a la identificacién de nue-
vas dianas terapéuticas y biomarcadores para el desarrollo de tera-
pias personalizadas.

Financiado por ISCIII (CD21/00187 and RICOR-RD21/0002/0033);
RYC2021-033828-I, cofinanciado por FEDER.

P105. PAPEL DE LA PERIOSTINA EN LA ENFERMEDAD PULMONAR
INTERSTICIAL ASOCIADA A LA ESCLEROSIS SISTEMICA
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Introduccion: La periostina es una proteina de la matriz extracelu-
lar que contribuye en el desarrollo y la reparacién del tejido pulmo-
nar'. Trabajos previos han descrito a la periostina como un factor
clave en la evolucién aberrante de las vias respiratorias y la fibrosis
parenquimatosa, estando implicada en la patofisiologia de distintas
enfermedades pulmonares crénicas tales como la fibrosis pulmonar
idiopéatica (FPI), una enfermedad pulmonar intersticial (EPI) muy
grave', En este sentido, dado que la EPI constituye una de las mani-
festaciones mas frecuentes y la principal causa de muerte en los
pacientes con esclerosis sistémica (ES)%, resulta de gran relevancia
evaluar la periostina como posible biomarcador de la ES-EPI*.
Objetivos: Estudiar el papel de la periostina en la susceptibilidad y
el diagnéstico preciso de la ES-EPI*, asi como evaluar la relaciéon de
la proteina con la severidad de la enfermedad.

Métodos: En este estudio se incluyeron 33 pacientes con ES-EPI* y
tres grupos control: 35 controles sanos (CT), 18 pacientes con ES-
EPI- y 35 pacientes con FPI. Todos los individuos fueron reclutados
en los Servicios de Reumatologia y Neumologia del Hospital Univer-
sitario Marqués de Valdecilla, Santander, Espafia. Los niveles séricos
de periostina se determinaron mediante un ensayo inmunoabsor-
bente ligado a enzimas.

Resultados: Los pacientes con ES-EPI* presentaron niveles de
periostina similares a los CT (media * desviacion estandar: 33,80
19,40 ng/mL vs. 40,46 * 22,26 ng/mL, fig.). Tampoco se encontraron
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diferencias estadisticamente significativas en los niveles séricos de
periostina entre los pacientes con ES-EPI* y aquellos con ES-EPI-, asi
como con FPI, aunque tendieron a ser mas altos en los pacientes con
EPI (ES-EPI*: 33,80 + 19,40 ng/mL; ES-EPI: 29,13 + 11,54ng/mL; FPI:
35,51 £ 24,76 ng/mL, fig.). Ademas, en los pacientes con ES-EPI* no se
observé una correlacién entre los niveles de periostina y la capaci-
dad vital forzada, el volumen espiratorio forzado en el primer
segundo o la prueba de difusién de monéxido de carbono (r = 0,18,
r=0,06, =0,21, respectivamente, p > 0,05 en todos los casos).
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Comparacion de los niveles séricos de periostina en los pacientes con ES-EPI* en relacién
con los pacientes con ES-EPI" y FPI, asi como con los CT. ES: esclerosis sistémica; EPI:
enfermedad pulmonar intersticial; FPI: fibrosis pulmonar idiopdtica; CT: controles sanos.
La linea horizontal representa la media de cada grupo de estudio.

Conclusiones: La periostina no parece demostrar ser un biomarca-
dor eficaz de susceptibilidad a ES-EPI*, ni de discriminacién entre
ES-EPI* y ES-EPI- 0 FPI en nuestra cohorte de pacientes. Ademas,
tampoco parece ser Gtil para evaluar la gravedad de la enfermedad
en los pacientes con ES-EPI*.

VP-C esta financiada mediante fondos del PI18/00042 del Instituto
de Salud Carlos III (ISCIII), cofinanciada por el Fondo Europeo de
Desarrollo Regional (FEDER); MSM-G esta financiada por fondos de
TRANSVAL 22/01 del IDIVAL; RL-M es beneficiaria de un contrato
posdoctoral “Miguel Servet II” del ISCIII cofinanciado por el Fondo
Social Europeo (FSE, “El FSE invierte en tu futuro”) (CPI121/00004).
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P106. EL ANALISIS DEL PERFIL METABOLOMICO EN EL SUERO
DE PACIENTES CON SINDROME ANTIFOSFOLIPIDO PRIMARIO
PERMITE SU ESTRATIFICACION EN BASE AL RIESGO
ATEROTROMBOTICO
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Introduccion: El sindrome antifosfolipido (SAF) es un trastorno
autoinmune sistémico asociado a hipercoagulabilidad y/o morbili-
dad obstétrica. Un diagndéstico oportuno y un seguimiento ade-
cuado de la enfermedad son decisivos para mejorar la precision de
la terapia.
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Objetivos: 1. Caracterizar el perfil metabélico presente en el suero
de pacientes SAF y analizar su asociacion con la fisiopatologia de la
enfermedad. 2. Investigar los efectos a corto plazo de la suplemen-
tacién in vivo con ubiquinol [coenzima Q10 reducida (Qred)].
Métodos: En una cohorte conformada por 150 pacientes con SAF
primario y 43 donantes sanos (DS), se realizé un analisis metabol6-
mico en suero (RMN, Nightingale) que involucré 250 metabolitos
(biomoléculas asociadas a glucélisis, aminoacidos, acidos grasos,
fosfolipidos y lipoproteinas). En paralelo, se realizé un perfil clinico
y analitico exhaustivo. Para evaluar la contribucién de los perfiles
metabolémicos a la patogenia de la enfermedad, se realizaron ana-
lisis de agrupacién o clustering no supervisado (Metaboanalyst).
Finalmente, se evaluaron los cambios promovidos en el perfil meta-
bolémico en 33 pacientes con APS tratados durante un mes con Ubi-
quinol (Qred, CoQ10 reducido, 200 mg/dia) como tratamiento
adyuvante a la terapia estandar.

Resultados: Cincuenta y tres metabolitos se hallaron alterados en
pacientes SAF en relacién a DS, destacando la presencia de niveles
reducidos de HDL ateroprotectoras, esfingomielinas, fosfolipidos e
histidina, y altos niveles de VLDL proaterogénicas y acidos grasos
(MUFA, omega-3). El analisis de clisteres permitié identificar dos
grupos de pacientes (C1y C2) con perfiles metabolémicos diferentes.
A nivel clinico, los pacientes pertenecientes al C1 se caracterizaron
por un mayor riesgo trombético (aGAPSS > 12) y prevalencia de triple
positividad para anticuerpos antifosfolipidos que los pacientes C2.
Ademas, dichos pacientes mostraron preponderancia de trombosis
arterial, asi como mayor riesgo CV (elevada incidencia de placas de
ateroma, dislipidemia, obesidad e hipertension). A nivel molecular, se
hallaron 143 metabolitos desregulados entre cldsteres. Asi, en com-
paracién con C2, el C1 presentaba disminucién de HDL y aumento
VLDL y LDL, triglicéridos, acidos grasos, apolipoproteinas (ApoB),
metabolitos relacionados con glucdlisis (glucosa y piruvato), y la
inflamacion (GlycA), aminodcidos (Leu, Tyr, Val, Phe, Ile), y otros lipi-
dos implicados en la actividad de las células inmunes (fosfatidilcoli-
nas, esfingomielinas, fosfoglicéridos y colinas). Asimismo, los analisis
de regresion logistica identificaron varios metabolitos cuyos niveles
distinguian con gran precisién pacientes SAF que habian sufrido
trombosis (VLDL y HDL, 4cidos grasos, aminodcidos, glucosa y creati-
nina). In vivo, la suplementacion con Qred revirtié parcialmente el
perfil metabdlico sérico hallado alterado y vinculado al desarrollo de
aterosclerosis y trombosis en pacientes SAF.

Conclusiones: 1. Los pacientes con SAF presentan un perfil metabo-
l6mico alterado, con anomalias asociadas a la patogénesis de la
enfermedad, que son parcialmente modificadas in vivo por la suple-
mentacién con Qred. 2. La identificacién por primera vez una huella
metabolémica capaz de estratificar a los enfermos de SAF en fun-
cion de su riesgo aterotrombdtico, podria facilitar el desarrollo de
nuevas estrategias para su manejo clinico.

Financiado por ISCIII (PI121/0591), y RICORS (RD21/0002/0033);
RYC2021-033828-1, cofinanciado por FEDER.

P107. ESPECTRO CLINICO DE LA ENFERMEDAD RELACIONADA
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Y REVISION DE LA LITERATURA
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Objetivos: La enfermedad relacionada con IgG4 (ER-IgG4) es una
entidad inflamatoria y fibrosante con una patogenia no completa-
mente dilucidada y con unas manifestaciones clinicas muy heterogé-
neas. Por ello, lamentablemente la ER-IgG4 es una entidad que sigue
estando infradiagnosticada. Nuestros objetivos fueron: a) evaluar las
caracteristicas clinicas de los pacientes diagnosticados de ER-IgG4 en
un hospital, y b) comparar con las grandes series publicadas.
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Caracteristicas principales de los pacientes con ER-IgG4 en series de mas de 100 pacientes y en serie actual

Reumatol Clin. 19 (2023):593-5459

Ndmero de 6rganos
afectados

Valor de 1gG4 sérica
(mg/dL), mediana [IQR]

-Umehara: posible (46%), probable (2%),

-Umehara: posible (82,6%), probable (2,3%),

-Umehara: posible (47,9%), probable (4,7%),

-Sintomas + laboratorio + imagen/histologia

-Sintomas + laboratorio + imagen/histologia

-Umehara: posible (18%), probable (18%),

-Sintomas + laboratorio + imagen/histologia

-1 6rgano (26%)

-Mas de 1 érgano (74%)
-1 6rgano (20%)

-2-4 6rganos (68%)
-Mas de 5 6rganos (9%)
Mediana [IQR]: 2 [1-3]

-1-2 6rganos (36%)
-3-4 6rganos (47%)

-5 0 mds érganos (17%)
-1 érgano (41%)

-2 0 mas 6rganos (59%)
-1 6rgano (38%)

-2 6rganos (24%)

-3 0 mas 6rganos (38%)
-1 6rgano (36%)

-2 6rganos (27%)

-3 0 mas 6rganos (36%)

224 [115-382]

980 [390-1.520]

399 [199-776]

896 [350-1.860]

470 [ND]

ND

66,3 [22,2-116,3]

Sexo
Mujer (M)/  Edad, mediana
Referencia Casos  Varén (V) [IQR] 0 media + DE Criterios diagndsticos
Lanzillotta et al. 131 M (n=36), 62[53-70]
Rheumatology. 2020 V(n=95) definitivo (52%)
An et al. Orphanet | 127 M(n=35), 63][55-69]
Rare Dis. 2022 V (n=92) definitivo (11,8%)
Zongfei et al. Clin 102 M (n=25), 62[54,1-65,8] -Okazaki (100%)
Rheumatol. 2021 V(n=77)
Wang et al. Arthritis 215 M(n=67), 54[46-62]
Res Ther. 2018 V (n = 148) definitivo (47,4%)
Inoue et al. Medicine 235 M (n=189), 67
(Baltimore). 2015 V (n = 46) compatible (100%)
Wallace et al. Arthritis 125 M(n=49), 503149
Rheumatol. 2015 V (n=76) compatible (100%)
Serie actual 11 M(n=7), 57 [54,5-73,5] -Okazaki: 45%
V(n=4)
definitivo (9%)
-ACR/EULAR 2020 (9%)
compatible (54%)
ND: no datos.

Métodos: Estudio de pacientes diagnosticados de ER-IgG4 de un
hospital de referencia y revision de la literatura. El diagnéstico se
realiz6 segin los siguientes criterios: a) Okazaki; b) Umehara; c)
ACR/EULAR 2020; y/o d) hallazgos clinicos, de laboratorio y de ima-
gen sugestivos (1-3). Para la revision bibliografica se realizaron bts-
quedas en PubMed y en la biblioteca Cochrane desde su inicio hasta
el 31 de diciembre de 2022, seleccionando aquellas series con mayor
ntimero de pacientes.

Resultados: Incluimos 11 pacientes (7 mujeres/4 varones) (edad
media * DE; 61,2 + 15,6 afios) diagnosticados de ER-IgG4. Los érga-
nos afectados en el momento del diagndstico fueron: aorta (n = 5),
pleura/pulmoén (n = 4), ganglios linfaticos (n = 3), glandulas salivales
(n = 2), retroperitoneo (n = 2), glandulas lagrimales (n = 1), via biliar
(n = 1), rifién (n = 1), 6rbita (n = 1), subglotis (n = 1), pericardio (n = 1),
mesenterio (n = 1), senos maxilares (n = 1). Los valores de IgG4 esta-
ban aumentados en 2 (18%) pacientes (mediana [IQR]; 250,5 [201,0-
300,1] mg/dL) (valor normal < 135 mg/dL). Los plasmoblastos en
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sangre estaban aumentados en 8 (73%) pacientes (mediana; 831
[785-1.218] células/mL) (valores normales < 653 células/mL). En la
revision bibliografica se seleccionaron 6 series de mas de
100 pacientes cada una. Los principales datos de las distintas series
se recogen en la tabla. La figura muestra los 6rganos mas frecuente-
mente afectados en las diferentes series. El pancreas fue uno de los
mas frecuentemente afectados. En cambio, en nuestra serie, la afec-
tacién adrtica seguida de la pulmonar/pleural fueron las mas fre-
cuentes.

Conclusiones: La ER-IgG4 es una enfermedad muy heterogénea con
afectacion de practicamente cualquier 6rgano de la anatomia, que
suele presentarse con afectacién de mas de un 6rgano. A pesar del
nombre de la entidad, la IgG4 sérica no siempre esta elevada.
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P108. RIESGO DE ICTUS ISQUEMICO Y USO DE GLUCOSAMINA
Y CONDROITIN SULFATO: UN ESTUDIO DE CASOS Y CONTROLES
ANIDADO

Josep Vergés Milano, F. ]. de Abajo?, Ramén Mazzuchelli?,
Sara Rodriguez-Martin?, Diana Barreira-Hernandez?
y Nina Martinez'

'0AFI (Osteoarthritis Foundation International). Barcelona.
2Departamento de Ciencias Biomédicas. Universidad de Alcald (IRYCIS).
Madrid. 3Servicio de Reumatologia. Hospital Universitario Fundacion
Alcorcon.

Introduccion: Desde hace afios, en Espaiia se vienen utilizando el
sulfato de condroitina (CS) y la glucosamina (GS) en el tratamiento
de la artrosis. Estos medicamentos que en nuestro pais son de pres-
cripcién, han demostrado ser seguros y eficaces para el control de
los sintomas de la OA como el dolor y han demostrado una mejoria
de la funcionalidad. Por otro lado, diversos estudios han comuni-
cado que el CSy GS reducen la inflamacién sistémica y la progresion
de la arterosclerosis, pudiendo tener una accién preventiva de la
fisiopatologia de ciertas enfermedades cardiovasculares, como el
infarto agudo de miocardio. En esta linea seria pertinente pregun-
tarse si el uso de CS y GC reduce el riesgo de sufrir accidentes cere-
brovasculares como el ictus isquémico.

Objetivos: Evaluar la hipétesis de que el uso de GS y/o CS reduce el
riesgo de ictus isquémico.

Métodos: Se realiz6 un estudio de casos y controles anidado en una
cohorte de pacientes de 40 a 99 afios registrados en la Base de datos
para la Investigacién Farmacoepidemiolégica en Atencién Primaria
(BIFAP) durante el periodo 2002-2015. Se identificaron casos inci-
dentes de ictus isquémico y se muestrearon aleatoriamente cinco
controles por caso, emparejados individualmente con los casos por
edad exacta, sexo y fecha del ictus. Se calcul6 el odds ratio ajustado
(ORA)y el intervalo de confianza (IC) del 95% asociado a los usuarios
actuales de GS o CS (Gltima prescripcién en los 30 dias anteriores a
la fecha indice) mediante una regresion logistica condicional. Solo se
consideraron nuevos usuarios de GS o CS.

Resultados: Se incluyeron un total de 13.952 casos que sufrieron
ictus isquémico y 69.199 controles. De ellos, 106 casos (0,76%) y 803
controles (1,16%) eran usuarios actuales de GS o CS, dando lugar a un
ORA de 0,66 (IC95%: 0,54-0,82) (para GS, ORA: 0,55; 0,39-0,77; y
para CS, ORA: 0,77; 0,60-0,99). Esta reduccién de riesgo de ictus
isquémico se observ6 en ambos sexos (hombres, ORA: 0,69; 0,49-
0,98; mujeres, ORA: 0,65; 0,50-0,85), en individuos mayores y
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menores de 70 afios (ORA: 0,69; 0,53-0,89 y AOR: 0,59; 0,41-0,85,
respectivamente), en individuos con factores de riesgo vascular
(ORA: 0,53; 0,39-0,74) y en pacientes que concomitantemente toma-
ban antiinflamatorios no esteroidicos (AINE) (ORA: 0,71; 0,55-0,92).
La reduccién de riesgo de ictus isquémico se observé en los usuarios
de corta duracién (< 365 dias, ORA: 0,61; 1C95%: 0,48-0,78) pero se
desvaneci6 y dejo6 de ser significativa en los usuarios de larga dura-
cién (> 364 dias ORA: 0,86; 1C95%: 0,57-1,31).

Conclusiones: Los resultados del presente estudio apoyan la hip6-
tesis de que el uso de GS y CS se asocia con una reduccién del riesgo
de ictus isquémico tanto en hombres como en mujeres como en per-
sonas mayores y menores de 70 afios. Es importante destacar que
dicha reduccién del riesgo de ictus isquémico se observé tanto en
pacientes con factores de riesgo vascular preexistente, como incluso
en pacientes usuarios actuales o recientes de AINE.

Financiacién: estudio financiado por OAFI.

Disponibilidad de datos: este estudio esta basado en datos proce-
dentes de la BIFAP, un programa publico para la investigacién inde-
pendiente financiado por la Agencia Espafiola de Medicamentos y
Productos Sanitarios (AEMPS). Los resultados, discusion y conclu-
siones de este estudio son los considerados por los autores tinica-
mente y no representan en ningdn modo la posicién de la AEMPS.

P109. AISLAMIENTO Y CARACTERIZACION DE VESICULAS
EXTRACELULARES PEQUENAS AISLADAS DE DIFERENTES TIPOS
CELULARES

C. Sanjurjo-Rodriguez'234, . Gobmez Seoane'34,
.M. Fuentes-Boquete'2*45, F. |. de Toro'**$, E. J. Blanco'*456
y S. Diaz-Prado'?345

IGrupo de Investigacion en Terapia Celular y Medicina Regenerativa.
Instituto de Investigacion Biomédica de A Corufia (INIBIC). *Facultad de
Ciencias de la Salud. Universidade da Corufia. *Instituto de
Investigacion Biomédica de A Corufia- Complejo Hospitalario
Universitario de A Corufia (CHUAC), A Corufia. “Centro de
Investigaciones Cientificas Avanzadas (CICA). A Corufia. *Departamento
de Fisioterapia, Medicina y Ciencias Biomédicas. Universidade da
Coruiia, A Corufia. SServicio de Reumatologia del Complejo Hospitalario
Universitario de A Corufia (CHUAC), A Corufia.

Introduccion: Una de las lineas de investigacién mas prometedoras
en el campo de la medicina regenerativa del cartilago se basa en el
desarrollo de terapias libres de células, que serian mas seguras que

1. Cultivo de iPSCse iMSCs

Medio libre de EVs

24 h

Ultracentrifuga

2. Recogida del secretoma y aislamiento de EVs

gD e |

| E— 7

3. Caracterizacionde los EVs

Fig. 2. Imagen decolonias de iPSCs
cultivadas con medio deplecionado.
Magnificacion 4x.

Fig. 3: Imadgenes de colonias de cultivos de iPSCs en medio libre de suero
Magnificacion4x. (A) y de células MSCs en mediode cultivo deplecionado
Magnificacion 10x. (B).

Fig.4: Imagenes de los exosomas en microscopio electrdnicode
transmision (MET) deiP5Cs (A)e iM5Cs (B). Escala 0,5 pm.
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las terapias actuales basadas en células madre. Varios estudios
demostraron que las células madre contribuyen a la reparacién de
tejidos no solo mediante el reemplazo celular sino también
mediante la liberacién de factores paracrinos que estimulan las
células endégenas. Entre estos factores, se ha prestado especial
atencién a la investigacion del potencial terapéutico de las vesiculas
extracelulares pequefias (SEV) en la reparacion de tejidos. El prop6-
sito de este estudio fue aislar y caracterizar SEV a partir de células
madre pluripotentes inducidas (iPSC) y células estromales mesen-
quimales de médula ésea inmortalizadas (iMSC), como un primer
paso para el desarrollo de una terapia libre de células en la regene-
racion del cartilago.

Métodos: Se cultivaron las lineas de iMSC e iPSC libres de células
alimentadoras, ambas generadas en nuestro grupo de investigacion
a partir de pacientes sin artrosis. Cuando se obtuvo una confluencia
del 50%, se afiadié medio previamente desprovisto de vesiculas
extracelulares. Después de 24 horas, se recogi6 el secretoma de
ambos tipos de células y se aislaron los SEV mediante ultracentrifu-
gacién en serie. Posteriormente, estos SEV se caracterizaron
mediante microscopia electrénica de transmisién para el analisis de
morfologia, asi como mediante DLS (Dynamic Light Scattering) para
el analisis de tamaio (fig. 1).

Resultados: Después de cultivar ambos tipos de lineas celulares con
medios deplecionados (sin EV), se observé que las iPSC sufrieron
una alta mortalidad (fig. 2). Esto se resolvié cultivando iPSC en
medios sin suero, que no tienen EV. Por otro lado, el cultivo de la
linea de iMSC no se vio afectado por la adicién de medios deplecio-
nados en EV (fig. 3). Mediante andlisis morfolégico se observo la
caracteristica forma redondeada y el pequefio tamaifio de las EV
(fig. 4). Ademas, se confirmé que el tamafio de los SEV era inferior
200 nm, demostrando el aislamiento de los SEV.

Conclusiones: Los SEV se aislaron con éxito a partir de iMSC e iPSC
mediante ultracentrifugacion; esto fue confirmado por el anlisis de
caracterizacién morfolégica. Se necesitaran mas estudios centrados
en el andlisis de carga para determinar las diferencias entre las ve-
siculas secretadas por ambos tipos de células.

Agradecemos a nuestras agencias financiadoras: Instituto de Salud
Carlos IlI-Subdireccién General de Evaluaciéon y Promocién de la
Investigacién-Fondo Europeo de Desarrollo Regional (FEDER) “Una
forma de hacer Europa” (P120/00933 y PI17/02197) y Grupos con
Potencial de Crecemento, Xunta de Galicia (ED431B 2020/55).
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P110. ALTERACIONES GENETICAS MITOCONDRIALES
Y FENOTIPO DE ARTROSIS DE RODILLA CON PROGRESION
RAPIDA. ;POSIBLE IMPACTO DE LA INFLAMACION?

Alejandro Duran Sotuela, Mercedes Fernandez-Moreno,

Tamara Hermida-Gémez, Lucia Lourido-Salas, Cristina Ruiz-Romero,
Juan Fernandez-Tajes, Sara Relafio, Jorge Vazquez-Garcia,

Natividad Oreiro, Maria del Carmen de Andrés-Gonzalez,

Francisco J. Blanco e Ignacio Rego-Pérez

Servicio de Reumatologia. Instituto de Investigacion Biomédica de A
Corufia (INIBIC). Complexo Hospitalario Universitario de A Corufia
(CHUAC). Sergas. Universidade da Corufia (UDC). As Xubias. A Corufia.

Introduccion: Recientemente se ha demostrado una asociacién
entre la variante mitocondrial m.16519C y el fenotipo de artrosis de
rodilla con progresién rapida (ARPR). La variante puede afectar a
procesos de biogénesis, fusion y fision mitocondrial, asi como a la
produccién del anién superéxido y la supervivencia celular bajo
estrés oxidativo. El objetivo de este trabajo es analizar el impacto de
la variante mitocondrial m.16519C en el transcriptoma de los cibri-
dos transmitocondriales.

Métodos: Los cibridos se generaron fusionando la linea celular de
osteosarcoma humano 143B.TK- Rho-0 con plaquetas de donantes
sanos portadores del haplogrupo H con o sin la variante m.16519C.
El ADN mitocondrial (ADNmt) de las dos lineas generadas se secuen-
ci6 en la plataforma Ion S5XL. EI ARN de los cibridos (cinco clones
por grupo) se aislé y se retrotranscribi6 antes de generar las libre-
rias. Finalmente, se emplearon 70 pM de las librerias en el RNAseq.
Los datos del RNAseq se agruparon mediante un analisis PCA. Para
identificar genes diferencialmente expresados (DEG) se analizaron
los datos en el software Transcriptome Analysis Console v.4. Se con-
sideraron como diferencialmente expresados aquellos genes que
mostraron un Fold change (Fc) > £ 2 y un p-valor ajustado (FDR)
< 0,05 entre los dos grupos de cibridos. La lista de DEG se cargé en
el software Enrichr web-based tool para identificar procesos biol6-
gicos alterados. Se llevé a cabo una validacion de la expresién génica
de IL6 y COX2 en un LightCycler® 480, usando como referencia
GAPDH. Se us6 el kit Millipore’s MILLIPLEX MAP High Sensitivity
Human Cytokine multiplex para comparar los niveles séricos basa-
les de IL6 entre 25 pacientes con ARPR y 204 pacientes con las mis-
mas caracteristicas radiolégicas basales pero que no progresaron

PCA Mapping 83,9% (CHP)

PCAZ 15.2%

PCA3 8.1%

m. 16519
L
Ml C

€} PCA1 60,6%

P110 Figura 1. Andlisis de componentes principales de los datos de RNA-seq de los cibridos transmitocondriales estudiados.
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rapidamente, pertenecientes a la cohorte Osteoarthritis Initiative.
Se utiliz6 el criterio GIR-blanco (KL basal 0-1 que aumenta hasta KL
I[/IV o KL basal I que aumenta hasta [V en 48 meses o0 menos) para
definir ARPR.

Resultados: La secuenciacién completa del ADNmt de los cibridos
identificé 17 variantes mitocondriales diferenciales entre ambos
grupos, confirmando la presencia de la variante m.16519C en unos
(cibridos C) pero no en los otros (cibridos T). El primer componente
del PCA, que resumi6 hasta el 60,9% de la varianza, determiné dos
grupos de muestras que se correspondian con los cibridos Ty C
(fig. 1) El analisis de la expresién diferencial reveld un total de 460
DEG (167 sobreexpresados y 293 reprimidos en los cibridos C). Estos
DEG afectan a procesos involucrados en la regulacién positiva de la
respuesta inflamatoria aguda (GO:0002675), la regulacién positiva
de la migracién de leucocitos (GO:0002687) y la regulacion negativa
de procesos celulares(G0:0048523). Los resultados de validaciéon
confirmaron la sobreexpresion, en los cibridos C, de IL6 (Fc = 14,06;
p-val = 0,0285) y COX2 (Fc = 3,029; p-val = 0,02857) (fig. 2). Es de
destacar que los pacientes ARPR mostraron niveles mas altos de IL6
en el suero a visita basal que los pacientes progresores no rapidos
(p-valor = 0,045; OR = 2,627; IC95% = 1,021-6,760) (tabla).
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Figura 2. Andlisis mediante qPCR de los niveles de IL6 (A) y COX2 (B) entre los clones de
las dos lineas de cibridos m.16519. *significacion estadistica < 0,05.

Anadlisis multivariante de los niveles basales de IL6 séricos de los 229 participantes
analizados de la cohorte OAI

1C95%
Variable p OR Inferior Superior
Edad 0,017* 1,063 1,011 1,118
IMC 0,027* 1,121 1,013 1,240
Sexo (femenino) 0,264 1,699 0,670 4,306
Artrosis contralateral (si) 0,031* 2,715 1,094 6,738
WOMAC dolor 0,136 1,117 0,966 1,291
Mediana IL6 0,045* 2,627 1,021 6,760

Se analiz6 el efecto de los niveles de IL6 en la progresion rapida mediante una regre-
sién logistica binaria, usando como variable dependiente el tipo de progresién, y como
variables predictoras la edad, el IMC, el sexo, la contralateralidad, el WOMAC y la me-
diana de IL6; *: significacién estadistica nominal < 0,05; IMC: indice de masa corporal;
WOMAC: Western Ontario and McMaster Universities Osteoarthritis Index; 1C95%:
intervalo de confianza al 95%; OR: odds ratio.
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Conclusiones: En nuestro estudio, la variante m.16519C se asoci6
con la expresion diferencial de 460 genes relacionados con procesos
eminentemente inflamatorios. Esta variante mitocondrial parece
predisponer a los sujetos a un estado inflamatorio basal aumentado
que puede incrementar el riesgo de desarrollar el fenotipo de ARPR.

P111. EL DERRAME SINOVIAL JUEGA UN PAPEL MAS IMPORTANTE
QUE LA HIPERTROFIA SINOVIAL EN LA CLINICA
DE LOS PACIENTES CON ARTROSIS DE RODILLA

Fabiola Alejandra Ojeda Morillo', L. Tio?,
Francisco Castro Dominguez?, Luciano Polino'? y J. Monfort'?

1Servicio de Reumatologia. Hospital del Mar. Barcelona. *Investigacién
celular en inflamacién y cartilago. Programa de Recerca Clinica
Translacional. IMIM (Hospital del Mar Medical Research Institute).
PRBB. Centro Médico Teknon. Barcelona.

Introduccion: La sinovitis desencadena varios sintomas y signos
clinicos de la artrosis (OA). En pacientes con artrosis de rodilla
(KOA), valores mayores en el indice de catastrofismo ante al dolor
(PCS), 0 el WOMACG, asi como la presencia de dolor crénico asociado
a la KOA, se han asociado a una mayor posibilidad de prétesis total
de rodilla (PTR)"2.

Objetivos: Estudiar si la presencia de sinovitis (segiin definicién del
grupo de expertos OMERACT: hipertrofia de la membrana sinovial
(HS) y/o derrame sinovial (DS) > 4 mm), en pacientes con KOA, se
asocia a una peor clinica que conlleva a mayor riesgo de indicaciéon
de PTR.

Métodos: Se reclutaron pacientes con KOA y KL 2-3 tanto con trata-
miento conservador (CSV) como pendientes de someterse a una
PTR. Se realiz6 una visita clinica en la que se evalu6 sus caracteris-
ticas clinicas asi como una ecografia articular. Los pacientes se cla-
sificaron segtn definicion previa de sinovitis, y también teniendo en
cuenta cada componente por separado: 0: No HS ni DR; 1: solo DS,
2: solo HS, 3: HS y DS. Se evaluaron las diferencias entre grupos en
las variables clinicas estudiadas, mediante andlisis de la varianza
(ANOVA) y chi?. Posteriormente se realiz6é un estudio de correlacio-
nes bivariada de Spearman. El protocolo obtuvo la aprobacién del
CEIC (2016/6747/1).

Resultados: La tabla muestra las principales caracteristicas de los
grupos estudiados. Los pacientes con sinovitis presentaban valores
de WOMAC superiores (9,04 (Intervalo de confianza (IC) del 95%:
0,36-17,71), p-valor: 0,041). Este efecto se mantiene en los pacientes
en tratamiento CSV, pero no en el grupo PTR. Al subdividir la sino-
vitis, segtn la HS y DS, observamos que los pacientes con HS y DS
presentaban valores de WOMAC rigidez (1, 93 (1C95% 0,37-3,49) p:
0,007) y de PCS (9,66 (1C95%:2,44-16,87), p 0,003) significativamente
mads altos que los pacientes sin ambas caracteristicas. En el caso de
la PCS, esta significacién se observa también en sus 3 subescalas
(rumiacién, magnificacién y desesperaciéon) y cuando se compara
con pacientes que presentan tinicamente hipertrofia sinovial (11,34
(IC95%:4,12-18,55) p < 0,001). En este caso, la asociacién con PCS se

Tabla P111
Total (N = 85) CNV (N = 48) PTR (N = 37)
N WOMAC PCS N WOMAC PCS N WOMAC PCS
Sinovitis No 28 31,89+18,93 13,43 +7,86 15 21,67 4,16 9,87 6,62 13 43,69 12,93 17,54 7,33
Si 57 40,93 +18,88 16,84 £ 11,36 33 34,91 3,67 13,21 10,89 24 49,21 15,83 21,83 10,22
p 0,041 0,111 0,025 0,278 0,281 0,19
Subdivisiéon 0 (no derrame, no hipertrofia) 28 31,89 +£18,93 13,43+ 7,86 15 21,67 £17,50 9,87 £ 6,62 13 4369+12,93 17,54+733
sinovitis 1 (hipertrofia > 4 mm) 28 38,64 £20,93 11,75+ 8,99 19 32,95+18,77 9,79 £ 8,99 9 50,67 £21,14 15,89+ 7,93
2 (derrame > 4 mm) 6 33,17 £11,30 16,67 + 11,60 5 32,20+ 12,36 18,00 + 12,45 1 38 10
3 (hipertrofia y derrame) 23 45,74 £ 1713 23,09 + 11,18 9 40,56 £ 22,41 17,78 £ 12,22 14 49,07 £12,53 26,50 +9,35
p 0,071 <0,001 0,111 0,079 0,633 0,01

Media (desviacion estandar) de las variables WOMAC y PCS en los diferentes grupos estudiados. Se han sombreado los anélisis que han mostrado diferencias estadisticamente
significantes. En negrita se muestran los grupos que son significativamente difernete respecto al de referencia (grupo 3). PCS: pain catastrophyzing scales, CVN: conservador, PTR:

protesis total de rodilla.
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Figura 1.- Diagrama de correlacidn entre derrame sinovial y WOMAC (A B )y PCS(C, D ). Se
ha analizado con todos los pacientes ( Ay C ) y agrupados por tratamienta (By D)
P111 Figura

mantiene Ginicamente en los pacientes del grupo PTR. Por tltimo, el
estudio de correlacion muestra que solo el componente de rigidez
del WOMAC se asocia a la HS (coeficiente de correlacién (r) 0,256,
p-valor 0,018) mientras que tanto el WOMAC (r 0,228; p 0,036) como
el PCS (r 0,343; p-valor 0,001) presentan correlaciones significativas
con el DS (fig.).

Conclusiones: El presente estudio muestra que la presencia de DS
y/o de HS juegan un papel en la valoracion del WOMAC. Sin embargo,
la puntacién de PCS Gnicamente estd afectada por la presencia de
derrame sinovial. La inclusién de esta variable puede ser importante
en la descripcién de un algoritmo de riesgo de PTR.
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P112. DISREGULACION DE GLIPICANOS Y NOTUM EN ARTROSIS
DURANTE LA DIFERENCIACION OSTEOGENICA DE CELULAS
MADRE MESENQUIMALES

Irene Gonzalez Guede, M. Lépez-Ramos, L. Rodriguez-Rodriguez,
L. Abasolo-Alcazar y B. Fernandez-Gutiérrez

UGC de Reumatologia. Hospital Clinico San Carlos. IdISSC. Madrid.

Introduccion: La artrosis (OA) es una enfermedad que afecta al
6rgano articular y se caracteriza por pérdida de cartilago y remode-

188

lacién anormal del hueso. Entre las anomalias moleculares que
estan involucrados en la OA, se ha encontrado una excesiva activa-
ci6én de la via Wnt/ -catenina'. Esto implica que las células madre
mesenquimales (CMM) se diferencien preferente a osteoblastos y no
a condrocitos, resultando una mayor formacién de tejido 6seo?. Ade-
mas, existe una alteracién en los componentes de esta via durante
la diferenciacién osteogénica’. Entre los mediadores mas importan-
tes que regulan la via Wnt/ -catenina se encuentran los glipicanos
(GPC1-GPC6) localizandose tanto unidos a membrana celular como
en el medio extracelular®. Por su lado, NOTUM acttia como un regu-
lador negativo muy especifico de la via Wnt, cuya funcioén es liberar
a los glipicanos de la superficie celular>.

Objetivos: Determinar si en pacientes con artrosis (OA), durante la
osteogénesis de CMM, existen alteraciones en los niveles de expre-
sién y en el medio extracelular de GPC1-GC6 y de NOTUM.
Métodos: Se extrajeron CMM a partir de médula dsea. Las células
fueron purificadas mediante gradiente Ficoll-Paque. Las células per-
tenecian a pacientes con OA sometidos a reemplazo articular o a
pacientes control con fracturas subcapitales de cadera. Tras 24 horas
en medio de cultivo normal, se recogen parte de las CMM como
valor basal t = 0. En el resto se afiadi6 medio de diferenciacién
osteogénica y se recogen a los tiempos de 7, 14 y 21 dias. En el
sobrenadante del cultivo se analizé mediante ELISA la presencia de
moléculas de GPC1-GPC6 y NOTUM. En las células se determind la
expresion génica por qPCR mediante el método fold change 2”(-
ddCt). En el andlisis estadistico de ambos ensayos se analizaron los
datos con GraphPad Prism 8.0. utilizando el método t-test.
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Tabla P112
Niveles de GPC1-GPC6 y NOTUM en el medio extracelular. Comparativa de CNT vs. OA durante la diferenciacién osteogénica analizado con la prueba t-test
Dia 0 Dia 7 Dia 14 Dia 21
Cnt (SD) OA (SD) p-value Cnt (SD) OA (SD) p-value Cnt (SD) OA (SD) p-value Cnt (SD) OA (SD) p
GPC2 (ng/ml) 0,22 (0,03) 0,20(0,03) 0,2436 0,15(0,01) 0,07 (0,02) <0,0001 0,06 (0,03) 0,07 (0,03) 0,8791 0,06 (0,03) 0,05(0,02) 0,4661
GPC3 (ng/ml) 0,21(0,03) 0,71 (0,05) <0,0001 0,16 (0,04) 0,66 (0,02) <0,0001 0,14 (0,02) 0,67(0,02) <0,0001 0,13(0,01) 0,66 (0,04) <0,0001
GPC5 (ng/ml) 11,66 (5,86) 7,53 (6,15) 10,1903 14,05 3,40 (3,26) 0,0089 6,84 (543) 1,55(2,06) 0,0311 9,70 (5,10) 6,11(3,32) 0,1448
(8,61)
NOTUM (pg/ml) 3.873,63 2.256,58  0,0497 6.707,16 5.784,29 0,0432 6.726,86 5.542,67 0,0136 6.263,56  5.867,63 0,1215
(1.631,90) (1.368,51) (669,58) (964,92) (448,01) (1.012,00) (332,10) (592,51)

GPC1, GPC4 y GPC6 no presentes.

Resultados: Se reclutaron a 5 mujeres y 3 hombres de cada grupo,
con edad media en pacientes con OA 72,50 + 8,04 y en los controles
69,50 + 10,30. Los niveles de expresion OA frente a controles durante
la osteogénesis muestran una disminucién de GPC3 en todos los
tiempos. En GPC4 (t = 14,21d) y GPC2, GPC5, GPC6 y NOTUM a los
14 dias hubo un aumento significativo (fig.). En los niveles de glipi-
canos y NOTUM en el sobrenadante se observa una disminucién de
los glipicanos GPC2 (t = 7d) y GPC5 (T = 7, 14d) y un aumento en
GPC3 en todos los tiempos. A t = 0, 7 y 14 dias se obtuvo una regula-
cién negativa de NOTUM. GPC1, GPC4 y GPC6 no se encuentran pre-
sentes en ninguno de los grupos (tabla).

Conclusiones: Nuestros resultados demuestran una alteracion gene-
ralizada de los glipicanos y NOTUM durante la diferenciacién osteo-
génica. Existe una relacion a la inversa entre los niveles de expresién
y los valores observados en el medio extracelular en GPC2, GPC3,
GPC5 y NOTUM. A tiempo basal, el aumento de GPC3 y disminucién
de NOTUM en el sobrenadante de pacientes con OA, indican que estas
alteraciones provienen desde antes de la diferenciacién. Estas altera-
ciones son de vital importancia para proponer nuevas estrategias
terapéuticas con el fin de regular la via Wnt/ -catenina, intimamente
relacionada con la fisiopatologia de la artrosis.
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P113. PROYECTO IASARC: SUERO AUTOLOGO RICO
EN CITOQUINAS (SARC) EN PACIENTES CON ARTROSIS
DE RODILLA REFRACTARIOS A CORTICOIDES INTRAARTICULARES

Ester Costa Moyal, S. Garcia-Cireral, J. Calvet', A. Berenguer-Llergo?,
L. Uriel?, C. Orellana’, N. Navarro', M. Rusifiol’, A. Llobell’,
A. Garcia-Pinilla' y J. Gratacés'

1Servicio de Reumatologia. Hospital Universitari Parc Tauli. Sabadell.
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Barcelona. ?Departamento Bioestadistico y Bioinformdtico de
Reumatologia. Institut d’Investigacié i Innovacié Parc Tauli (PPT).
Sabadell. *Tecnologia Regenerativa QREM S L. Barcelona.

Introduccion: Los pacientes con artrosis de rodilla con mala res-
puesta a la analgesia convencional y que no son tributarios de pro-
tesis presentan pocas opciones terapéuticas. El suero autélogo rico
en citoquinas (SARC) es un derivado de las plaquetas y los glébulos
blancos de la sangre del propio paciente que puede administrarse
via inyeccién intraarticular. Se trata de un suero con alta concentra-
cion de citoquinas antinflamatorias y factores de crecimiento, sin
contener plaquetas, células ni fibrinégeno.

Objetivos: Determinar el porcentaje de pacientes infiltrados con
SARC que consiguen una mejoria en los parametros de dolor y dis-
capacidad funcional a los 3 y 6 meses post infiltracién.

Métodos: Estudio prospectivo abierto no controlado, en 40 pacien-
tes afectos de artrosis de rodilla refractarios a tratamiento intraar-
ticular con corticoides en el Gltimo afio. Se dividieron en 2 grupos de
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Figura 1. Niveles de expresién génica CNT vs OA durante la diferenciacién ostegénica de CMM, Valores de GPC1-GPCE y NOTUM maedida per gPCR
a7, 14 y 21 dias, en pacientes con artrosis (n= 8) y controles (n=8). Datos normalizados con genes B-actin y RNA1B3S, Método 24(-ddCt) relative a t=0.

Prueba t-test; *p < 0.05, *"p<001, ***p < 0.001. Mean+SEM.

P112 Figura
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Tabla 1. Diferencias en el KOOS dolor entre los pacientes que recibieron 1 o 3 inyecciones de SARC en las diferentes visitas de seguimiento. Visita 0: basal; Visita 1: 15 dias;

Visita 2: 30 dias; Visita 3: 3 meses; Visita 4: 6 meses

1 inyeccién 3 inyecciones Total

N Beta diff [IC95%] SE p N Beta diff [IC95%] SE p N Beta diff [IC95%] SE p
Visital-Visita0 20 -17,37 [-25,37,-9,37] 4,08 <0,01 20 -16,75 [-24,63,-8,88] 4,02 <0,01 40 -17,06 [-22,67,-11,45] 2,86 <0,01
Visita2-Vista0 20 -13,81[-21,81,-5,82] 4,08 <0,01 19 -24,14 [-32,14,-16,15] 4,08 <0,01 39 -18,98 [-24,64,-13,33] 2,88 <0,01
Visita3-Visita0 17 -11,01 [-19,44,-2,59] 4,30 0,01 19 -16,92 [-24,92,-8,92] 4,08 <0,01 36 -13,97 [-19,78,-8,16] 2,96 <0,01
Visita4-Visita0 13 -6,92 [-16,13,2,29] 4,70 0,14 16 -17,74 [-26,19,-9,29] 4,31 <0,01 29 -12,33 [-18,58,-6,08] 3,19 <0,01

Tabla 2. Diferencias en el KOOS funcionalidad entre los pacientes que recibieron 1 0 3
15 dias; Visita 2: 30 dias; Visita 3: 3 meses; Visita 4: 6 meses

inyecciones de SARC en las diferentes visitas de seguimiento. Visita 0: basal; Visita 1:

1 inyeccién 3 inyecciones Total

N Beta diff [IC95%] SE p N Beta diff [IC95%] SE p N Beta diff [IC95%] SE p
Visital-VisitaO0 19 -16,3 [-25,09,-7,62] 4,46 <0,01 20 -13,97 [-22,49,-5,45] 4,34 0,01 39 -15,16 [-21,26,-9,06] 3,11 <0,01
Visita2-Vista0 19 -14,30 [-23,08, -5,51] 4,48 0,01 19 -23,73[-32,38,-15,08] 4,41 <0,01 38 -19,01 [-25,18,-12,85] 3,15 <0,01
Visita3-Visita0 16 -7,29 [-16,59, 2,59] 4,74 0,12 19 -19,87 [-28,52,-11,22] 4,42 <0,01 35 -13,58 [-19,93,-7,23] 3,24 <0,01
Visita4-Visita0 13 -6,92 [-16,13,3,31] 5,08 0,19 16 -21,92 [-31,05,-12,78] 4,66 <0,01 29 -14,29 [-21,04,-7,53] 3,45 <0,01

20 pacientes, uno recibié 1 inyeccién intraarticular de SARC el otro
recibi6 3 inyecciones en un intervalo de 14 dias. El SARC se obtuvo
mediante el sistema comercial QREM CYTOKIN. Se recogieron varia-
bles como la severidad clinica y funcional de la artrosis de rodilla
mediante el KOOS dolor y funcional. Presentamos los resultados
comparativos entre la visita basal y las distintas visitas de segui-
miento (a los 15 dias y al 1, 3 y 6 meses) de los pacientes que seguian
en el estudio.

Resultados: De los 40 pacientes incluidos, 20 de ellos discontinuaron
después de 6 meses postratamiento (fig.). El 82,5% fueron mujeres,
con una edad mediana basal de 70,94 afios e IMC de mediana de
30,86. El 60% de los pacientes presentaba un estadio Kellgren-
Lawrence grado 3, mientras que el 37,5% presentaba un estadio grado
2. La puntuacién en el KOOS dolor y funcional fue de 41,67 (9,38,
71,88) y de 39,71 (11,76, 60,94) respectivamente. En la evaluacién del
KOOS dolor (tabla 1), los pacientes que recibieron 3 inyecciones de

1 infiltracion de
SARC

N=20

Artrosis de rodilla
grado Il y Il

N=40

3 infiltraciones de
SARC

N=20

SARC presentaron una mejoria estadisticamente significativa mante-
nida hasta la 4? visita de seguimiento (6 meses) (p < 0,01). Los que
recibieron 1 inyeccién de SARC, presentaron una mejoria estadistica-
mente significativa mantenida solo hasta los 3 meses (p = 0,01). En la
evaluacién del KOOS funcional (tabla 2), la mejoria fue estadistica-
mente significativa en aquellos que recibieron 3 inyecciones de SARC,
mantenida hasta los 6 meses de seguimiento (p < 0,01). En cambio, en
los que recibieron 1 inyeccién de SARC, los resultados no fueron esta-
disticamente significativos a los 3 meses. Un 15% de los pacientes que
recibieron 3 inyecciones tuvieron una reduccion del 50% del KOOS
dolor a los 6 meses de seguimiento y ninguno de los que recibieron 1
inyeccion. Se consiguié una reduccién del 20% a los 6 meses en el 50%
de pacientes que recibieron 3 inyecciones y en el 25% de los que reci-
bieron 1 inyeccién. Presentaron una reduccién del 50% en el KOOS
funcionalidad a los 6 meses un total del 20% y 15% de los pacientes
que recibieron 3 inyecciones o 1 inyeccién respectivamente. Se

3 MESES
SEGUIMIENTO

6 MESES
SEGUIMIENTO

Continda

N=14
Continda

N=11

Continda
N=16
Continta
N=9
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obtuvo una reduccién del 20% en el 60% de los pacientes que recibie-
ron 3 inyecciones y en el 20% de los que recibieron 1 inyeccién.
Conclusiones: Observamos un perfil de pacientes que si se podrian
beneficiar del tratamiento con infiltraciones con SARC, ya que hasta
el 50% de estos pacientes refractarios experimentan cierto grado de
mejoria a los 6 meses. De todos modos, la biisqueda de biomarcado-
res de respuesta que nos permitan seleccionar posibles candidatos
para este tratamiento es obligada.

P114. NUEVAS METODOLOGIAS PARA LA ESTRATIFICACION
DE PACIENTES ARTROSICOS (OA) MEDIANTE TECNICAS
PROTEOMICAS Y APRENDIZAJE AUTOMATICO

Valentina Calamia!, P. Quaranta’, P. Fernandez-Puente?,

F. Picchi’, C. Ruiz-Romero!, L. Lourido-Salas!, R. Paz-Gonzalez!,
N. Oreiro?, M. Silva-Diaz?, M. Freire?, M. Crespo?, J. Diaz?,

E. Miguez Rey?, A. Mena de Cea?, A. Soto?, G. Vazquez?,

F. Blanco*? y V. Calamia’

!Instituto de Investigacion Biomédica de A Corufia (INIBIC). A Corufia.
2Universidade da Corufia (UDC). A Corufia. *Hospital Universitario
de A Corufia (HUAC). A Coruiia.

Introduccion: La manifestacién simultinea de un conjunto de
enfermedades crénicas e inflamatorias en un mismo paciente puede
originar potenciales fenotipos clinicos diferentes de artrosis (OA).
Objetivos: El objetivo principal del presente estudio es descubrir
firmas moleculares especificas ttiles para la estratificacion de
pacientes en una cohorte de sujetos con OA y con comorbilidades
asociadas.

Métodos: Las muestras analizadas en este estudio pertenecen a la
cohorte de muestras del proyecto PIE16/00054 y proceden de dife-
rentes colecciones: enfermedades reumaticas (osteoartritis), insufi-
ciencia cardiaca avanzada y trasplante cardiaco (cardiomiopatia
isquémica o cardiomiopatia dilatada idiopatica), enfermedades
metabélicas (dislipidemia), diabetes/obesidad y factores de riesgo
cardiovascular (diabetes tipo II) y enfermedades infecciosas (infec-
cién por VIH). Los pacientes con infeccién por VIH sirven como
modelo de envejecimiento acelerado. El estudio ha sido evaluado
favorablemente por el Comité de Etica de la Investigacién de A
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Corufia-Ferrol (Cédigo: 2020/507). 45 pacientes diagnosticados de
OA radiografica de rodilla con grado K/L < 2 fueron seleccionados
para el analisis proteémico. Las muestras de plasma se analizaron
mediante cromatografia liquida acoplada a espectrometria de
masas en tandem (LC-MS/MS). Las proteinas se identificaron y
cuantificaron con el software DIANN. Se emple6 la aplicacion web
LFQ-Analyst para el andlisis estadistico del conjunto de datos. Pos-
teriormente, mediante técnicas de aprendizaje automatico no
supervisado, se aplicaron diferentes algoritmos de agrupamiento
para encontrar patrones ocultos (cluster) a partir de los datos pro-
tedmicos.

Resultados: Se realiz6 un andlisis proteémico al azar en 45 mues-
tras de plasma procedentes de pacientes de distintos servicios del
HUAC, todos ellos con diagnostico radiografico de OA de rodilla. Se
identificaron un total de 1075 proteinas plasmaticas y se cuantifica-
ron, de forma relativa, 821 de ellas. El andlisis de componentes prin-
cipales (PCA) no mostraba relacién entre el perfil proteico de las
muestras OA analizadas y las comorbilidades asociadas (cardiomio-
patia, dislipidemia, diabetes, VIH), evidenciandose cierto grado de
superposicion entre los 5 grupos. El andlisis de expresion diferencial
por pares revelé que las muestras que presentaban el perfil plasma-
tico mas caracteristico eran las de los pacientes artrésicos con car-
diomiopatia asociada respecto a las otras cohortes. Posteriormente,
el andlisis de agrupamiento no supervisado permitié la identifica-
cién de 130 proteinas que evidenciaban claramente la presencia de
dos clusters (o endotipos) entre los 45 pacientes OA (fig.). Todas las
proteinas resultaron expresadas de manera diferencial entre estos
pacientes, sin detectarse asociacion significativa con ninguna de las
comorbilidades estudiadas, y todas ellas significativamente aumen-
tadas en el cluster 1 (p ajustada < 0,05). La mayoria de ellas eran
proteinas secretadas por las plaquetas y componentes estructurales
del mdsculo estriado.

Conclusiones: Hemos demostrado la existencia de dos endoti-
pos diferentes (cluster 1y cluster 2) entre los pacientes OA de
nuestra cohorte de estudio, aparentemente no relacionados con
sus comorbilidades. Tras la fase de validaciéon en la que nos
encontramos actualmente, los datos proteémicos se integraran
con datos clinicos y genémicos para desarrollar una plataforma
de big data.
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P114 Figura. Estrategias de aprendizaje automdtico para descifrar nuevos endotipos de OA. En rosa se indica el cluster 1y en azul el cluster 2.
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P115. EMBARAZO EN LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO:
DESCRIPCION Y COMPARACION DE COMORBILIDADES CON OTRAS
ENFERMEDADES AUTOINMUNES SISTEMICAS-RESULTADOS DE UNA
CONSULTA DE CONSEJO PRECONCEPCIONAL MULTIDISCIPLINAR

Cristiana Isabel Sieiro Santos?, Berta Magallares'?, Hyesang Park'3,
Helena Marco?, Elisa Llurba’, Montserrat Diaz¢, Sandra Ros’,
Patricia Moya'?, Jose Luis Tandaipan'3¢, Cesar Diaz-Torné'3,
Conxita Pitarch®, Susana Fernandez', Ana Laiz'?, Julia Torguet'’,
Helena Codes’, Ivan Castellvi? y Héctor Corominas*?

IServicio de Reumatologia. Hospital de la Santa Creu i Sant Pau.
Barcelona. *Servicio de Reumatologia. Hospital de Ledn. Universitat
Auténoma de Barcelona. “Servicio de Nefrologia. Fundacién Puigvert.
Barcelona. *Servicio de Ginecologia y Obstetricia. Hospital de la Santa
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Introduccion: El embarazo en pacientes con lupus eritematoso sis-
témico (LES) puede asociar un alto riesgo de complicaciones. El ase-
soramiento preconcepcional y la estratificacién del riesgo realizados
en un entorno multidisciplinar con reumatdlogos, obstetras y nefré-
logos es esencial para mejorar los resultados del embarazo y reducir
las complicaciones maternas y perinatales en pacientes con LES.
Objetivos: Describir las comorbilidades clinicas, obstétricas, mater-
nas en pacientes con LES y compararlas con pacientes con otras
enfermedades autoinmunes sistémicas (EAS).

Métodos: Se realizé un estudio retrospectivo incluyendo a pacientes
diagnosticadas con LES que acudieron a nuestra consulta de consejo
preconcepcional multidisciplinar. Se recogieron variables clinicas,
inmunolégicas y obstétricas, asi como los datos relacionados con los
resultados del embarazo, el parto y la actividad de la enfermedad. Se
realizé una descripcion de la muestra y una comparacién entre gru-
pos. Se utilizo la prueba de Shapiro-Wilk para la distribucién variable.

LES Otras EAS
(n=19) (n=22) p

Informacién sociodemografica

Edad en 1? visita (afios) 36,8 +4,61 34,4+393 0,08

Edad de diagnéstico (afio) 247+96 31,7+6,7 0,02

Tiempo entre diagnositico-1? visita (afios) 9,78+5,95 5,09+6,09 0,004

Tiempo entre Gltimo brote- 1? visita (meses) 48 +41,76 19,4+32,5 0,01
Previo a consulta preconcepcional

Abortos (n, %) 6(33,3) 7 (45,75) 0,987

Pretérmino (n, %) 5(71,43) 0 0,06

Bajo peso al nacer (n%) 2(28,5) 0 0,239
Tratamiento, n (%)

c/tsDMARD 8(42,1) 3(13,64) 0,049

HCQ 8(26,3) 3(13,64) 0,049

bDMARDs 2(26,3) 9(40,41) 0,04

Glucocorticoides (n, %) 14 (73,7) 7 (31,82) 0,009

Ciclofosfamida previa (n, %) 5(26,3) 0 0,06

Riesgo durante embarazo (n, %)

Bajo 8(42,1) 13 (59,1) 0,28

Moderado 8 (42,1) 8 (36,4) 0,71

Alto 3(15,8) 1(4,55) 0,25
Posterior a consulta preconcepcional
Valoracion (n, %)

Apta para embrazo 7 (36,8) 12 (54,6) 0,26

No apta para embrazo 6 (31,58) 4(18,2) 0,32

Apta para embarazo tras cambio de 3(15,8) 2(9,1) 0,52

tratamiento

Embarazada en 1° visita 3(15,8) 4(18,2) 0,83
Complicaciones durante embarazo (n, %):

Medicas 2 (15,5) 0 0,24

Obstétricas 0 3(10,7)

Abortos (n, %) 1(7,69) 0 0,44

Pretérmino (n, %) 2(10,5) 0 0,24

Bajo peso al nacer (n, %) 2(10,5) 0 0,24

Resultados: Un total de 41 pacientes acudieron a nuestra consulta
externa de consejo preconcepcional. La comparacién y descripcién de
las comorbilidades, la valoracion previa a la concepcién y los resulta-
dos del embarazo se resumen en la tabla. Un total de 19 (43,2%)
pacientes estaban diagnosticadas de LES. Se observé nefritis lGpica en
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el 47% de los pacientes y el 11% habia recibido trasplante renal. Se
observé una actividad medida por SLEDAI moderada (> 4) en el 44,4%.
7 (37%) quedaron embarazadas después de un tiempo medio de 7,3 +
6 meses desde la primera visita. Los pacientes con LES eran significa-
tivamente mayores que los pacientes con otras EAS en su primera
visita a nuestra consulta. Ademads, las pacientes con LES exhibieron
un mayor tiempo desde el dltimo brote cuando fueron evaluadas en
la clinica de embarazo. Se observaron diferencias significativas en el
tratamiento entre ambos grupos: en el grupo LES se utilizé6 mas
hidroxicloroquina, FAME sintéticos y esteroides. No se observaron
diferencias significativas en el asesoramiento previo a la concepcién
ni en los resultados adversos del embarazo.

Conclusiones: Las pacientes con LES tardaron mas tiempo desde el
diagndstico y desde el Gltimo brote para buscar el embarazo que las
pacientes con otras EAS.

P116. REGISTRO NACIONAL DE BELIMUMAB EN LUPUS
ERITEMATOSO SISTEMICO
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Introduccion: El belimumab (BLM) es un anticuerpo monoclonal
que inhibe el factor estimulante de linfocitos B (BlyS) aprobado
como tratamiento especifico para el lupus eritematoso sistémico
(LES) desde el afio 2011. Presentamos la experiencia en practica cli-
nica real de pacientes con LES tratados con BLM en una cohorte
espafiola.

Objetivos: Describir las caracteristicas demograficas, eficacia y
seguridad de BLM en pacientes con LES en la poblacién espafiola
desde su aprobacién.

Métodos: Estudio descriptivo, retrospectivo, multicéntrico en
pacientes diagnosticados de LES segiin criterios de clasificaciéon
EULAR/ACR 2019, SLICC y/o ACR 1997. Los datos se recogieron de las
historias clinicas (2011-2022). Se evaluaron las caracteristicas
demograficas, la eficacia, las variables de laboratorio, el SLEDAI, la
afectacién renal, la dosis de esteroides, las vias de administracién y
la seguridad. Para evaluar si la tendencia en la prescripcién de BLM
habia cambiado o no con el tiempo, se analizaron dos periodos de
tiempo: 2011-2016 (periodol) y 2017-2022 (periodo2).

Resultados: Las caracteristicas basales de los pacientes se resu-
men en la tabla. Se incluyeron un total de 477 pacientes (37 hospi-
tales), 51,1% recibieron BLM por via intravenosa (IV), 34,2% por via
subcutanea (SC) y 14,7% cambiaron via IV a SC. La mediana del
nimero de uso de csDMARD pre-BLM fue de 2 (2-3), siendo la
hidroxicloroquina (HCQ) la mas utilizada (96,5%). Cincuenta y cua-
tro pacientes fueron tratados con ciclofosfamida IV con una
mediana de 6 bolos recibidos. En el momento del inicio de BLM,
446 pacientes recibieron prednisona, con una dosis mediana de
5,6 mg (5-10). Se observé una disminucioén significativa de la dosis
de prednisona, SLEDAI y anticuerpos antiDNA desde el inicio hasta
la Gltima visita, mientras que los valores de C3 y C4 del comple-
mento aumentaron (figs.). Un total de 127 pacientes (28,5%) pre-
sentaron afectacién renal con una mediana de proteinuria de 1 g/
dia (0,5-2,2). La biopsia renal se realiz6 en 105 pacientes, siendo la
clase IV (40,4%), la clase III (21,2%) y la clase V (11,5%) las mas fre-

Edad al diagndstico de LES (anos)** 34,4 (24,7 -44.1)
Edad al inicio de BLM (afios)** 44 (35,7 -52.9)
Sexo (mujer) n, (%) 409 (85,7)
Tiempo desde el diagnéstico hasta inicio de BLM 6,5 (2,4 -14,0)
(anos)**
ANA titulo™* 1/640 (1/320-1/1280)
ANA positivo, n (%) 415 (89,8)
DNA positivo, n (%) 385 (85.5)
Sindrome antifosfolipido, n (%) 51(11,3)
Anticuerpos antifosfolipido, n (%) 128 (312)
("aB2GPIL-", "ACL-", "AL+") 30(7.3)
("aB2GPI+", "ACL+", "AL-") 16 (3,9)
("aB2GPI+", "ACL+", "AL+") 40 (9.8)
("aB2GPI-", "ACL+", "AL-") 25 (6,1)
("aB2GPI-", "ACL+", "AL+") 6(1.5)
("aB2GPI+", "ACL-", "AL-") 7(1,9)
("aB2GPI+", "ACL-", "AL+") 4(1,0)
Afectacion renal, n (%) 127 (28,5)
Afectacion articular, n (%) 384 (84,2)
Afectacion hematoldgica, n (%) 225(51,8)
Afectacién cutdnea, n (%) 236 (53,6)
Ciclofosfamida, n (bolos)** 54 (4-8)
DMARDDb, n (%) 83 (19.0)

- Rituximab 71 (85.5)

- Otros 12 (14,5)
DMARDc pre BLM, n (%) 463 (97,5)

- Hidroxicloroquina 447 (96,5)

- Metotrexato 251 (54,2)

- Azatioprina 164 (35.4)

- Micofenolato mofetilofdcido micofendlico 143 (30,9)

Leflunomida 56 (12,1)

## Median (IQR)
Figura 1. Caracteristicas basales de los pacientes.
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cuentes. Tras el inicio de BLM, el 73,5% de estos pacientes mejord
(mediana de proteinuria de 0,2 g/dia, 0,1-0,7). En el periodol,
102 pacientes comenzaron BLM frente a los 365 pacientes que lo
iniciaron en el periodo2. La mediana de tiempo desde el diagnés-
tico de LES hasta el inicio de la BLM fue de 6,7 (3,9 a 13,6) y 6,5 (2,2
a 14,3) afos, respectivamente (p = 0,44). Encontramos una tenden-
cia a usar mas FAMESc antes del tratamiento de BLM en el periodo
1 frente al periodo2: 2,5 (2-3) vs. 2 (2-3) (p = 0,05). Un total de 133
(27,9%) pacientes interrumpieron el tratamiento, principalmente
debido a ineficacia (56,5%) e infecciones (12,3%). De hecho,
121 pacientes desarrollaron infecciones, la mayoria de ellas leves.
Dieciséis pacientes tuvieron COVID-19, 17 presentaron infecciones
graves, hubo 4 fallecimientos y otros 4 pacientes desarrollaron
tumores requiriendo la interrupcién del tratamiento.
Conclusiones: En nuestra cohorte de pacientes con LES en practica
clinica real, BLM ha sido eficaz, seguro y parece ser una buena alter-
nativa para tratar la afectacion renal. Esta es la cohorte mas amplia
del mundo hasta la fecha, en pacientes con LES tratados con BLM.
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P117. EFFECTIVENESS OF BELIMUMAB IN SYSTEMIC LUPUS
ERYTHEMATOSUS PATIENTS OF A MULTICENTER SPANISH COHORT
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Introduction: Belimumab (BLM) is a recombinant human IgG-1
monoclonal antibody that inhibits B-cell activating factor, approved
for the treatment of systemic lupus erythematosus (SLE). It is effec-
tive in reducing disease activity, flares, damage prevention and a
steroid-sparing agent. A treat to target (T2T) approach in the care of
SLE patients is important in terms of improving short and long-term
outcomes.

Objectives: To evaluate belimumab (BLM) effectiveness in SLE
patients from a Spanish multicenter registry.

Methods: A longitudinal retrospective multicenter cohort including
SLE patients treated with belimumab from 18 Spanish rheumatol-
ogy departments. Demographic, clinical and serological data were
collected at baseline, 6, 12 and in the last visit available. Changes in
SLEDAI-2K; LLDAS and DORIS 2021 states and global response
according to physician criteria were compared between visits, as
well as changes in damage and glucocorticoids used. T-test was
used for numerical variables and Fisher’s test for categorical vari-
ables. This study was approved by the Ethics Committee of the Dr.
Negrin Hospital.

Results: 324 patients were included: 295 (91%) females with a mean
(£ SD) age of 42.4 (+ 12.9) years. Mean follow-up was 3.8 (+ 2.7) years
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& months il
patients (%) 12 months last visit
B LLDAS el DORIS
! 6 months 12 months Last visit
| Discontinued 45 74 130
| Ongoing 279 250 194

P117 Figure Rates of therapeutic targets attained by patients in treatment with Belimumab.

and mean time with BLM was 2.7 (+ 2.4) years. At baseline, mean
SLEDAI-2K was 10.4 (¢ 5.25), 68.2% had elevated anti-double-
stranded DNA (anti-dsDNA) antibodies and 69.8% had complement
consumption. BLM was initiated concomitant to other DMARD in
67.9% (n = 220) of patients. Mean reduction in SLEDAI-2K score was
5.0(x5.1),6.1 (x5.5)and 7.13 (+ 5.3) points at 6, 12 months and in the
last visit, respectively (p < 0.05 for all comparisons). Rates of achieve-
ment of LLDAS, DORIS and clinical response according to physician
criteria, significantly increased from baseline to 6, 12 months, and to
the last visit (Table). Anti-dsDNA antibodies and inflammatory
markers (ESR, CRP), significantly decreased from baseline to 6, 12
months and in the last visit. Complements increased over the follow
up but without statistical significance. A total of 107 (45.9%) patients
discontinued GC. At 6 months, 58.9% (n = 155) of patients reduced
the dose of GC with respect to baseline and 72.8% (n = 131) of
patients did it at the last visit. Mean (+ SD) prednisone dose was sig-
nificantly reduce over the visits: 12.3 (£ 12.16); 7.42 (+ 5.36); 5.8 (=
4.42) and 4.7 (= 3.7) mg/day at baseline, 6 and 12 months and in the
last visit, respectively. Median (IQR) SDI score at the end of the
observation period did not change from baseline visit: 0 (0-1) and 0
(0-1), respectively (p = 0.97). Neither were changes observed in the
percentage of patients with damage between the beginning and the
end of the observation period: at baseline 47.5% (n = 152) patients
presented damage and, in the last visit, 45.6% (n = 99).

Clinical response and changes in GC dose

Disease activity
Mean (+ SD) or

number (%); n =324 Baseline 6 months 12 months Last visit
SLEDAI reduction; 10 (£ 5.25) 50(x51)" 6.1(¢5.5)* 713 (£5.3)*
mean (+ SD)

LLDAS 6(1.9%) 137(45.8%)* 145 (62%)* 177 (73.1%)*
DORIS 6(1.9%) 72 (24%)* 85(36.3%) 127 (52.5%)*
Response according 212 (65.4%)* 185 (57.1%)* 165 (50.9%)*
to physician

Number of swollen 3.3(£3.6) 1.2 (x2.8) 0.69(+1.95)* 0.55 (+1.82)*

joints; mean (+ SD)
Prednisone dose
(mg/day); mean (+ SD)

123 (2 12.16)* 7.4 (+5.36)* 5.8 (+4.42)* 4.75 (+3.74)"

SLEDAI: Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index. cSLEDAI: clinical SLE-
DAI; LLDAS: Lupus Low Disease Activity State. DORIS: Definition of remission in SLE.
*p < 0.05.

Conclusions: Real-world data of SLE patients confirm belimumab
efficacy in real world, reducing clinical and serological activity in
the short and medium-term. Add-on therapy with BLM leads to
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high rates of LLDAS and DORIS at 6 months, that continue increasing
over time. BLM has an important GC sparing effect and prevents
organ damage accrual. All these data shows that BLM is useful to
achieve the therapeutic goals of a T2T strategy.

P118. BASELINE PROFILE OF SYSTEMIC LUPUS ERYTHEMATOSUS
PATIENTS ON TREATMENT WITH BELIMUMAB OF A SPANISH
MULTICENTER COHORT
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Introduction: Belimumab (BLM) is a recombinant human IgG-1
monoclonal antibody that inhibits B-cell activating factor. It is com-
monly used for treatment of systemic lupus erythematosus (SLE)
patients with inadequate control to first-line treatments and inabil-
ity to taper GC daily dose to acceptable levels. More recently it has
been approved for patients with active lupus nephritis.

Objectives: To report baseline profile of SLE patients treated with
BLM enrolled in a SLE Spanish registry.

Methods: Multicenter retrospective and longitudinal cohort study
including SLE patients treated with BLM in 18 Spanish rheumatol-
ogy units. Demographic, clinical data and treatments were collected
at baseline, 6, 12 months and in the last visit available. Patients
starting BLM in different periods (2010-2015 and 2016-2021) were
compared regarding the reason of prescription of the drug. This
study was approved by the Ethics Committee of the Dr. Negrin Hos-
pital and of the participating centres that required it.

Results: 324 patients (91% female, 84.8% Caucasian) were enrolled.
Mean (+ SD) age at diagnosis: 31.8 years (+ 11.9); mean disease dura-
tion of 8.7 years (+ 9.07) and mean follow-up 3.8 (+ 2.7). A total of
319 (98.45%) subjects met SLE 1997 ACR or SLICC 2012 criteria; 217
(68.2%) were anti-dsDNA positive and 224 (69.8%) had low comple-
ment levels. At baseline, the mean SLEDAI-2K score was 10.4 (+
5.25); 152 (47.5%) of patients had damage with a mean SDI score of
0.83 (x 1.2). A total of 289 patients (89.2%) had received disease
modifying anti-rheumatic drugs (DMARDs) before BLM: conven-
tional (cDMARDS) in 282 patients (87%) and biologic DMARDs
(bDMARDSs) in 74 patients (22.8%); 164 (51.9%) had received more
than one cDMARDs, methotrexate being the most frequently used
(44.4%). Other cDMARDs used were: mycophenolate mofetil in 104
(37.01%), azathioprine in 91 (32.38%), leflunomide in 29 (10.32%),
cyclophosphamide in 28 (9.92%) and calcineurin inhibitors in 13
(4.6%) of patients. The most frequent bDMARDs used was Rituximab
in 80%. Most patients were receiving antimalarials (83.2%) and glu-
cocorticoids (GC) (91.2%), with a mean dose of 12.3 mg/day. A total
of 209 (67.9%) patients were receiving more than 5 mg/day and 180
(58.4%) more than 7.5 mg/day of prednisone. BLM was used in
monotherapy in 99 (30.5%) subjects. It was initiated due to disease
activity in 307 patients (95%) and/or as a GC sparing agent in 191
patients (59%). Most patients initiated BLM for several concurrent
reason; only a few patients received BLM just for maintenance
(4/322) or save GC (8/322). At baseline, only 6 patients (1.9%) were in
DORIS-21-remission and LLDAS. The main reasons of prescription
for ongoing activity were arthritis (65.4%), cutaneous (40.7%) or
both (81%). There were no statistically significant differences in any
of the prescription reasons when comparing the periods 2010-2015
and 2016-2021.

Type and reasons of prescription of Belimumab

N (%) or mean (+ SD)
(n = 324 patients)

Age at prescription of Belimumab (years) 42.3(x12.9)
Intravenous Belimumab 215 (66.35%)
Subcutaneous Belimumab 110 (33%)
Reasons of prescription* (multiple response allowed)
Disease activity 307 (95%)
Maintenance 197 (61%)
Glucocorticoid sparing 191 (59%)
Activity
Cutaneous 132 (40.7%)
Articular 212 (65.4%)
Renal 58 (17.9%)
Hematological 60 (18.5%)
Serosal 47 (14.5%)
Other 29 (8.82%)

Conclusions: In the majority of patients, belimumab was prescribed
after the use of other DMARDs and more than 50% of patients had
received at least 2 DMARDs and were receiving GC at medium
doses. One third of patients received BLM as monotherapy. It was
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prescribed due to active disease in the vast majority of patients and/
or as GC sparing agent. Activity in articular and cutaneous domains
were the main reasons of indication. No changes in prescription
habits were identified over time.

P119. INFECCION GRAVE Y COVID19 EN PACIENTES TRATADOS
CON BELIMUMAB EN UNA AMPLIA COHORTE MULTICENTRICA
ESPANOLA DE PACIENTES CON LES, EN SITUACION DE PRACTICA
CLINICA REAL
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Introduccion: El belimumab (BLM) es un anticuerpo monoclonal
IgG-1 anti BAFF que se ha mostrado eficaz en pacientes con lupus
eritematoso sistémico (LES), siendo utilizado de manera creciente.
Aunque se trata de un agente biolégico con buen perfil de seguri-
dad, existen datos limitados en lo referente a infeccién grave, par-
ticularmente en lo que concierne a COVID-19.

Objetivos: Analizar la incidencia de infeccién grave y COVID19 en
pacientes con LES sometidos a tratamiento con BLM y explorar fac-
tores asociados.

Métodos: Estudio multicéntrico (18 centros) longitudinal retrospec-
tivo de pacientes con LES tratados con BLM en servicios de reuma-
tologia espafioles. Se registraron las caracteristicas demograficas,
clinicas, situacién de actividad (AM-SLEDAI), dafio organico (SLICC/
ACR/DI) (SDI), tratamientos, desenlaces y efectos adversos poten-
cialmente atribuibles a BLM, con especial hincapié en eventos infec-
ciosos. Se definié infeccién grave (incluyendo COVID19) como
aquella que provoca la hospitalizacién o la muerte del paciente. Los
datos fueron recopilados basalmente (VB), a los 6 (V6M) y12 meses
(V12M) y en la Gltima visita disponible (VF). Se realiz6 un analisis
bivariable (chi? o test de Fisher) de factores potencialmente asocia-
dos a infeccién grave durante el tratamiento con BLM.

Resultados: 324 pacientes con LES (98%, criterios ACR-97 o SLICC-
12) tratados con BLM fueron incluidos en el analisis; 91% mujeres;
media edad (£ DE): 42,4 (+ 12,9) afos. Mediana de seguimiento:
3,2 afios (1,4-5,9). Mediana de tiempo transcurrido entre V12M y
VF: 26,2 meses. Tiempo medio de tratamiento con BLM: 2,7 (+ 2,4)
afios. Un total de 106 pacientes (32,7%) suspendieron BLM, 22 (6,8%)
por efectos adversos, de los cuales 4/22 (18,2%) fueron infecciones
graves, ninguna de ellas oportunista. Un total de 51/324 pacientes
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(15,7%) presentaron > 1 infeccién grave en algiin momento del
seguimiento, con un total de 53 infecciones graves registradas. Den-
sidad de incidencia: 7,9 por 100 pacientes-afio (calculada para el
primer afio). Las infecciones graves fueron numéricamente mas fre-
cuentes en el periodo de 6-12 meses comparando con el periodo de
0-6 meses: 25/215 (7,4%) versus (5/276) (1,8%) (p = 0,00015, test de
igualdad de proporciones). Localizaciones (registradas) mas fre-
cuentes: 18/59 respiratorias, 17/59 urinarias, 9/59 bacteriemia.
Padecieron COVID19 94/297 pacientes (31%), de los cuales solo 4
resultaron graves, no estando ninguno de ellos bajo tratamiento
activo con BLM en el momento de la infeccién por SARS-CoV-2. No
se produjo ningun fallecimiento por infeccion. En el analisis bivaria-
ble, infeccién grave no se asocié a edad, sexo, tabaco, AM-SLEDAI,
filtrado glomerular ni uso de FAME concomitante. Por el contrario,
si result6é asociada a dafio (SDI mediana (1 (0-2) vs. 0 (0-1)
(p =0,023;95%CI: 0,10-1,33) y, de forma mas robusta, al empleo de
glucocorticoides (GC) durante todo el periodo de seguimiento
(p =0,035; OR 2,25, 1C95%: 1,04-5,17), sin diferencias, sin embargo,
en la dosis media de GC.

Conclusiones: 1° La tasa de incidencia de infeccién grave de los
pacientes con LES tratados con BLM no difiere de lo comunicado a
la fecha, resultando mas alta entre los 6 y los 12 meses de trata-
miento. 2° La presencia de dafio organico y al empleo de glucocor-
ticoides se asociaron a infeccién grave. 32 La suspensién de BLM
por infeccién fue infrecuente. 4° Remarcablemente, ningtn
paciente present6 COVID19 grave o falleci6 a consecuencia de una
infeccién.

P120. LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO EN MAYORES
DE 80 ANOS: COHORTE RETROSPECTIVA DE 31 PACIENTES
EN UN HOSPITAL DE TERCER NIVEL

Antia Crespo Golmar’, C. Moriano Morales?, X. Larco Rojas?,
C. Sieiro Santos?, P. Pérez Garcia? y E. Diez Alvarez?

'Musculoskeletal Pathology Group. Institute IDIS. Santiago University
Clinical Hospital. Santiago de Compostela. 2Complejo Asistencial
Universitario de Ledn.

Introduccién: Se conoce como lupus eritematoso (LES) de inicio
tardio a aquel que debuta a partir de los 50 afios'. Se han apreciado
diferencias en cuanto al tipo de manifestaciones clinicas, actividad
de la enfermedad y mortalidad con respecto a los casos de inicio
mas precoz.

Objetivos: Retratar clinica y epidemiolégicamente a nuestros
pacientes diagnosticados de LES a partir de los 80 afios. Delimitar el
tiempo medio de supervivencia y la mortalidad, asi como la causa
principal de fallecimiento.

Métodos: Cohorte retrospectiva de 31 pacientes diagnosticados de
LES con una edad de debut superior a 80 afios y a seguimiento en el
Hospital de Leén entre 1997-2022. Todos cumplen criterios de clasi-
ficaciéon ACR 1992 y SLICC 2012.

Resultados: Los pacientes eran mayoritariamente de sexo feme-
nino, con una ratio mujer/hombre de 2,1, y una edad media al diag-
néstico de 84,32 + 2,79 aflos. Las manifestaciones clinicas mas
prevalentes fueron las artritis/artralgias inflamatorias (48,4%) y la
afectaciéon dermatolégica (45,1%), como el lupus cutaneo agudo
(35,7%), discoide (7,1%) y otras reacciones de fotosensibilidad no
especificadas (57,1%). También fueron relevantes la leucolinfopenia
(45,1%) y trombopenia (29,3%). Por otro lado, fueron anecdéticos
los casos de alopecia (3,2%), anemia hemolitica (6,45%), enferme-
dad pulmonar intersticial difusa (3,2%), polineuropatia sensitiva
(3,2%) y corea (3,2%). La aftosis oral estuvo presente en el 12,9% de
los pacientes, igual que los casos de afectacién renal (1 con hema-
turia microscépica, 1 con proteinuria > 0,5 mg/dL, 1 sindrome
nefrético y 1 nefritico). La serositis afecté al 16,1% (4 pleuritis y 2
pericarditis). Nadie refirié sindrome seco o fenémenos trombdti-
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cos, aunque si Raynaud (16,1%). En cuanto a criterios inmunolégi-
cos, destacaban: ANA 97%, DNA 38%, Sm 10% e hipocomplementemia
29%. Los anticuerpos antifosfolipidos eran positivos en el 42%, pre-
sentando un 6,5% triple positividad. El tiempo de supervivencia
medio fue de 4,5 afios, con una diferencia estadisticamente signi-
ficativa a favor de las mujeres (7 vs. 3,4 afios; p = 0,0024; figs.). Se
registraron 11 pérdidas de seguimiento y 10 fallecimientos, de los
cuales 7 eran varones. Las causas fundamentales de la muerte se
certificaron en 4 casos como etiologia infecciosa, 1 insuficiencia
cardiaca y 1 insuficiencia respiratoria global. En 4 casos la causa de
la muerte fue desconocida.
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Figura 1. Supervivencia media empleando el método de Kaplan-Meier en todos
los pacientes.
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Figura 2. Supervivencia media empleando el método de Kaplan-Meier con los pacientes
segregados por sexo.

Conclusiones: El LES de inicio tardio diagnosticado en mayores de
80 aflos es mas frecuente en mujeres (2,1:1), aunque existe una
mayor proporcién de hombres que en casos de debut precoz!. Las
manifestaciones mas presentes en nuestra cohorte fueron las afec-
taciones articular, cutanea y hematolégica. El tiempo de supervi-
vencia medio fue de 4,5 afios. La causa fundamental de muerte fue
de origen infeccioso. El sexo masculino se asocié con un peor pro-
noéstico, una mayor mortalidad (70%) y una supervivencia significa-
tivamente menor. Se necesita ampliar nuestro conocimiento del LES
en esta franja de edad y esclarecer hasta qué punto la sobremortali-
dad en varones puede ser debida a la carga de la enfermedad o se ve
influenciada por otros factores (menor esperanza de vida, habitos
toxicos, etc.).
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P121. ;TENER ANTI-DNADS POR ELISA EQUIVALE A TENER
UN LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO? LA UTILIDAD

DE MEDIR ANTI-DNADS MEDIANTE LA TECNICA

POR INMUNOFLUORESENCIA CON CRITHIDIA LUCILAE -
AMPLIACION DE DATOS

Annika Nack', V. Ortiz-Santmaria?, J. Climent-Marti’,

A. Prior-Espafiol’, L. Mateo Soria', M. Martinez-Morillo', L. Gifre',
M. Aparicio-Espinar’, A. Riveros!, I. Casafont’, ]. Camins-Fabregas?,
] Font-Urgelles'!, M Mihaylov', I. Peralta-Garcia’, R. Ugena’,

C. Calomarde-Gémez' y S. Holgado'

'Hospital Univeristari Germans Trias i Pujol. Badalona. ?Hospital
General de Granollers.

Introduccion: Los anticuerpos anti-DNA de doble cadena (anti-
DNAds) son uno de los marcadores serolégicos detectados con
mayor frecuencia en pacientes con Lupus Eritematoso Sistémico
(LES). En la practica clinica se suelen determinar mediante la téc-
nica de ELISA con una especificidad del 91-96%. Sin embargo, es fre-
cuente que los pacientes presenten anti-DNAds por ELISA positivos
y el diagndstico no sea LES.

Los anti-DNAds también se determinan mediante la técnica de
inmunofluorescencia (IFI) utilizando el parasito Crithidia Lucilae
(CL) cuya especificidad es del 98-100%.

Objetivos: Determinar los anticuerpos anti-DNA mediante IFI-CL
en pacientes con ANA y anti-DNAds por ELISA positivos y analizar
si hay una relacién entre cumplir los criterios para LES ACR-
EULAR 2019y la positividad de los anti-DNAds por IFI-CL. Deter-
minar si existen diferencias entre los pacientes mas jévenes y los
mayores de 65 afios y si los anti-DNA CL son Gtiles en esta pobla-
cién.

Métodos: Estudio observacional retrospectivo bicéntrico realizado
en el Hospital Universitario Germans Trias i Pujol y el Hospital
General de Granollers. Se incluyeron todos los pacientes que entre
2018 y 2021 que obtuvieron unos niveles de ANA > 1/320 y ELISA-
DNA > 100 IU/mL. A todos ellos se les realiz6 un test de IFI-CL. Se
recogieron datos analiticos y clinicos y se aplicaron los criterios para
LES de ACR-EULAR 2019. Posteriormente se estratifican los pacien-
tes en funcién de la edad, marcando el punto de corte en 65 afios y
se analizan los datos.

Tabla 1. Caracteristicas clinicas y analiticas relacionadas con el test IFI-CL.
*estadisticamente significativo

Caracteristicas

IFI-CL positivo

IFI-CL negativo

N

Edad + DE (afios)
Mujeres/hombres (%)
Manifestaciones clinicas
mas frecuentes (%)
Marcadores de
inflamacién (media)
ANA 1/320 (%)

ANA 1/640 (%)

ANA 1/1280 (%)

ANA 1/2560 (%)

DNA con ELISA (media)
ENA positivos (n)

Anticuerpos
antifosfolipidos o
anticoagulante ldpico
positivo (%)

Complemento bajo (C3/C4
0 ambos; %)

Criterios de clasificacién
para LES ACR-EULAR-2019
(puntuacién * DE)
Diagndstico de LES (%; n)

31

58,11 +22

74/26

Afectacion articular (65)
Serositis (16)

PCR 17,5 + 33 mg/L

VSG 49 + 32 mm*

749 + 1.450 Ul/mL*

55%

Antinucleosoma (n = 10)
Antihistona (n = 8)
Anti-Ro52 (n = 6)
Anti-Ro60 (n = 6)
Anti-DNAds (n = 6)

52*

43*

16 + 8*

58;18*

80

65+ 17

69/31

Afectacién articular (25)
Aftas orales (4)

PCR 11 £ 24 mg/L

VSG 29 + 28 mm*

269 + 503 Ul/mL*
16%

Anti-Ro52(6)
Anti-Ro60 (4)
Anti-DNAds (4)
Antinucleosoma (3)
Anti-RNP(2)

24*
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Tabla 2. Estratificacién por edad y andlisis de la relacién entre la determinacién
de IF-CL y la aplicacién de criterios clasificatorios ACR-EULAR 2019 para LES

Cumplen criterios
LES ACR-EULAR

No cumplen
criterios LES

2019 ACR-EULAR 2019
<65 afios (n=57) IF- CL positivo% (n) 88,2 (15) 11,8 (2)
p < 0,005 IF-CL negativo% (n) 12,5 (5) 87,5 (35)
> 65 afios IF- CL positivo% (n) 21,4 (3) 78,6 (11)
p=0,273 IF-CL negativo% (n) 90 (36) 4 (10)

Resultados: Se incluyeron 111 pacientes, de los cuales 78 eran muje-
resy 33 eran varones. 80 pacientes tuvieron un resultado IFI-CL nega-
tivo y de esos solo un 11,3% (n = 9) cumplian criterios clasificatorios
de LES. De los pacientes con un test IFI-CL positivo (n = 31), el 85%
cumplia criterios clasificatorios de LES, y se objetivé una relacién
estadisticamente significativa entre tener un test IFI-CL positivo y
cumplir criterios de LES (p < 0,05). Se realiz6 posteriormente una
estratificacion por edad marcando el corte en 65 afios. En los pacien-
tes < 65 afios, el 87,5% (n = 35) con un test CL negativo no cumplian
criterios de LES y solo el 12,5% (n = 5) si los cumplia. Por el contrario,
el 88,2% de pacientes con un test positivo CL cumplian criterios de LES
(p < 0,005 con test exacto de Fisher). Llama la atencién que en pacien-
tes > 65afios no se observaran relaciones estadisticamente significa-
tivas entre la positividad del test y cumplir criterios de LES (p = 0,273).
Conclusiones: Seglin nuestro estudio, en pacientes ANA > 1/320 y anti-
DNA positivos por ELISA con edad < 65 afios el test anti-DNAds IFI-CL
positivo tiene clara utilidad para reforzar el diagndstico de LES, siendo
poco habitual el diagnéstico de LES en aquellos con anti-DNAds IFI-CL
negativo. Sin embargo, no seria de utilidad en pacientes > 65 afios.

P122. IMPACTO DEL NIVEL DE HIDROXICLOROQUINA
EN EL INTERVALO QT DEL ECG EN PACIENTES

CON ENFERMEDADES AUTOINMUNES SISTEMICAS
REUMATICAS: UN ESTUDIO EN VIDA REAL

Maria del Carmen Raya Santos’, J. Rosas', M. Marco?, A. Pons!,

R. Gallego-Campuzano!, J.C. Cortés-Quiroz!, M.]. Shalabi?,

J.M. Senabre-Gallego', G. Santos-Soler’, L. Pons-Canet', ].A. Bernal’,
X. Barber?, J.A. Garcia-Gémez® y Grupo AIRE-MB

ISeccion de Reumatologia. Hospital Marina Baixa. Vila Joiosa. 2CIO-
Universidad Miguel Herndndez. Elche.

Objetivo. Analizar el impacto del nivel sérico de HCQ en el intervalo
QTc, en pacientes con enfermedades autoinmunes sistémicas reu-
maticas (EASR), tratados con dicho farmaco de forma prolongada.
Material y métodos. Estudio retrospectivo, entre pacientes con EASR,
tratados con HCQ > 1 aiio, dosis 200-400 mgj/dia (casos). El nivel sérico
de HCQ se midid por cromatografia liquida y el intervalo QTc del ECG.
Pacientes con EASR no tratados con HCQ se incluyeron como grupo
control para QTc: peso, tratamiento actual y se realiz6 ECG para
obtencién del QTc. En pacientes con EASR se recogio: 1) Datos epide-
miolégicos del paciente. 2) EASR: diagndstico, afio de diagnéstico,
tiempo de evolucién de la enfermedad, datos clinicos y de autoinmu-
nidad, tratamiento y dosis. 3) HCQ: tiempo en tratamiento, toxicidad,
sintomas y nivel sérico. 4) ECG: QTc y frecuencia cardiaca (FC).
Resultados. Se incluyen 142 pacientes tratados con HCQ durante
una media de 8,3 (DE: 6,4) afios, a una dosis media de 245 g/L
(83,8) y 3,7 (1,3) mg/kg/dia. 129 (91%) son mujeres, con edad media:
57 (14,5) aios, peso: 66 (15) kg. Distribucién de diagnésticos de
EASR: LES: 72 (50%) pacientes, AR: 37 (26%), sindrome de Sjogren:
18 (13%), reumatismo palindrémico: 4 (3%), artritis psoriasica: 3
(2%), sindrome antifosfolipido: 2 (1%) y otras: 2 (1%) pacientes. Nivel
sérico medio de HCQ: 185,6 g/L (124): 25 (28%) con un nivel
<100 g/L(media: 58 [DE: 28,5] g/L)y 117 (72%)> 100 g/L (media:
224 g/L[116]). En el ECG, la FC media: 72 Ipm (11) y el intervalo QTc
medio: 419 (33) ms, prolongdndose (> 440 ms) en 39 (27%) pacientes
(rango: 441-510 ms). Diez (7%) pacientes refirieron sintomas: palpi-
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taciones: 7 (70%), sensacién de mareo en 2 (20%) y 1 (10%) paciente
un cuadro seudosincopal aislado (QTc: 441 ms); 58 (41%) pacientes
en tratamiento con un firmaco relacionado con el riesgo de prolon-
gacion del QTc: Posible (P: a dosis autorizadas, sin riesgo de TdP): 8
(14%) paciente, Condicional (C: riesgo en determinadas circunstan-
cias): 44 (76%), Definido (D: riesgo de TdP cuando se usa en indica-
ciones autorizadas): 1 (2%). Cinco (8%) pacientes recibieron varios de
estos medicamentos en combinacién. Al comparar el resultado
medio de QTc del grupo tratado con HCQ y el grupo control sin HCQ
(n: 32), no se detectaron diferencias (419,4 [33] vs. 436 [51],
p = 0,072). Entre los pacientes con nivel de HCQ > 100 g/L (n:
117/82%) frente a < 100 g/L (n: 25/18%), la dosis diaria media de
HCQ (250 mg [87,7] frente a 220 mg [ 57,7], p = 0,33) y el ajustado al
peso en ambos es mayor (3,76 [1,4] mg/kg vs. 3,18 [1] mg/kg,
p = 0,016). No se observé relacion entre el nivel de HCQ y el resul-
tado de QTc (tabla). Los 39 (27%) pacientes con QTc > 440 ms vs. los
103 (73%) con QTc < 440 ms eran significativamente mayores (61
[14] afios vs. 55 [14] afios, p = 0,007) y tenian mayor frecuencia car-
diaca (75 [12] Ipm frente a 71 [10,6] Ipm, p = 0,016). No se detectaron
diferencias entre el resultado de QTc y la dosis o nivel de HCQ (tabla).

QTc>440 ms QTec <440 ms P

N: 39 (27%) N: 103 (73%)
Edad, media (DE) 61(14.4) 55(14) 0.007
Mujer, n (%) 36 (92) 93 (90) 0.85
QTc, media (DE) 455.7 (14.8) 405 (28) 0.0001
Frecuencia cardiaca, media (DE) 75(12) 71 (10.6) 0.016
Peso, media (DE) 70.4(154) 68.5 (15.2) 0.61
HCQ;
Dosis meg/L, media (DE) 246.5 (88.4) 244.6 (82.5) 0.15
Mg/kg HCQ, media (DE) 3.61 (1.44) 368(1.3) 0.79
Afos en HCQ, media (DE) 8.7(6.3) 8.2(6.5) 0.48
Nivel sérico HCQ meg/L, media (DE) 192.5(131.5) 182.3 (121.5) 0.67
Rango 10-603 10-658 -

HCQ >100 meg/L | HCQ <100 meg/L p

N: 117 (82%) N: 25 (18%)
Nivel sérico HCQ, media (DE) 224.1 (116) 58(284) 0.0001
QTc, media (DE) 417 (34) 427.5 (28) 0.10
Dosis meg/L, media (DE) 250.4 (87.7) 220 (57.7) 0.033
Mg/kg HCQ, media (DE) 3.76(1.4) 3.18(1.0) 0.016
Afios en HCQ, media (DE) 8.03 (6.4) 9.81(6.4) 0.20
Peso, media (DE) 68.4 (15) 72 (16) 030

Caracteristicas de los pacientes segtin el resultado del QTc y el nivel de HCQ.

Conclusiones. En pacientes con EASR tratados con dosis de manteni-
miento de HCQ: 1) El nivel sérico de HCQ no esta relacionado con la
prolongacién del intervalo QTc del ECG. 2) QTc esta significativamente
relacionado con la edad y la frecuencia cardiaca. 3) El 40% de los pacien-
tes con tratamiento prolongado con HCQ también reciben otros fairma-
cos que pueden influir en el QTc, sin embargo, no parece provocar
sintomas de interés. 4) La EASR per se, no afecta el resultado de QTc.
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P123. PREVALENCE OF REMISSION ACCORDING TO PHYSICIAN
AND PATIENT AND LEVEL OF AGREEMENT IN A REAL-WORLD
MULTICENTER LUPUS REGISTRY
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Maria Galindo- Izquierdo®, Esther Uriarte Isacelaya®,

Elena Aurrecoechea’, Natalia Mena-Vazquez?, Irene Altabas Gonzalez?,
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Viceng Torrente Segarra®2, J. Narvaez®, Clara Sanguesa', Joan Calvet®,
Mercedes Freire Gonzalez'®, Clara Moriano", Carlota Laura Ifiiguez’,
Eva Tomero Muriel®, Ana Pérez Gémez?, José Luis Andréu Sanchez?,
Maria Jests Garcia Villanueva??, Tatiana Cobo-Ibafiez?,

Gema Bonilla Hernan?*, Nuria Lozano Rivas?, Loreto Horcada?®,
Carlos A. Montilla-Morales?, Francisco J. Toyos Sdenz de Miera?,
Lorena Exposito?, Esther Ruiz Lucea®, José Eloy Oller?,

Angela Pecondon-Espafiol*?, Ricardo Blanco®, Sergio Machin?*,

Eva Salgado Pérez*, Irene Carri6n Barbera®, Rail Menor-Almagro¥,
Jaime Calvo®, Alejandro Mufioz Jimenez?®, Jorge Juan Fragio Gil*

e Ifiigo Rua-Figueroa*

'Department of Rheumatology. Hospital General Universitario Gregorio
Maraifién. Madrid. 2Instituto de Investigacién Sanitaria Gregorio
Marafioén (liSGM). Madrid. 3Universidad Complutense de Madrid.
“Department of Rheumatology. Hospital Meixoeiro. Vigo. *Department of
Rheumatology. Hospital Universitario 12 de Octubre. Madrid.
SDepartment of Rheumatology. Hospital Universitario Donostia. San
Sebastidn. “Department of Rheumatology. Hospital de Sierrallana.
Torrelavega. éDepartment of Rheumatology. Hospital Regional
Universitario de Mdlaga. *Department of Rheumatology. Hospital Marina
Baixa. Alicante. “Department of Rheumatology. Hospital General
Universitario de Alicante. ""Department of Rheumatology. Hospital
Universitari Son Llatzer. Palma de Mallorca. ?Department of
Rheumatology. Hospital Moisés Broggi/Consorci Sanitari Integral (CSI).
Sant Joan Despi. “Department of Rheumatology. Hospital Universitario
de Bellvitge. Barcelona. “Department of Rheumatology. Hospital
Universitario Germans Trias i Pujol. Badalona. Department of
Rheumatology. Consorci Corporacié Sanitaria Parc Tauli. Barcelona.
“Department of Rheumatology. Complejo Hospitalario Universitario de A
Corufia. '"Department of Rheumatology. Complejo Asistencial
Universitario de Leon. '® Department of Rheumatology. Hospital Lucus
Augusti (Anterior Xeral-Calde). Lugo. *Department of Rheumatology.
Hospital Universitario La Princesa. Madrid. 2°Department of
Rheumatology. Hospital Universitario Principe de Asturias. Madrid.
21Department of Rheumatology. Hospital Universitario Puerta de Hierro.
Madrid. ??Department of Rheumatology. Hospital Universitario Ramén y
Cajal. Madrid. >Department of Rheumatology. Hospital Infanta Sofia.
Madrid. #Department of Rheumatology. Hospital Universitario La Paz.
Madrid. >>Department of Rheumatology. Hospital Clinico Universitario

Table P123
Patient characteristics according remission status at baseline
Remission by DORIS (n = 177) Remission by SLAQ (n = 184) Remission by both criteria (n = 27) p-value

Age at diagnosis (years), mean (SD) 34.6 (14.87) 36.64 (13.74) 33.77 (13.12) 0.181
Female sex, n (%) 160/176 (90.9%) 166/182 (91.2%) 27/27 (100%) 0.004
Disease duration (yrs), mean (SD) 15.26 (8.18) 13.71 (7.7) 19.8 (7.66) 0.069
Highest education 57/172 (33.1%) 40/180 (22.2%) 13/26 (50%) <0.001
Medication, n (%)

Off-therapy 0/177 (0%) 36/182 (19.8%) 0/27 (0%) 1

Antimalarials 79/176 (44.9%) 100/182 (54.9%) 14/27 (51.9%) <0.001

Immunosuppressants (AZA, MTX, MMF) 63/175 (36%) 36/180 (20%) 12/27 (44.4%) <0.001

Biological therapy (rituximab, belimumab) 14/176 (8%) 8/178 (4.5%) 4/27 (14.8%) <0.001
Obesity (BMI > 30), n (%) 18/162 (11.1%) 44/176 (25%) 3/24 (12.5%) 0.003
Hospital admission, n (%) 57/176 (32.4%) 40/182 (22%) 7/26 (26.9%) <0.001
SLEDAI, mean (SD) 1.66 (1.66) 3.28(3.78) 1.78 (1.5) <0.001
SLAQ, mean (SD) 26.15 (2.55) 27.98 (1.81) 27.63 (1.96) <0.001
EQ-5D 67.53 (19.31) 63.22 (20.12) 64.54 (17.7) 0.041
LIT 26.68 (21.76) 34.37 (20.34) 31.3(18.34) 0.0007
SLICC/ACR Damage Index 1.57 (1.74) 1.42 (1.84) 1.37 (1.9) 0.437
Mortality 0/177 (0%) 0/184 (0%) 0/27 (0%) 1

AZA azathioprine, MTX methotrexate, MMF mycophenolate, BMI body mass index, EQ-5D EuroQol-5D, LIT lupus impact tracker.
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Introduction: Improvement on health-related quality of life
(HRQoL) in patients with Systemic Lupus Erythematosus (SLE)
remains a challenge. There is limited data on the level of agreement
on remission according to physician and patient and remission
impact on HRQoL and long-term outcomes.

Objectives: To investigate the prevalence and level of agreement
between remission according to physician and patient criteria and
to evaluate the impact of remission on HRQoL in patients with SLE.
Methods: Prospective study of patients included in RELESSER-PROS, a
multicenter register of SLE patients. Protocol of the register has been
previously described (1). Remission according to the physician was
defined in agreement with DORIS 2021 criteria (2): clinical SLEDAI 0,
physician global assessment < 2 on a 0-10 Likert scale (equivalent to
<0.5 on a 0-3 scale), stable low-dose prednisone (<5 mg) and stable
immunosuppressive/biologic agents if remission on therapy. Remission
according to the patient was defined as SLAQ (Systemic Lupus Activity
Questionnaire) question 1 with no flare in the last 3 months (score 0).
Patients were classified in three groups according to remission status
by DORIS, SLAQ or both. Level of agreement was assessed using kappa
statistics. Acceptable level of agreement was considered if kappa
> 0.60. RELESSER Registry was approved by the Ethics Committee of
the Dr. Negrin Hospital and participating centres that required it.
Results: A total of 1,102 patients, with a follow-up of at least 2 years
(data from 3 visits available) were included in this analysis. Patient
characteristics according to remission status at baseline are pre-
sented in the table. At baseline, remission by DORIS was present in
16.1%, by SLAQ 16.7% and 2.45% by both. Remission by DORIS was
more frequent among patients with higher education, on immuno-
suppressant and biological therapy and patients with history of hos-
pitalization; remission by SLAQ was more frequent among women,
obese patients, and those on antimalarials (p < 0.05). Symptoms
reported in patients who considered themselves in remission were
mainly cutaneous and articular (53.3%). Mean SLEDAI in patients on
remission by SLAQ was 3.28 (3.78). Patients in remission by DORIS
had significantly better results in patient reported outcomes (PRO)
measured by EQ-5D and LIT (p < 0.05). Level of agreement in remis-
sion according to physician and patient was 78.04% (k = 0.061) at
baseline, 63.39% (k = 0.039), and 62.73% (k = 0.099) in year 2 and 5
respectively. Kappa level of agreement was low.

Conclusions: Our results reflect low level of agreement between
physician and patients in terms of remission status with increasing
disagreement in the follow-up. Patients in remission by DORIS
shows better results in EQ-5D and LIT.
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P124. PUNTO DE CORTE OPTIMO PARA

UN ELECTROCARDIOGRAMA EN PACIENTES CON LUPUS
ERITEMATOSO SISTEMICO EN TRATAMIENTO

CON HIDROXICLOROQUINA
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Introduccion: La hidroxicloroquina (HCQ) es un fairmaco amplia-
mente utilizado en el lupus eritematoso sistémico (LES) que puede
causar alteraciones cardiacas como episodios arritmicos a corto
plazo y miocardiopatia dependiente de la dosis a medio y largo
plazo. Se desconocen las implicaciones cardiolégicas de la acumula-
cién de HCQ en estos pacientes a medio y largo plazo.

Objetivos: Evaluar el punto de corte 6ptimo para un electrocardio-
grama (ECG) en pacientes con LES en tratamiento con HCQ para pre-
venir complicaciones arritmicas.

Métodos: Estudio observacional en un tnico hospital universitario
de todos los pacientes consecutivos con LES que tuvieron un ECG
al inicio y al menos un ECG durante el seguimiento. Se evaluaron
nuevas alteraciones de la conduccién mediante ECG, definidas
como bloqueo auriculoventricular, bloqueo de rama o prolonga-
cién del intervalo QT. Los ECG se extrajeron de la historia clinica y
se interpretaron al inicio y durante 15,2 afios (IC95%: 13,24-17,16)
de seguimiento. Definimos la HCQ acumulada (cHCQ) como el total
de gramos de HCQ que se habian administrado. Se realiz6 un ana-
lisis de curva caracteristica operativa del receptor (ROC) para
determinar el punto de corte 6ptimo para la sensibilidad y la espe-
cificidad.

Resultados: Se estudiaron 105 (93 mujeres/12 hombres) pacientes
con LES con una edad media (+ DE) de 61,8 £ 14,9 afios. La dosis
media diaria de HCQ en nuestra muestra fue de 256 mg al dia (tabla).
La curva ROC mostré una capacidad diagnéstica moderada para
nuevas alteraciones de la conduccién, con un area bajo la curva de
0,69 (IC95%: 0,59-0,77) (fig.). El punto de corte de mayor eficacia de
cHCQ fue: 4.097 g (Sensibilidad 15%; Especificidad 100%) y el punto
de corte 6ptimo de cHCQ fue: 901 g (Sensibilidad 85%; Especificidad
52,9%). Este punto de corte se alcanzé con un tratamiento medio
con HCQ en nuestra muestra de 9,7 afios. Se encontré bloqueo auri-
culoventricular de alto grado en 5 pacientes. En todos ellos la dosis
de HCQ fue superior a 901 g.

Caracteristicas clinicas de los pacientes con lupus eritematoso sistémico

Caracteristicas generales Global (N = 105)
Edad actual (media + DE) 61,8 £14,9
Afios de evolucion del LES (media + DE) 16,3+10,3
Sexo, n (%) 93 (88,6)
Diabetes mellitus, n (%) 15 (14,4)
Hipertension, n (%) 58 (55,2)
Dislipidemia, n (%) 47 (45,2)
Insuficiencia renal crénica, n (%) 10 (9,6)
Obesidad, n (%) 8(7,8)
Consumo de alcohol, n (%) 3(2,9)
Antecedentes de tabaquismo, n (%) 41 (39,0)
Tratamiento del LES

Dosis de HCQ en mg/dia (media + DE) 256 + 87,2
Tiempo en HCQ en meses (media + DE) 149,8 + 111,9

Dosis acumulada de HCQ en gramos (media + DE)
Dosis acumulada de HCQ en gramos, mediana (IQR)

1.154,9 + 946,1
9131 (474, 1.473)

Prednisona, n (%) 30(28,6)
Dosis de prednisona en mg/dia (media + DE) 173+ 16,8
Otro inmunosupresor, n (%) 14 (13,3)

Conclusiones: Segtin nuestro estudio, 901g de cHCQ es un buen
punto de corte para realizar un ECG protocolizado para descartar
alteraciones de la conduccién cardiaca en pacientes con LES y trata-
miento crénico con HCQ. Esto equivale a 9,7 afios de tratamiento
con la dosis media de HCQ utilizada en nuestra muestra.
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quina y nuevas alteraciones de la conduccion.

P125. USING PATIENT-REPORTED OUTCOME MEASURES
IN PATIENTS WITH SYSTEMIC LUPUS ERYTHEMATOSUS
IN CLINICAL CARE: A MULTIDISCIPLINARY APPROACH
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Introduction: The use of Patient Reported Outcomes Measures
(PROM:s) in clinical practice may contribute to a better understand-
ing of Systemic Lupus Erythematosus (SLE) management and
thereby optimize disease control.

Reumatol Clin. 19 (2023):593-5459

Objectives: To explore the current use of PROMs in routine care of
patients with SLE and appropriateness and feasibility of different
measures from healthcare professionals’ perspective.

Methods: A Delphi questionnaire was developed by a scientific
committee (n = 5 rheumatologists, 1 = hospital pharmacistand n = 1
nurse) based on a comprehensive literature review and a patient
focus group (n = 9 SLE patients). The questionnaire included 15
PROMs and explored 3 different aspects: the current use in clinical
practice, appropriateness for use in routine care, and feasibility
according to available resources. The following PROMs were
included: three Visual Analogue Scales for pain, fatigue, and
patient’s global assessment of the disease, EuroQoL-5 Dimensions
(EQ-5D), Lupus Impact Tracker (LIT), Hospital Anxiety and Depres-
sion Scale (HADS), Functional Assessment of Chronic Illness Therapy
Fatigue (FACIT-Fatigue), Fatigue Severity Scale (FSS), Work Produc-
tivity and Activity Impairment: Lupus (WPAI: Lupus), Oviedo Sleep
Questionnaire (0SQ) Pittsburg Quality of Sleep Inventory, Treatment
Satisfaction Questionnaire for Medication (TSQM), Lupus Damage
Index Questionnaire (LDIQ), LupusPRO, Multi-Dimensional Health
Assessment Questionnaire (MDHAQ). Consensus was reached when
> 70% rated 6-7 (agreement) or 1-2 (disagreement).

Results: A total of 59 experts participated in the Delphi: 51% rheuma-
tologist, 17% internal medicine, 8.5% nephrologist, 8.5% hospital phar-
macists, 8.5% nurses, 3.4% dermatologist, 3.4% psychologists; 49.2%
women, mean age 49.9 (SD:10), mean 18.34 years’ experience manag-
ing SLE patients and 57.6% of participants working in lupus clinics. The
83% of participants agreed on using PROMS to improve the manage-
ment of lupus patients. The PROMs more frequently used were VAS-
pain (56%), VAS-PGA (44%) and VAS-fatigue (39%), other instruments
below 20% (fig.). Consensus was reached regarding the appropriateness
of VAS-pain (83%), FACIT-Fatigue (77%), VAS-PGA (76%), LIT (75%) and
VAS-fatigue (73%) (Chart 1). With the actual available resources, only
VAS-pain was considered feasible to use in clinical practice (78%).
Conclusions: Although experts agreed on the relevance of using
PROMs, they are not widely used in current clinical practice. PROMs
to assess pain, fatigue, PGA, and health-related quality of life were
considered appropriate, however consensus was not reached
regarding their feasibility. Including PROMs in clinical practice
requires training and resources for healthcare professionals to pro-
mote implementation.

Funding: this project has been funded by GSK.
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P126. VALIDATION ANALYSIS OF THE PHYSICIAN GLOBAL
ASSESSMENT (PGA) SCALE IN PATIENTS WITH SYSTEMIC LUPUS
ERYTHEMATOSUS INCLUDED IN RELESSER-PROS REGISTRY
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Introduction: There is currently no agreement on which scale should
be used to evaluate systemic lupus erythematosus (SLE) disease
activity. PGA describes an instrument for a global assessment of the
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degree of disease activity by the clinician and it is generally regarded
as the gold standard. Despite its wide use and some degree of valida-
tion, the psychometric properties of this scale have not been formally
evaluated and it is unclear whether more commonly used analogue
scales for global assessment of rheumatic disease activity by the cli-
nician, such as a VAS from 0 to 10, would be more appropriate.
Objectives: The aim of this study was to assess the construct and
criterion validity of the physician global assessment (PGA), from 0 to
10, in a wide sample of SLE patients from Spain, analyzing the cor-
relation with SLEDAI, health-related quality of life (QoL) and its ability
to predict damage in order to promote its more widespread use.
Methods: An observational, longitudinal and prospective design
was carried out. A total of 1,821 patients from the RELESSER-PROS
registry and data from 5 annual consecutive visits were tested.
Activity was estimated using PGA from 0 to 10 transformed to
AM-PGA (mean-adjusted PGA)(AMP), and AM-SLEDAI (mean-ad-
justed SLEDAI) (AMS); damage through SLICC/ACR Damage Index
(SDI) and QoL by means of EuroQoL 5D y Lupus Impact Tracker (LIT)
tools. The correlation between indices and their ability to predict
damage progression (defined as any increase of 1 unit in SDI from
baseline) and QoL was calculated. Pearson’s or Spearman’s correla-
tion coefficients were calculated for each variable in comparison.
Results: The correlation between PGA and SLEDAI was higher for
lower PGA values and there was a correlation between AMP and AMS,
ranging 0.4 and 0.5. AMS explains a percentage of AMP variation that
rises to 27% when introducing the number of domains affected by
SLEDAI, in non-parametric model. AMS and AMP values are discrep-
ant, especially for patients with low AMS and high AMP values and
differs significantly in 3 domains: serological, neuropsychiatric, and
renal. Excluding patients from the model, who were marked as dis-
crepant, a significant linear relationship between AMS and AMP,
around 0.5 shown up. Regarding damage, the correlation between
AMP, AMS and SLICC/ACR (SDI) explained only 13% of SDI variance.
SLEDAI accounts for a higher percentage of SDI variance than PGA
(10.18% vs. 5.65% in smoothed model), but both do it independently.
Analysis the discrepant and non-discrepant patients showed a fairly
discrete linear relationship, less than 3%, between the AMS and AMP
with the LIT and the EQ5D6 only for the non-discrepant patients.
Conclusions: The correlation between PGA and SLEDAI is low and both
should be used together. PGA could improve the assessment of disease
activity and its use adds the possibility to improve damage prediction.
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Introduction: The prevalence of depression and associated factors
in systemic lupus erythematosus (SLE) are not well known and
there are no longitudinal studies addressing this subject in SLE.
Objectives: We aimed to evaluate the prevalence of self-perceived
depression in patients with SLE and associated factors in a large,
multicenter cohort (RELESSER-PROS).

Methods: Prospective longitudinal study of patients with SLE (1997
ACR criteria) answering positively to the depression question of the
Lupus Impact Tracker (LIT) questionary (namely: “I was depressed”,
number 7) (LITQ7), over 4 years of follow-up (5 annual visits, V1 to
V5). Self-perceived depression was addressed as “depression any
time” or “depression most of time”, according to the kind of answer
to the LITQ7 (answers 1, 2, 3 or 4 and answers 3 or 4 respectively).
Only patients with no missing values in the covariates, making pos-
sible run longitudinal models, were included in the multivariable
analysis. The following covariates, covariates were considered: SLE-
DA, age, duration of the disease, SLICC/AR DI (SDI), fibromyalgia,
Charlson index, smoking, BMI, menopause, sedentary lifestyle, mar-
ital status, unemployment and glucocorticoid use. Friedman test
was used to test if the change in repeated measures was significa-
tive. Generalized estimating equation (GEE) models with binomial
response, were built exploring the associations of individual longi-
tudinal determinants with longitudinal assessment of depression.
The best model was selected using quasi-likelihood under the inde-
pendence model information criterion (QIC).

Results: A total of 1,463 were included. Mean age: 55 (DS + 13.59)
years, 90% were female. Mean duration of the disease: 14 (= 8.59)
years. Fibromyalgia was present in 5.7% (76/1,343). Corticosteroids
use ranged from 49.4% to 57%, depending on the visit. Median SLE-
DAl ranged from 0 to 2 and SDI ranged from 1 to 2. Prevalence of
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“depression any time” was 89.9% (1,104/1,228) and 34.6% (200/578)
were in depression “most of time”. Up to 26.5% (153/578) answered
to LITQ7 “depression most of time” in the five visits; 89.7% of the
patients which perceived themselves as depressed at least in 2 out
of 5 visits. Only 6.9% of the patients with previous diagnosis of
depression answered “0” to the Q7 of LIT (“none of the time”). Only
following covariates showed changes, statistically significative,
during the follow up: SLEDAI, SDI, Charlson and glucocorticoids use
(Friedman test). Patients with “depression any time” develop more
damage at V5 than patients without depression (answer to LITQ7
=0) (p = 0.00931, T-test). In the GEE binomial analysis considering
all the predefined covariates, that included only patients with no
missing values for any of them (namely, 155 patients), fibromyalgia
(OR 2.79; 95%CI: 1.28-6.05), unemployment (OR 1.95; 95%CI 1.02
-3.73), and glucocorticoids use (OR 1.88; 95%CI 1.18-2.99) were sig-
nificant associated with “depression any time”. The best model
(according QIC) displayed a statistically significant association only
with fibromyalgia (OR 2.90; 95%CI: 1.58-5.33) and glucocorticoids
use (OR 1.85; 95%CI 1.17-2.93). Neither SDI nor unemployment
reached significance here (Table). Without entering glucocorticoids,
SLEDAI turns significant in the model, suggesting collinearity.

Best multivariable GEE model

OR Lower limit Upper limit

(Intercept) 0.121 0.028 0.529
SLEDAI 1.066 0.991 1.147
SLICC/ACR DI 1.138 0.962 1.346
Age 1.022 0.994 1.051
Fibromyalgia 2.898 1.576 5.328
BMI 1.485 0.685 3.219
Unemployment 1.86 0.972 3.56

low incomes 1.726 0.89 3.347
Glucocorticoids use 1.853 1.173 2.928
Single marital status 1.292 0.766 2.179

QICC: 1006.75
SLICC/ACR DI: SLICC/ACR damage index; BMI: body mass index

Conclusions: The prevalence of self-perceived depression is high in
SLE. Longitudinal data analysis suggests a causal relationship between
glucocorticoids use, fibromyalgia and self-perceived depression.

P128. COMORBIDITY CLUSTERS AND THEIR RELATIONSHIP
WITH SEVERITY AND OUTCOMES OF THE INDEX DISEASES,

IN ALARGE MULTICENTER SYSTEMIC LUPUS ERYTHEMATOSUS
COHORT
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Universitario Principe de Asturias. Alcald de Henares. 2>Rheumatology.
Puerta de Hierro Majadahonda University Hospital. Majadahonda.
2Rheumatology. Hospital Infanta Sofia. San Sebastidn de los Reyes.
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Virgen Macarena. Sevilla. 3'Rheumatology. Basurto University Hospital.
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3Rheumatology. Hospital Insular de Gran Canaria. Las Palmas de Gran
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Hospital de Jerez de la Frontera. *’Rheumatology. Hospital La Fe.
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Introduction: Patients with Systemic lupus erythematosus (SLE)
have a well-known increased risk of major comorbidities, but they
are also very heterogeneous in term of prevalence of comorbid con-
ditions. The relationship of the comorbidities with the outcomes
and the severity of index disease is less known.

Objectives: To evaluate the interactions between comorbid condi-
tions, on a large multicenter SLE cohort from RELESSER register, and
its impact in severity and outcomes.

Methods: Data about 14 cumulative comorbidities, as previously
defined (1), where derived from patients with SLE (ACR-97 criteria)
included in the retrospective phase of RELESSER. Severity Katz
Index (SKI) and SLICC/ACR Damage Index (SDI) were calculated. An
unsupervised cluster analysis using K-means method was imple-
mented to define clusters. ANOVA and Tukey tests were used to
compare continuous numerical variables; Kruskal-Wallis test to dis-
crete variables and the Chi-square test (or Fisher’s exact test) to cat-
egorical ones.

Results: A total of 3,658 SLE patients (ACR-97 criteria) were
included. Median SKI: 2 (interquartile range (IQR):1-3); median
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SDI: 1 (IQR:0-2). Demographic data are shown in the table. The
comorbidities considered and their prevalence were: Thyroiditis
(8.3%), peptic ulcer (3.8%), severe hepatopathy (1.0%), obstructive
pulmonary disease (2.7%), Diabetes (5.0%), cardiovascular event
(CVE) (11.0%), cardiac arrhythmia (4.2%), pulmonary embolism
(3.4%), dementia (0.7%), malignancy (5.9%); serious infection
(19.3%), end stage renal disease (2.8%), osteoporosis (7.3%) and
depression (17.1%). Four cluster, with markedly different comorbid-
ity profiles and outcomes were identified (table 3): one subgroup
was clustered around depression (100% of the cases) (cluster 2),
another cluster (cluster 3) with > 1 serious infection (100%) and
cluster 4, with 100% of CVE. In cluster 1, no patient had any of the
3 defining comorbidities in the rest of the clusters. There were no
statistically significant differences between clusters in death by
SLE. The clusters are characterized in more detail in the Table,
where a just summary of the main comorbidities included in the
analysis is displayed.

Conclusions: Cluster analysis identifies well-differentiated sub-
groups of SLE patients as regard comorbidities and associated mor-
tality and severity of the disease.

REFERENCES

1. RGa-Figueroa I, et al. National registry of patients with systemic
lupus erythematosus of the Spanish Society of Rheumatology:
objectives and methodology. Reumatol Clin. 2014;10(1):17-24.

P129. ANALISIS INTEGRADO DE REDES DE METABOLOMICA

Y PROTEOMICA EN PACIENTES CON LUPUS ERITEMATOSO
SISTEMICO DESTACA LAS VIAS METABOLICAS Y DE INMUNIDAD
ASOCIADAS CON PERFILES CLINICOS DISTINTIVOS
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Introduccioén: El lupus eritematoso sistémico (LES) es una enferme-
dad multisistémica grave, cuyo diagnéstico y tratamiento contindan
siendo un reto sustancial debido a su heterogeneidad.

Objetivos: Caracterizar los perfiles proteémico y metabolémico en
suero de pacientes LES, a fin de identificar nuevos biomarcadores
asociados a patrones clinicos relevantes.

Métodos: En una cohorte conformada por 133 pacientes LES y 27
donantes sanos (DS) se evaluaron los niveles séricos de 184 protei-

Table P128
Cluster of comorbidities and outcomes, N (%) unless specified
Cluster 1 Cluster 2 Cluster 3 Cluster 4 p

Age, mean (SD) 44.8 (14.1) 49.8 (14.1) 46.7 (14.3) 46 7 (14.3) <0.001
Male sex 214 (9.2)¢ 25 (4.8) 51 (12.2) 63 (16.3)2d <0.001
Time with SLE (years), mean (SD) 129.2 (95.9) 159.3 (101.4)¢ 170.3 (100.3)¢ 169 (113)¢ <0.001
Cardiovascular event 0 (0) 0 (0)c 0 (0)c 388 (100) <0.001
Cardiac arrhythmia 53 (2.3)>¢ 17 (3.3)¢ 19 (4.5)4 61 (15.7) <0.001
Malignancy 110 (4.7)>¢ 46 (8.9)¢ 25 (6.0) 31(8.0)¢ 0.001
Serious infection 0 (0) 122 (23.6) 418 (100) 165 (42.5) <0.001
End stage renal disease 27 (1.2)b< 11 (2.1)b< 26 (6.2)4 4 (8.8)x4 <0.001
Osteoporosis 79 (3.4) 71 (13.8)¢ 41 (9.8)4 69 (17.8)> <0.001
Depression 0 (0)*< 516 (100) 0 (0)< 94 (24.4) <0.001
Glucocorticoids 1,890 (86) 451 (91.3)>4 400 (98) 354 (93.2)b4 <0.001
Cyclophosphamide or mycophenolate 501 (23.5) 145 (29.7) 216 (54.3) 139 (37.4) <0.001
Antimalarials 1,869 (85.4)"¢ 433 (86.9)b< 317 (78.3) 263 (71.1) <0.001
SKI*, mean (SD) 2.3(1.4) 2.8(1.8) 3.5(1.8) .5 (2) <0.001
SDI**, mean (SD) 0.7 (1) 1.3(1.8) 1.6 (1.8) 3(2.5) <0.001
Death 46 (2.2) 27(5.6) 45 (11.6) 90 (25.2) <0.001
Death by lupus 14 (36.8)* 8 (40)* 8(19.5)* 24 (30.4)* 0.27

*Severity Katz Index; **SLICC/ACR Damage Index. Regarding age, the p-value for the comparation between group 1 and 3 is 0.0498. * no significant. a,b,c or d means the only

significant comparison.
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nas asociadas a inflamacién y dafio organico [proximity extension
assay (PEA, Olink)] y 250 metabolitos [resonancia magnética nuclear
(RMN, Nightingale), incluyendo metabolitos implicados en glicdlisis,
aminodcidos, fosfolipidos, colesterol, dcidos grasos y lipoproteinas].
En paralelo, se realiz6 un extenso perfil clinico y analitico de los
sujetos reclutados. Para evaluar la contribucién de los perfiles mo-
leculares a la gravedad de la enfermedad, se desarrollaron analisis
de clustering no supervisados (Metaboanalyst software). Se realiza-
ron asimismo analisis ontolégicos para identificar funciones mo-
leculares de dichas biomoléculas y su asociacién a la patogenia de la
enfermedad (Gene ontology).

Resultados: Treinta y seis proteinas asociadas a inflamacién y dafio
organico y 17 metabolitos se hallaron desregulados en el suero de
pacientes LES en relacién a DS. Los andlisis de clustering identifica-
ron 2 grupos de pacientes (C1 y C2) con diferentes perfiles prote6-
micos. A nivel clinico, los pacientes pertenecientes al C1 mostraron
mayor actividad de la enfermedad (SLEDAI > 6) y prevalencia de
positividad para anticuerpos anti-ENA y anti-dsDNA que los pacien-
tes integrantes del C2, asi como predominio de nefritis lGpica (LN),
creatinina elevada y proteinuria. Ademas, este grupo C1 involucré
pacientes LES con mayor riesgo CV (alta incidencia de placas de ate-
roma, dislipidemia e hipertension). A nivel molecular, se identifica-
ron 67 proteinas séricas diferencialmente expresadas. El analisis
ontolégico mostré en pacientes C1 mayor expresion de citoquinas
inflamatorias y proteinas reguladoras de la actividad leucocitaria y
procoagulante (i.e. IFN, IL-2RB, -6, -7, -17C, CSF-1, LIF-R, MCP-1,
MCP-4, CCL, CXCL, MMP, PDL, 4E-BP1), asi como de proteinas impli-
cadas en dafio renal e hipertension (KIM1, LAT2, NPPC, ERBB2IP). El
andlisis comparativo del perfil metabolémico entre dichos cltsteres
caracterizé niveles elevados de varios subtipos de lipoproteinas
VLDLy LDL proaterogénicas en C1, junto a niveles reducidos de lipo-

Registros obtenidos a través de las bases
de datos:

Pubmed n= 955 (Sin filtro)

n= 18 (Limites: Humans, +19, English +
Spanish)

Cochrane Library n=12

Web of Knowledge (Web of Science) n= 23
Embase (a través de OVID) n=2

Total n= 55

A
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proteinas HDL antiaterogénicas, colesterol total, cuerpos ceténicos
(acetato) y metabolitos relacionados con glicdlisis (lactato). Los ana-
lisis de correlaciéon mostraron que los niveles de proteinas y meta-
bolitos desregulados se hallaban interrelacionados, sugiriendo
posibles interconexiones vinculadas a la patogenia del lupus.
Conclusiones: El analisis proteémico y metabolémico integrado en
el suero de pacientes LES permite identificar patrones moleculares
distintivos asociados a la actividad de la enfermedad, la nefropatia
lGpica y el riesgo cardiovascular. Dicho analisis también revel6 nue-
vas proteinas y metabolitos como biomarcadores de severidad y
dafio organico en LES. El andlisis del papel especifico y la idoneidad
de estos mediadores como biomarcadores de LES podria favorecer
un mejor manejo de esta compleja alteracion autoinmune.
Financiado por ISCIII (PI21/00591, CD21/00187 y RICOR-
RD21/0002/0033), RYC2021-033828-I, cofinanciado por FEDER.
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Registros incluidos a partir de blisqueda ]

P130 Figura 1. Diagrama de flujo de los estudios incluidos en la revision sistemdtica.
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a5
Estudio SMD (95% CI) ‘Weight
Riskalla_2003_BRD —_— 0.20 (-0.34, 0.75) 24.49
Riskalla_2003_No BRD ——0—'— 0.29(-0.24, 0.82) 26.23
Pisoni_2005 + 0.61(0.12, 1.10) 30.72
Karim_2002 - 0.74 (0.11, 1.36) 18.56
Overall (I-squared =0.0%, p = 0.497) <>» 0.45 (0.18, 0.72) 100.00
NOTE: Weights are from random effects analysis

T
=1.36 1]

T
1.36

P130 Figura 2. Forest plot para el incremento de niveles de C3 a los 12 meses de tratamiento con MMF respecto terapia estdndar (BRD = baseline renal disease).

Introduccion: El lupus eritematoso sistémico (LES) es una enferme-
dad autoinmune con una gran variedad de manifestaciones clinicas,
pudiendo afectar a varios 6rganos y sistemas a lo largo de su evolu-
cién. Las manifestaciones generales, como fiebre o astenia, junto a
la afectacion dermatoldgica y articular pueden presentarse en un
porcentaje amplio de pacientes con LES; asimismo manifestaciones
renales, neuropsiquiatricas o hematolégicas pueden comprometer
la vida del paciente, lo que obliga a una frecuente vigilancia y a un
control estrecho de la enfermedad por parte de los profesionales
implicados en la asistencia. En los Gltimos afios se ha tratado de
ampliar el arsenal farmacolégico del LES, constituyendo los antipa-
ladicos de sintesis como la cloroquina o Hidroxicloroquina (HCQ) el
pilar de tratamiento, asi como otras terapias como azatioprina
(AZA), ciclofosfamida (CyC) y micofenolato de mofetilo (MMF) y/o
anticuerpos monoclonales (rituximab, belimumab y anifrolumab)
como parte de las opciones terapéuticas en el LES.

Objetivos: Analizar la eficacia del MMF en el tratamiento de las
manifestaciones hematol6gicas (anemia, leucopenia, trombocitope-
nia) e inmunolégicas hipocomplementemia a partir de los datos
publicados en la literatura de pacientes afectados de LES.

Métodos: Se realizé una revision sistematica de la Literatura (RSL),
siguiendo el consenso PRISMA!, realizando una bdsqueda en las
principales bases bibliograficas electrénicas: PubMed, The Cochrane
Library, Embase y Web of Science, Si se lograban datos comparables
(al menos datos de eficacia procedentes de 3 estudios distintos al
mismo tiempo de tratamiento para la misma dosis de MMF) se rea-
lizaria un metaanalisis con la herramienta informatica STATA.
Resultados: Se realiz6 una RSL de la que obtuvieron un total de 55
referencias susceptibles de cumplir los criterios de inclusién, de las
que finalmente 17 fueron seleccionadas para su lectura completa. Se
obtuvieron datos procedentes de 3 estudios que cumplian los crite-
rios establecidos previamente y se ampli6 la biisqueda a través de
una biisqueda secundaria, mediante la revisién de las referencias
bibliograficas procedentes de los articulos seleccionados (fig. 1). En
el metaanalisis se obtuvieron resultados estadisticamente significa-
tivos favorables respecto al aumento en los niveles séricos de C3 a
los 12 meses de tratamiento con MMF respecto a terapia estandar
(SMD 0,449, 1C95% 0,179-0,718, p = 0,001) (fig. 2), También se evi-
denci6é mejoria en las cifras de hemoglobina a los 3 meses de trata-
miento (p = 0,0129) y plaquetas a 1 mes (p = 0,0067) de tratamiento.
Conclusiones: Hemos observado resultados estadisticamente signi-
ficativos en la mejoria de cifras de complemento (C3), hemoglobina
y plaquetas en los pacientes con LES tratados con MMEF, lo que puede
suponer un aumento en la evidencia del uso de este farmaco para el

tratamiento de las manifestaciones hematoldgicas del LES, especial-
mente en casos refractarios o con intolerancia a terapia estandar. La
principal limitacién de nuestro estudio es el escaso niimero de ensa-
yos clinicos en pacientes con LES tratados con MMF en el que se
estudien este tipo de manifestaciones, siendo necesarios mas estu-
dios para obtener resultados robustos que respalden su uso.
BIBLIOGRAFIiA
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Introduccion: El factor de crecimiento de fibroblastos 23 (Fibro-
blast Growth Factor -FGF,;-) es un péptido circulante, secretado por
los osteocitos y osteoblastos en respuesta al calcitriol, cuya funcién
principal es mantener la concentracién sérica de fosfato. FGF,, tam-
bién ha sido relacionado con estados inflamatorios y con enferme-
dad cardiovascular. En el presente trabajo hemos evaluado FGF,; en
una serie de pacientes con lupus eritematoso sistémico (LES) bien
caracterizados. Nuestro objetivo fue analizar la relacién de FGF,, con
las caracteristicas de la enfermedad, incluyendo la actividad, el
dafio y la gravedad.

Métodos: Se reclutaron 284 pacientes con LES. Se midieron los nive-
les séricos de FGF,,. Se tipific6 la expresién de la enfermedad
mediante, entre otros, scores de actividad (SLEDAI), severidad
(indice Katz) y dafio (SLICC) de la enfermedad. Igualmente, mediante
ecografia se determinaron grosor de intima media y presencia de
placa carotidea. Mediante andlisis de regresién lineal multivariable
se analiz6 la relacién de FGF,, con las caracteristicas fenotipicas y de
expresion clinica y laboratorio de la enfermedad, asi como con ate-
romatosis carotidea.
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Resultados. Los niveles séricos de FGF,, fueron 88 (40-149) pg/ml.
En el andlisis univariable, la edad al estudio, la presencia de obesi-
dad y uso de estatinas, asi como, los niveles séricos de proteina C
reactiva, se asociaron positivamente con niveles superiores de FGF,;
En lo que se refiere a caracteristicas de la enfermedad, la presencia
de un SLICC igual o superior a 1 se asoci6 significativamente con
niveles superiores de FGF,,. Esta relacién se mantuvo estadistica-
mente significativa tras ajuste multivariable (beta coef. 26 [IC95%
1-53] pg/ml, p = 0,045). Los indices de severidad y actividad de la
enfermedad no se relacionaron con FGF,; en el analisis univariable.
No hubo relacién entre perfil de autoanticuerpos, niveles séricos de
complemento y uso de terapias con FGF,,. No obstante, el uso de
prednisona, como variable binaria, mostré relacion con niveles séri-
cos superiores de FGF,; de forma independiente tras ajuste (beta
coef. 27 [1C95% 4-50] pg/ml, p = 0,021). Dado que los scores de la
enfermedad representan la suma o combinacién de varios aspectos
de esta, analizamos la relacién de sus items, uno por uno, con FGF,;.
Asi pues, en lo que concierne a SLEDAI, solo el item vasculitis, que
estaba presente en un solo paciente, mostré relacion con niveles
superiores de FGF,,. En el indice Katz, la historia previa de cerebritis
o epilepsia (n = 6) y un hematocrito inferior a 30% (n = 47), mostra-
ron también relacién estadisticamente significativa con niveles
superiores de FGF,,. En lo que se refiere a SLICC, la presencia de un
valor en el dominio ocular igual o superior a 1 (n = 22) o una protei-
nuria mayor de 3,5 g/24 h (n = 7), asi como la presencia de artritis
erosiva (n = 40) u osteoporosis (n = 23) se asociaron con niveles mas
altos de FGF,,. Se encontr6, del mismo modo, una relacién significa-
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tiva con grosor de intima media carotidea, pero no con presencia de
placa de forma univariable. No obstante, esta relacién se perdi6 tras
ajuste.

Conclusiones: La presencia de dafio organico en pacientes con LES,
medido mediante SLICC, y el uso de prednisona, se asocian de forma
independiente con niveles séricos elevados de FGF,,. FGF,; podria
representar un marcador de dafio organico en estos pacientes.

P132. LAS CONCENTRACIONES SERICAS DEL PRODUCTO

FINAL DE GLICACION AVANZADA CARBOXIETIL-LISINA

SE CORRELACIONAN CON iNDICES DE ACTIVIDAD

Y MANIFESTACIONES ESPECIFICAS EN EL LUPUS ERITEMATOSO
SISTEMICO

I. Carrién-Barbera’, L. Triginer?, A. Ribes?, C. Pérez', L. Polino’,
E. Beltran', A. Pros!, ]. Monfort', T.C. Salman-Monte' y L. Tio?

1Servicio de Reumatologia. Hospital del Mar. Barcelona. *Institut
Hospital del Mar d’Investigacions Médiques. Barcelona.

Introduccion: Se ha postulado que los AGES podrian tener un papel
relevante como inductores de la via inflamatoria crénica presente
en diversas enfermedades -entre ellas, en enfermedades inmuno-
mediadas como el lupus eritematoso sistémico (LES)- y que su con-
centracion podria estar relacionada con algunos parametros de la
enfermedad como la actividad o el dafio acumulado, mostrando
resultados discrepantes los estudios hasta la fecha.

Tabla P132
Caracteristicas descriptivas y de la enfermedad de nuestra cohorte, su distribucion y correlaciones segtn terciarias de CEL
Todos los pacientes 1¢ tercil [0,823, 2,57) 2e tercil [2,569, 4,19) 3er tercil [4,191,27,76] p-valor M1 p-valor M2
N=113 N=38 N=38 N=37

Género femenino 106 (93,8%) 35(92,1%) 37 (97,4%) 34 (91,9%) 0,355 0,466
Edad 51,6 (14,3) 55,9 (13,7) 51,7 (15,1) 47,0 (13,0)
Duracién de la enfermedad (afios) 10,0 [4,00;16,0] 12,0 [6,00;19,8] 9,00 [4,00;16,0] 10,0 [1,00;17,0] 0,007 0,030
Tabaco 29 (25,7%) 2 (5,26%) 8 (21,1%) 19 (51,4%) < 0,001
Corticoesteroides 29 (25,7%) 6 (15,8%) 13 (34,2%) 10 (27,0%) 0,719 0,841
Dosis corticoesteroides 5,00 [2,50;10,0] 6,25 [5,00;7,50] 5,00 [2,50;7,50] 7,50 [5,00;10,0] 0,376 0,254
cSLEDAL: 0,031 0,043

0- Remisi6n 2 (19,5%) 2(31,6%) 5(13,2%) 5(13,5%)

1- Leve 39 (34,5%) 11 (28,9%) 13 (34,2%) 15 (40,5%)

2- Moderado 1(36,3%) 4 (36,8%) 17 (44,7%) 0(27,0%)

3- Grave 11 (9,73%) ] (2,63%) 3(7,89%) 7 (18,9%)
SLICC/ACR 0,00 [0,00;1,00] 0,00 [0,00;1,00] 0,50 [0,00;1,00] 0,00 [0,00;1,00] 0,349 0,636
Alopecia 51 (45,1%) 17 (44,7%) 16 (42,1%) 18 (48,6%) 0,125 0,033
Afectacién hematolégica 82 (72,6%) 30(78,9%) 30(78,9%) 2 (59,5%) < 0,001 0,005
ANA+ 113 (100%) 38 (100%) 38 (100%) 7 (100%)
Anti-dsDNA+ 74 (65,5%) 22 (57,9%) 27 (71,1%) 5(67,6%) 0,183 0,076
Anti-Sm+ 22 (19,5%) 4 (10,5%) 8(21,1%) 0(27,0%) 0,271 0,143
Anti-Ro60+ 42 (37,2%) 9(23,7%) 20 (52,6%) 3(35,1%) 0,451 0,203
Anti-Ro52+ 23 (20,4%) 4(10,5%) 13 (34,2%) 6(16,2%) 0,610 0,320
Complemento bajo (C3, C4 o CH50) 60 (53,1%) 19 (50,0%) 18 (47,4%) 23 (62,2%) 0,304 0,407
PCR 0,14 [0,07;0,32] 0,14 [0,07;0,28] 0,15 [0,09;0,31] 0,12 [0,06;0,47] 0,742 0,937
VSG 9,50 [5,00;18,2] 8,00 [3,25;19,8] 11,0 [6,00;15,0] 11,0 [4,00;19,0] 0,064 0,015
Terciles VSG 0,036 0,015

[2,7) 42 (37,5%) 18 (47,4%) 12 (32,4%) 12 (32,4%)

[717) 39 (34,8%) 8(21,1%) 17 (45,9%) 14 (37,8%)

[17,81] 31(27,7%) 12 (31,6%) 8(21,6%) 11 (29,7%)
CML 288 [202;438] 281 [195;402] 293 [243;394] 288 [180;610] 0,256 0,584
Interleucina 6 sérica 2,27 [1,51;3,89] 1,94 [1,40;3,71] 2,08 [1,81;2,96] 2,88[1,86;4,63] < 0,001 < 0,001
Pentosidina 1330 [1076;1744] 1323 [1100;1719] 1334 [1123;1580] 1324 [1046;1859] 0,983 0,653
RAGE 505 [356;720] 444 [346;634] 561 [391;778] 480 [267;724] 0,064 0,043
FACIT-F 18,0 [11,0;28,0] 16,0 [10,0;27,8] 19,0 [13,5;28,8] 20,0 [11,0;26,0] 0,993 0,655
mHAQ 0,38 [0,00;0,88] 0,25 [0,00;0,75] 0,62 [0,00;0,97] 0,38[0,00;0,91] 0,207 0,139
Valoracion global del médico (0-10) 2,00 [1,00;3,00] 1,00 [1,00;2,00] 2,00 [1,00;3,00] 2,00 [1,00;3,00] 0,373 0,262
Valoracion global de pacientes (0-10) 3,00 [1,00;5,00] 3,00 [1,12;5,38] 2,75 [1,00;5,00] 3,00 [1,00;5,00] 0,788 0,962
Articulaciones tumefactas/28 26 (23,0%) 7 (18,4%) 8(21,1%) 11 (29,7%) 0,184 0,180
Articulaciones dolorosas/68 33(29,2%) 9 (23,7%) 9(23,7%) 15 (40,5%) 0,242 0,368
Articulaciones tumefactas/28 20 (17,7%) 6 (15,8%) 4(10,5%) 10 (27,0%) 0,012 0,021
Articulaciones dolorosas/68 21 (18,6%) 6 (15,8%) 4(10,5%) 11 (29,7%) 0,012 0,032

c: categorizado; M1: ajustado por edad; M2 ajustado por edad y tabaco; SLEDAI: Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index; SLICC/ACR: The Systemic Lupus International
Collaborating Clinics/American College of Rheumatology Damage Index; PCR: proteina C reactiva; VSG: velocidad de sedimentacién globular; CML: Nepsilon-(Carboximetil)lisina;

RAGE: receptor de los productos de glicacién avanzada; FACIT-F: Functional Assessment of Chronic Illness Therapy-Fatigue; mHAQ: modified health assessment questionnaire.
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Objetivos: Describir correlaciones entre las concentraciones del
AGE carboxietil-lisina (CEL) en sangre y diversos parametros rela-
cionados con la enfermedad en una poblacién de pacientes con LES.
Métodos: Las concentraciones séricas de CEL se determinaron
usando un kit ELISA competitivo de AGEs especifico de acuerdo con
las instrucciones del fabricante en 113 pacientes con LES. Las corre-
laciones con los datos demograficos y clinicos se analizaron después
de ajustar por edad y tabaquismo como posibles factores de confu-
si6n seglin analisis previos. Los indices se analizaron tanto como
variables cuantitativas como categorizadas segin categorias previa-
mente establecidas o segtin medianas/terciles de acuerdo con la
distribucién de la variable en nuestra poblacién. Las concentracio-
nes de CEL se clasificaron en terciles. Este estudio fue aprobado por
el Comité de Etica del Hospital del Mar.

Resultados: En la tabla se muestran las caracteristicas descriptivas
y clinicas mas relevantes de nuestra cohorte y su distribucién segtn
terciles de CEL. Las concentraciones de CEL correlacionaron inversa-
mente con la duracién de la enfermedad, asi como con algunas
manifestaciones del LES, directamente en el caso de la alopecia, e
inversamente en el caso de las alteraciones hematolégicas. Los valo-
res de CEL se correlacionaron estadisticamente con varios marcado-
res de la actividad del LES: indice de actividad de la enfermedad del
LES (SLEDAI), velocidad de sedimentacién globular, IL-6 sérica 'y
recuento de articulaciones inflamadas en el momento de la extrac-
cion de sangre, tanto segiin el Disease Activity Score 28 como con el
68. No se encontraron asociaciones con autoanticuerpos, otros cues-
tionarios de enfermedades o diferentes AGEs en sangre o el receptor
de AGEs. En el modelo, los valores de CEL AGEs disminuyeron signi-
ficativamente con la edad y aumentaron con el tabaquismo por lo
que se han analizado todas las variables tras ajustar por ambos fac-
tores confusores.

Conclusiones: La correlacion de los valores del AGE CEL con diferen-
tes marcadores de actividad de la enfermedad en el LES podria indi-
car su potencial uso como biomarcador de actividad en esta
enfermedad. También podria sugerir un fenotipo especifico de
pacientes con menos manifestaciones hematolégicas y mas alope-
cia.

Agradecimientos: Proyecto “PI18/00059” financiado por el Instituto
de Salud Carlos III (ISCIII) y por la Unién Europea, asi como por la
Ayuda a la Intensificacién de la Actividad Investigadora de la Funda-
cion Espafiola de Reumatologia otorgada en 2021.
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P133. EFICACIA DEL RITUXIMAB EN LA NEFRITIS LUPICA.
REVISION SISTEMATICA Y METANALISIS

Raquel dos Santos Sobrin’, Cristina Deus?, David Fernandez3,
Ignacio Gonzalez', Pablo Castro’, Maria Sanchez', Jose Luis Puga’,
Alba Mata, Irene Alvarez!, Verénica Busto', Alejandro Souto?,
Jose Ramoén Maneiro', Antonio Mera'? y Eva Pérez-Pampin'?

"Hospital Clinico Universitario de Santiago de Compostela.
2Universidade de Santiago de Compostela. 3Hospital Clinico
Universitario de Ourense. “Hospital Clinico Universitario
de Pontevedra.

Introduccion y objetivos: La nefritis ldpica (NL) constituye una de
las manifestaciones de mas dificil manejo en los pacientes con lupus
eritematoso sistémico (LES) y con mayor comorbilidad. A pesar de
contar con protocolos de tratamiento estandarizados, un porcentaje
de los pacientes no consiguen la remision o la respuesta completa.
Por ello son importantes las nuevas terapias como el rituximab
(RTX), que podrian ser clave en el tratamiento de estos pacientes
refractarios'. El objetivo principal del estudio es analizar la eficacia
del RTX en el tratamiento de la NL.

Métodos: Se ha realizado una revision sistematica de la literatura
empleando las bases de datos de Medline (PubMed), Embase (Ovid),
Cochrane Library y Web of Science. Tras una primera lectura de
titulo y abstract, dos revisores independientes seleccionaron los ar-
ticulos segtn los criterios de inclusién del estudio (diagnéstico de
NL, tratamiento con RTX, evaluacién del tratamiento prescrito). En
aquellos registros con grupo control se realiz6 un metaanalisis
empleando como medida la odds ratio (OR) y en los registros sin
grupo control un metaanalisis de prevalencias.

Resultados: Se extrajeron datos y se realizé el anélisis en 32/436
articulos obtenidos tras la bisqueda inicial. Se reporté una mayor
tasa de respuesta total de los pacientes tratados con RTX VS control
de forma significativa (p = 0,004), tras un seguimiento de 52 sema-
nas (figs.). También se demostré mayor tasa de respuesta completa
tras 52 semanas de seguimiento de los pacientes tratados con RTX
vs. control pero de manera no significativa (p = 0,062). La tasa de
respuesta parcial a las 52 semanas fue menor en los pacientes trata-
dos con RTX VS control, de forma no significativa. Del analisis de los
estudios sin grupo control podemos concluir que mas de un 50% de
los pacientes respondieron al RTX.

Y
ESTUDIO OR (95% CI) Weight
Rovin et al. (2012) T 1.56 (0.81, 3.02) 64.35
Moroni et al. (2012) 2.33 (0.08, 63.30) 255
Moroni et al. (2014) 3.55(0.17, 72.65) 3.05
Zhang et al. (2015) —'—‘— 3.75(1.36, 10.36) 26.97

Roccatello et al. (2021)

Overall (l-squared = 0.0%, p = 0.578)

NOTE: Weights are from random effects analysis

<

7.76 (0.38, 157.14) 3.08

2.15(1.27, 3.65) 100.00

T
00636 1

T
157

Figura 1: metaanalisis de las OR de respuesta total a las 52 semanas de los estudios con grupo
control

P133 Figura 1
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Figura 3: Grafico de embudo respuesta total a las 52
semanas de los estudios con grupo control

Conclusiones: RTX parece ser eficaz en el tratamiento de la NL a
largo plazo (52 semanas de seguimiento). Son necesarios mas ensa-
yos clinicos para poder extraer unas conclusiones de mayor valor.
BIBLIOGRAFIA

1. Durcan L, O’'Dwyer T, Petri M. Management strategies and future
directions for systemic lupus erythematosus in adults. Lancet. 2019;
393 (10188):2332-43.
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2017;12(5):825-35.

Tabla 134
Descripcion de las caracteristicas basales de los pacientes
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P134. DISMINUCION DE LA RESPUESTA INMUNOLOGICA
A LA VACUNACION SARS-CoV-2 EN PACIENTES CON LUPUS
ERITEMATOSO SISTEMICO TRATADOS CON BIOLOGICO

Alba Garcia Pinillal, S. Garcia-Cirera', J. Calvet!, A. Berenguer-Llergo?,
C. Galisteo, E. Costa,, A. Llobell’, M. Cabanillas’ y J. Gratacés!

1Servicio de Reumatologia. Hospital Universitari Parc Tauli. Institut
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de Medicina. Universitat Autonoma de Barcelona. 2Departamento
Bioestadistico y Bioinformdtico de Reumatologia. Institut d’Investigacié
i Innovacié Parc Tauli (I3PT). Sabadell.

Introduccion: La respuesta inmunoldgica a la vacunacién SARS-
CoV-2 de los pacientes con lupus eritematoso sistémico (LES) ha sido
objeto de estudio por nuestro grupo de trabajo, debido a que tanto
la propia enfermedad autoinmunitaria como sus tratamientos supo-
nen factores de riesgo para infecciones. Ademas, se atribuye a infec-
ciones el 20-55% de las muertes de pacientes con LES. No obstante,
pocos estudios han evaluado la eficacia de la vacunacién para SARS-
CoV-2 a largo plazo en esta poblacién vulnerable'-2,

Objetivos: Evaluar la respuesta inmunolégica mantenida a la vacu-
nacién SARS-CoV-2 en pacientes con LES que siguen diferentes
lineas de tratamiento.

Métodos: Se trata de un estudio longitudinal prospectivo realizado
en 31 pacientes con LES, sin infeccion clinica previa por COVID-19.
Se comparé el titulo de anticuerpos antiproteina S, asi como los
niveles de anticuerpos neutralizantes contra distintas variantes
SARS-CoV-2 analizadas (B.1,1529, B.1,1.7, B.1,351, B.1,617.2 y P.1).
Estas determinaciones se realizaron a los 3-6 meses de haber reci-
bido la 22 dosis de la vacuna SARS-CoV-2 y a los 3-6 meses de haber
recibido la 32 administracién. Se incluyeron 10 pacientes no trata-
dos, 8 en tratamiento con hidroxicloroquina (HCQ), 6 con medica-
mentos inmunosupresores (IS) y 7 con terapia bioldgica. Se permitié
el tratamiento concomitante con glucocorticoides (GC) en todos los
grupos, y se analizé de forma explicita.

Resultados: De los 31 sujetos con LES, 27 eran mujeres. La edad
mediana a la 32 dosis de vacuna SARS-CoV-2 fue de 53,28. El estudio
descriptivo de los pacientes reclutados se muestra en la tabla. Se ana-
lizaron los niveles de anticuerpos frente SARS-CoV-2 después de
3,48 meses (de mediana) tras la 22 dosis de la vacuna contra SARS-
CoV-2 y después de 3,88 (de mediana) posteriores a la 3* administra-
cion. Los resultados del analisis de anticuerpos antiproteina S,
muestran que: antes de recibir la 3? dosis de vacunacioén, aquellos
pacientes tratados con HCQ, IS o sin otro tratamiento que GC, presen-
taban unos valores medianos de anticuerpos frente a la infeccién por
SARS-CoV-2 per encima del nivel considerado como protector (250
UI); aunque de forma muy ajustada. No obstante, este umbral no era
alcanzado por los pacientes que estaban con terapia biolégica (fig.).
Tas la 32 dosis, se observé un aumento significativo de los titulos de
anticuerpos en todos los grupos de tratamiento. Todos superaron cla-
ramente el nivel de proteccion, pero se objetivd que los pacientes con
terapia biolégica tenian un indice de respuesta inferior estadistica-
mente significativo respecto a los pacientes sin otro tratamiento que

No otro tratamiento
que glucocorticoides,

Variables Grupos n=10(32,3%) HCQ, n=8(25,8%) IS,n=6(19,4%) Biol6gico, n =7 (22,6%) Todos, n =31

Sexo Femenino 10 (100,0%) 8(100,0%) 4(66,7%) 5(71,4%) 27 (87,1%)

Edad a la 32 dosis de vacuna SARS-CoV-2 57,05 (45,51,83,01) 48,67 (34,92, 52,44 (45,22,81,98) 46,14 (42,30, 61,11) 53,28 (34,92, 83,01)
66,50)

GC Si 1(10,0%) 1(12,5%) 1(16,7%) 2(28,6%) 5(16,1%)

Tiempo desde la 22 dosis de vacuna

SARS-CoV-2 hasta la 1* muestra (meses)

Tiempo desde la 3 dosis
hasta la 22 muestra (meses)

3,27 (2,30, 4,34)

4,53 (3,09, 7,03)

3,43 (3,25, 3,98)

4,04 (3,42, 6,70)

4,11 (3,25, 4,44)

3,42 (3,06, 3,78)

3,48 (3,09, 5,45)

3,88 (2,79, 5,82)

3,48 (2,30, 5,45)

3,88 (2,79, 7,03)

HCQ: Hidroxicloroquina. IS: Inmunosupresor.
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P134 Figura. Titulo de anticuerpos antiproteina S antes y después de la 3° dosis de vacuna SARS-CoV-2 en los diferentes grupos de tratamiento.

GC. Estos resultados observados son similares y extrapolables a los
obtenidos analizando los anticuerpos neutralizantes contra las dis-
tintas variantes SARS-CoV-2, anteriormente mencionadas.
Conclusiones: Los pacientes con LES responden adecuadamente a la
pauta de vacunacion establecida actualmente. La menor respuesta
inmunolégica en pacientes con terapia biol6gica podria plantear la
necesidad de controlar la seroconversién mas estrictamente en este
subgrupo, y plantear la necesidad de otro tipo de inmunizacién en
estos pacientes, como serian las medidas de inmunizacién pasiva.
BIBLIOGRAFIiA
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2. Fernandez Nebro A, Galindo Izquierdo M. Lupus Eritematoso Sis-
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P135. SINDROME DE ENCEFALOPATIA POSTERIOR REVERSIBLE
(PRES) EN LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO: UNA REVISION
SISTEMATICA DE LA LITERATURA Y METAANALISIS
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de Santiago de Compostela.

Introduccion: El lupus eritematoso sistémico (LES) es una enferme-
dad autoinmune sistémica de etiologia multifactorial, en la que la
lesién tisular se produce por depésito de autoanticuerpos e inmuno-
complejos pudiendo afectar a diversos drganos y tejidos'. Las manifes-
taciones neuropsiquidtricas del LES suponen un reto diagndstico y
terapéutico, entre las cuales se encuentra el sindrome de encefalopatia
posterior reversible (PRES). El PRES es un sindrome clinico radiolégico
que se caracteriza clinicamente por: cefalea, alteraciones visuales,
alteracion del nivel de conciencia, convulsiones y la presencia en neu-
roimagen de edema cerebral posterior?. El tratamiento del PRES aso-
ciado al LES se basa en alcanzar la induccién de la remisién de la
enfermedad mediante el uso de fairmacos tales como la combinacién
de glucocorticoides y agentes inmunosupresores, como ciclofosfamida
(CYC) o micofenolato de mofetilo (MMF); asi como el tratamiento sin-
tomatico especifico de las diferentes manifestaciones clinicas.
Objetivos: Analizar las caracteristicas clinicas y el tratamiento del
PRES como manifestacién neuropsiquiatrica del LES a partir de los
datos publicados en la literatura disponible.

Métodos: Se realizé una revision sistematica de la literatura cienti-
fica usando las principales bases de datos electrénicas para localizar
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todos los articulos disponibles hasta el momento: Medline, Embase,
Cochrane Library y Web of Science y se extrajeron resultados para
evaluar la prevalencia de las siguientes manifestaciones clinicas del
PRES: hipertension arterial, enfermedad renal, alteraciones visuales,
cefaleas, convulsiones y disminucién del nivel de conciencia; asi
como los diversos tratamientos utilizados.

Resultados: De un total de 60 articulos identificados, 13 cumplie-
ron los criterios de inclusién y fueron analizados. En el metaanali-
sis se evidencié que la prevalencia del PRES como manifestacion
inicial del LES es de un 12% [IC95%: 3%, 21%]. La prevalencia de las
diversas manifestaciones fue la siguiente: HTA 99% [IC95%: 97%,
100%]; enfermedad renal 84% [IC95%: 74%, 94%]; convulsiones 79%
[IC95%: 69%, 89%]; cefalea 61% [1C95%:44%, 78%]; disminucién del
nivel de conciencia 35% [IC95%: 19%, 52%] y alteraciones visuales
30% [1C95%: 19%, 41%]. Los diversos tratamientos empleados inclu-
yeron: glucocorticoides 98% [1C95%: 95%, 100%], seguido de CYC
57% [1C95%: 29%, 85%], MMF 21% [IC95%: 2%, 41%] y rituximab 8,3%.
Conclusiones: En esta revision se observa que el PRES es una mani-
festacion grave dentro del contexto del LES por su prevalencia y la
heterogeneidad de sintomas que precisa un diagnéstico precoz para
un correcto manejo.
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Tabla 1

los 6 meses de haber iniciado el tratamiento).

Respuesta renal completa definida por un cociente proteina/creatinina < 500-700 mg/g con
normalizacién o estabilizacion (+ 10%) de la creatinina sérica respecto a la basal a los 12 meses de
haber iniciado el tratamiento (mejoria esperada de la proteinuria: al menos 25% a los 3 meses y 50% a

Gravedad de la recidiva renal

Recidiva leve

Recidiva moderada

Recidiva grave

> 15 hematies/campo, con = 2
hematies dismérficos en campo de
gran aumento

y/o

aparicién de = 1 cilindro hemdtico,
leucocituria (sin infeccion urinaria),
0 ambos

y/o

Pr/Cr<5

Si la creatinina basal es:
< 2mg/dl, T de 0,2-1 mg/dI
= 2 mg/dl, ™ de 0,4-1,5 mg/d!

Si el cociente Pr/Cr es:

<0,5: T de=1

0,5-1: P de = 2, pero con
incremento absoluto inferior a 5
>1: /P de 2 veces con cociente

Si la creatinina basal es:

< 2 mg/dl, T de > 1 mg/dl
= 2 mg/dl, ™ de > 1,5 mg/dl
y/o

un cociente Pr/Cr>5

Ruiz- Irastorza G et al. Diagnaéstico y tratamiento de la nefritis lupica. Nefrologia 2012;32(Suppl.1):1-35
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-

rrab!a Cambios en la clasificacion de la nefritis (ISN/RPS) de la primera a la segunda biopsia en
los 25 pacientes rebiopsiados

Biopsia inicial
Rebiopsia 1l 1 v \'
1 1 1
11 1 3
v 1 8 2
Vv 1 1 1
Mixta llI/IV+V 2 1 2

P136 Figura 2

Introduccion: De acuerdo con la dltima actualizacién de las reco-
mendaciones EULAR/ERA-EDTA para el manejo de la nefritis lipica
(NL), en los pacientes con respuesta renal completa mantenida, se
puede intentar la suspension de la terapia inmunosupresora (IS) tras
3-5 afios de tratamiento (Fanouriakis et al. Ann Rheum Dis
2020;79:713-23).

Objetivos: Analizar la frecuencia de recidivas renales y su gravedad
en una cohorte pacientes con NL tras la retirada del tratamiento IS.
Métodos: De un total de 241 pacientes con NL confirmada con biopsia
renal, se seleccionaron para su andlisis aquellos en los que se suspen-
di6 el tratamiento IS tras una repuesta renal completa prolongada
(> 3 afios). La definicién de respuesta renal completa, asi como las de
recidiva renal leve, moderada o grave se muestran en la tabla 1.
Resultados. Se identificaron 105 pacientes (86% mujeres) con una
edad media (SD) al diagnéstico de la nefritis de 52 + 14 afios. De
acuerdo con el tipo histolégico de NL, 14 enfermos (13,3%) tuvieron
una clase II, 16 (15,2%) una clase IlI, 51 (48,6%) una clase IV y 23
(21,9%) una clase V. La duracién (mediana) del tratamiento IS en el
momento de su suspensién fue de 82 meses (rango intercuartilico o
IQR 25%-75%: 52-126). La retirada del IS se realiz6 de forma rapida/
abrupta en 15 casos (14,3%) y de forma progresiva (con disminucién
gradual de la dosis a lo largo de semanas/meses) en 90 (85,7%). Solo
en 3 pacientes (2,8%) se realiz6 biopsia renal previa a la suspension
del tratamiento. Tras la retirada del IS, 32 (30,5%) enfermos presen-
taron una recidiva renal tras una mediana de 24 meses (IQR 25%-
75%: 6,25-55): 3 (9,4%) de los que habian tenido una clase II, 6 (18,7%)
de los que tuvieron una clase IlI, 14 (43,7%) una clase IV y 9 (28,2%)
una clase V. En 9 (28%) de los casos el tratamiento IS se habia reti-
rado de forma rapida y en 23 (72%) de forma gradual o progresiva.
De acuerdo con su gravedad, 6 (19%) fueron recidivas leves, 18 (56%)
moderadas y 8 (25%) graves. Se realiz6 rebiopsia renal en 25 (78%)
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pacientes, objetivaindose persistencia de clase histolégica en el 40%
(10/25) de los casos (tabla 2). Tras el reinicio del tratamiento inmu-
nosupresor, se consiguié una respuesta renal completa en el 76%
(19/25) de los enfermos. Ninguno de los 6 restantes evolucioné a
insuficiencia renal terminal. El tiempo de seguimiento tras la reti-
rada del IS en los 70 pacientes que no recayeron fue de 107 meses
(IQR 47-129,5). En el estudio multivariante, solo la suspensién rapida
del IS se asocié con la aparicién de una recidiva renal (OR: 1,48,
1C95% 1,12-1,95; p = 0,002). Ni el tipo histolégico, ni el indice de acti-
vidad/cronicidad en la biopsia inicial, ni el farmaco inmunosupresor
utilizado para la induccién y el mantenimiento de la remisién, fue-
ron factores predictivos de recidiva renal.

Conclusiones: En los pacientes con NL en los que se consigue una
repuesta renal prolongada, la suspension del IS tras 3-5 afios de tra-
tamiento implica un riesgo de recidiva renal que alcanza el 30,5%. El
riesgo de recaida parece disminuir si se intenta la retirada del IS de
forma gradual. En todos los casos, el prondstico renal es bueno tras
la reintroduccion de la terapia inmunosupresora. Estos datos deben
tenerse presente en el debate actual sobre la conveniencia de repetir
la biopsia renal antes de la retirada de la inmunosupresion.

P137. ALTERACIONES EN EL PIE EN LUPUS ERITEMATOSO
SISTEMICO: ESTUDIO LONGITUDINAL DE 1 ANO

Laura Cano Garcia!, M. Marcos-Lladré?, F. Ortiz-Marquez',
A. Reinoso-Cobo?, L. Ramos-Petersen® y . Ferndndez-Campos?

"Hospital Universitario de Mdlaga. Instituto de Investigacién Biomédica
de Mdlaga (IBIMA). 2Universidad Miguel Herndndez. Instituto de Salud
e Investigaciones Biomédicas de Alicante (ISABIAL). Alicante.
3Universidad de Mdlaga.
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Introduccion: El 95% de los pacientes con LES presenta afectacién
musculoesquelética. Un subgrupo de pacientes con LES que cada vez
se ve con mayor frecuencia, desarrolla tardiamente una artropatia
deformante como resultado de la laxitud de ligamentos y aparato
peritendinoso que produce subluxaciones articulares y roturas ten-
dinosas que forma parte del dafio acumulado de la enfermedad.
Objetivos: Objetivo 1: conocer los cambios en la afectacion del pie
en los enfermos con LES tras 12 meses de seguimiento. Objetivo 2:
conocer la relacién entre la actividad inflamatoria medida en eco-
grafia en metatarsofalangicas (MTF) con cuestionarios de funciona-
lidad del pie, deformidades en manos y actividad del LES.

Métodos: Serie longitudinal de 36 sujetos con diagnéstico de LES en
la Unidad de Reumatologia entre marzo y junio de 2021 y se les hizo
un seguimiento a los 12 meses. Los criterios de inclusién fueron:
pacientes con diagnéstico de LES segtin los criterios EULAR/ACR 2019,
con al menos un afio de evolucién y edad igual o mayor a 18 afios. Una
enfermera de Reumatologia recogié informacién sobre datos socio-
demograficos y los cuestionarios en el momento basal y a los
12 meses. Los cuestionarios fueron: SLEDAI (Systemic Lupus Erythe-
matosus Disease Activity Index) y SLICC (Damage Index for Systemic
Lupus Erythematosus), calidad de vida: EQ-5D, funcién del pie: FFI
(indice de funcién del pie), FAAM (cuestionario de medidas de capaci-
dad del pie y el tobillo), FAAM deporte, FPI (food posture index). A los
12 meses, ademas se realiz6 estudié ecografico del pie y se recogieron
las malformaciones de las manos recogidas fueron: artropatia de Jac-
coud, artritis no reductible, dedo en z, dedo en ojal, artritis no reduc-
tible, dedos en rafaga y dedo en cuello de cisne. Andlisis estadistico:
Se realiz6 un andlisis descriptivo de las principales variables, y una
T-pareada o una Prueba t de Wicoxon, segtin procediera, entre la
visita basal y la de 12 meses de seguimiento. Se realiz6 correlacién
R-Pearson de la ecografia con los cuestionarios seleccionados.
Resultados: Participaron 36 pacientes con LES (97,2% mujeres) con
una media de edad (DE) de 49,31 (11,4) afios con un rango
23-66 afios. En relacién con el tratamiento un total de 22/36 pacien-
tes (66,2%) tenian tratamiento inmunosupresor, 4 (11,1%) terapia
biolégica y 26 (72,2%) tratamiento con hidroxicloroquina. Tras
12 meses de seguimiento, la enfermedad se mantuvo estable y no
hubo diferencias significativas en los indices SLICC y SLEDAI del LES.
Tampoco hubo diferencias significativas en los distintos cuestiona-
rios del pie administrados: FAAM, FAAM deporte, FPI, FFI tras
12 meses de evolucién. Solo se mostré un empeoramiento en el EVA
EQ5D (p = 0,028) aunque no hubo cambios significativos en EQ5D
(p=0,773) (tabla 1). Un total de 30 pacientes (83,3%) mostraron al
menos una sinovitis en MTF, la mas frecuente la 2* MTF izquierda
(58,8%) y derecha (44,4%), seguida de la 1* MTF derecha e izquierda
(41,7%). El nimero de pacientes con y sin sinovitis ecografica, asi
como el grado de sinovitis y sefial doppler en cada articulacién se
muestran en la tabla 2. Se observé una correlacion directa significa-
tiva entre la actividad inflamatoria con doppler en la 1 MTF del pie
derecho con el cuestionario SLICC (r = 0,439; p = 0,007) y SLEDAI (r
=0,608; p <0,001); asi como una relacién inversa entre la sinovitis
en el 1° dedo del pie derecho con el cuestionario FPI del pie derecho
(r =-0,340; p = 0,040). Asi mismo se observé una relacién significa-
tiva entre la deformidad en manos dedo en ojal con la sinovitis de 5
MTFs derecha (p = 0,042) e izquierda (p = 0,005).

Tabla 1. Cuestionarios basales y a los 12 meses

Basal (media + DE) 12 meses (media + DE) p
EQ5D 0,54 +0,25 0,55+0,23 0,773
EVAEQ5D 66,43 + 21,61 57,36 + 24,77 0,028
FFI 37,52 £25,23 36,24 £ 25,29 0,965
FAAM 0,65+ 0,23 1,05+ 2,57 0,322
FAAM deporte 0,51+£0,28 0,57 £ 0,28 0,779
FPI der 2,33+2,19 2,37 +2,21 0,324
FPlizq 1,36 + 1,85 1,37+1,88 0,248
SLICC 0,86 + 1,45 0,72 £1,16 0,257
SLEDAI 1,44 £1,94 1,02 +1,87 0,117
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Tabla 2: Descripcion de actividad inflamatoria por ecografia en metatarsofalangicas
de 36 pacientes con LES

Sinovitis Sinovitis Sinovitis

Variable Grado 1 Grado 2 Grado 3 Doppler 1 Doppler 2
Pie derecho

1° MTF 3(8,3%) 13 (36,1%) 2(5,6%) 1(2,8%)

2° MTF 8(22,2%) 6(16,7%) 1(2,8%) 2(5,6%)

3° MTF 11 (30,6%) 3(8,3%)

4° MTF 3(8,3%) 4(11,1%) 1(2,8%) 1(2,8%)

5¢ MTF 7 (19,4%)
Pie izquierdo

1° MTF 6(16,7%) 9 (25%) 1(2,8%)

20 MTF 10 (27,8%) 9 (25%)

3¢ MTF 14 (38,9%) 2(5,6%) 1(2,8%)

4° MTF 3(8,3%) 6(16,7%) 1(2,8%)

52 MTF 3(8,3%) 1(2,8%)

Conclusiones: En los pacientes con LES con enfermedad estable a lo
largo de un afio de seguimiento, las evaluaciones de funcionalidad y
capacidad del pie se mantienen sin cambios. La sinovitis por ecogra-
fia en MTFs es frecuente en los pacientes con LES y se relaciona con
la actividad de la enfermedad, algunas deformidades y funcionali-
dad. Es importante integrar en la evaluacién articular la valoracién
del pie por el alto impacto en la calidad de vida del paciente y en la
funcionalidad del paciente.

P138. PREVALENCIA Y FACTORES DE RIESGO ASOCIADOS

A LA TROMBOCITOPENIA INMUNE EN PACIENTES CON LUPUS
ERITEMATOSO SISTEMICO Y MODELO PREDICTIVO

PARA EVALUAR SU RIESGO DE APARICION

Jests Cornudella Lema'?, Irene Carrién-Barbera?,
Sergio Vazquez Montes de Oca*, Francesc Garcia Pallarols®,
Blanca Sanchez-Gonzalez® y Tarek Carlos Salman-Monte3

"Facultad de Medicina. Universitat Pompeu Fabra. Barcelona. “Facultad
de Medicina. Universitat Auténoma de Barcelona. Servicio de
Reumatologia. Hospital del Mar. Barcelona. *Grupo de Investigacion en
Informdtica Biomédica. IMIM. Barcelona. *Servicio de Hematologia.
Hospital del Mar. Barcelona.

Introduccion: El lupus eritematoso sistémico (LES) es una enferme-
dad autoinmune con una gran variedad de manifestaciones, entre
las cuales se encuentra la trombocitopenia inmune (PTI). Se ha des-
crito la presencia de PTI en un 7-40% de los pacientes con LES.
Objetivos: Determinar la prevalencia de PTI en la cohorte de pacien-
tes con LES del H. del Mar, identificar aquellos factores de riesgo
asociados a su desarrollo y construir un modelo predictivo capaz de
evaluar el riesgo de padecer PTI en estos pacientes.

Métodos: Se realiz6 un estudio de casos-controles en el cual se revi-
saron 407 historias clinicas de pacientes con LES: 34 habian desarro-
llado PTI (casos) y fueron apareados por sexo y edad con 2 controles
con LES sin PTI. Para construir el modelo se seleccionaron los casos
cuya PTI fue posterior al diagnéstico del LES y sus controles. El
modelo consiste en un random forest corrido sobre una cohorte de
66 pacientes. Las variables utilizadas fueron aquellas que mostraron
mas disparidad de frecuencia de aparicién entre casos y controles. El
modelo se entrend con el 70% de la cohorte y se tested con el 30%
restante. Las puntuaciones obtenidas se calcularon mediante la
media de los resultados obtenidos tras 1.000 ejecuciones.
Resultados: En la tabla 1 estan descritas las caracteristicas y dife-
rencias entre casos y controles; en la tabla 2 las caracteristicas de
los casos y controles usados para construir el modelo; en la Tabla 3
las caracteristicas de la PTI. La prevalencia de PTI en nuestra cohorte
fue de 8,35% y se diagnosticé a una edad de 43,14 + 17,11 afios. No se
hallaron diferencias significativas en variables demograficas entre
grupos. Al diagnéstico del LES, los controles presentaban una mayor
prevalencia de artritis (p = 0,02), mientras que los casos presentaron
una mayor proporciéon de anemia hemolitica (p = 0,04). A lo largo de
la enfermedad, los casos presentaron mayor presencia de anticoagu-



XLIX Congreso Nacional de la Sociedad Espariola de Reumatologia

lante ltpico (p = 0,01), anticardiolipina (p-val = 0,044) y anti- 2GP1
(p = 0,003). A su vez los casos obtuvieron un SLICC significativa-
mente superior a los controles (p = 0,02). En referencia al trata-
miento, los casos recibieron micofenolato (p = 0,02) y azatioprina
(p = 0,045) mas frecuentemente que los controles. Las variables que
mostraron mas disparidad e importancia para el modelo fueron:
anemia hemolitica, C4 bajo, C50 bajo, anticardiolipina y anti- 2GP1
mas frecuentes en casos y tlceras orales, artritis y fenémeno de
Raynaud mas descritas en controles. El modelo present6 una sensi-
bilidad del 87,53%, un valor predictivo positivo del 81,92%, una espe-
cificidad del 80,50%, un area bajo la curva (AUC) del 83,92% y una
exactitud del 83,68%. La AUC del modelo se representa en la figura.

Tabla 1: Caracteristicas de los casos y controles

Variables Casos (34) Controles (68) p
Sexo 1,00
Hombre 4/34 (11,76%) 8/68 (11,76%)
Mujer 30/34(88,24%) 60/68 (88,24%)
Edad al diagnéstico LES? 43,14 £ 17,11 43,32 £ 17,06 0,77
Etnia 1,00
Caucdsica 29/34 (85,29%) 57/68 (83,82%)
Otros 5/34 (14,71%) 11/68 (16,18%)
indice de masa corporal® 26,01 + 4,87 26,23 + 4,54 0,82
Fumador 0,95
Si 9/34 (26,47%) 1868 (26,47%)
No 20/34 (58, 82/) 42/68 (61,76%)
Exfumador 5/34 (14,71%)  8/68 (11,76%)
Conectivopatia en familiares 5/34 (14,71%) 14/68 (20,59%) 0,59
Parametros clinicos y bioquimicos al diagndstico del LES
Fotosensibilidad 13/34(38,24%) 37/68 (54,44%) 0,14
Ulceras orales 6/34 (17,64%) 18/68(26,47%) 0,45
Artritis 17/34 (50,00%) 50/68 (73,53%)  0,02*
Pericarditis 2/34 (5,71%) 2/68 (2,94%) 0,59
Pleuritis 3/34 (8,82%) 3/68 (4,41%) 0,39
Proteinuria 7/34(20,59%) 10/68 (14,71%) 0,57
Nefritis 5/34 (14,71%)  6/68 (8,82%) 0,49
Anemia hemolitica 4/34 (11,76%) 1/68 (1,47%) 0,04*
Leucopenia 9/34 (26,47%) 18/67 (26,87%) 1,00
Linfopenia 17/34(50,00%) 35/67 (52,24%) 1,00
Fenémeno de Raynaud 1/34(2,94%) 10/68 (14,93%) 0,09
Complemento
C3 bajo 14/33 (42,42%) 14/64(21,88%) 0,06
C4 bajo 8/32 (25%) 6/64 (9,38%) 0,06
CH50 bajo 6/32 (18,75%)  4/61 (6,56%) 0,09
Parametros clinicos e inmunolégicos a lo largo del LES
Anticuerpos
Anticuerpos antinucleares
Anti-dsDNA 34/34 (100%) 68/68 (100%) 1,00
Anti-Sm 20/34 (58,82%) 41/68(60,29%) 1,00
Anti-Ro0 3/33(9,09%) 11/67 (16,18%) 0,38
Anti-Ro52 10/33(30,03%) 25/67 (37,31%) 0,51
Anti-Ro60 8/33 (24,24%) 19/66 (28,79%) 0,81
Anti-La 12/33(36,36%) 29/66 (43,94%) 0,52
Anti-RNP 5/33 (15,15%) 14/68 (20,59%) 0,60
DNA-Crithidia 5/33 (15,15%) 20/67 (29,85%) 0,14
Anticuerpos SAF 8/33(24,24%) 16/62(25,81%) 0,49
Anticardiolipina 15/33 (45,45%) 17/68 (25,00%)  0,04*
ACA IgG 9/33(27,27%)  7/68(10,29%)  0,04*
ACA IgM 9/33 (27,27%)  8/68 (11,76%) 0,09
Anti- 2GP1 13/33(39,39%)  8/66 (12,12%) 0,003*
2GP1-IgG 10/33 (30,03%)  6/66 (9,09%) 0,01*
2GP1-IgM 7/33(21,21%)  5/66 (7,56%) 0,10
Anticoagulante ldpico 10/33 (30,03%)  6/66 (9,09%) 0,01*
SAF clinico 6/34 (17,65%) 6/66 (9,09%) 0,33
Otra conectivopatia 8/34 (23,53%) 23/68%(33,82%) 0,36
SLEDAI actual*® 2,12 +£2,58 1,75 +£2,45 0,20
SLICC actual® 1,12 +£1,72 0,41 £0,79 0,02*
Tratamientos a lo largo del LES
Corticoides 23/34(67,65%) 48/68(70,59%) 0,82
Antimaldricos 29/34 (85,29%) 57/68(83,82%) 1,00
Micofenolato 14/34 (41,18%)  12/68 (17,65%) 0,02*
Azatioprina 9/34(26,47%)  7/68(10,29%)  0,045*
Leflunomida 3/33(9,09%) 8/68 (11,76%) 1,00
Metotrexato 4/34 (11,76%) 16/68 (23,53%) 0,19
Belimumab 2/34 (5,88%) 3/68 (4,41%) 1,00
Rituximab 6/34 (17,65%) 3/68 (4,41%) 0,06

*Indica diferencias estadisticamente significativas entre casos y controles (nivel de con-
fianza del 95%). A Indica media + desviacion tipica. b SLEDAI-1 punto. PTI: trombocitope-
nia inmune. SAF: sindrome antifosfolipido. Anti- 2GP1: anticuerpo anti- 2-glicoproteina
1. ACA: anticuerpo anticardiolipina. SLEDAI: Systemic Lupus Erythematosus Disease Acti-
vity Index. SLICC: Systemic Lupus International Collaborating Clinics damage index.
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Tabla 2. Caracteristicas de los casos con PTI posterior al diagnéstico de LES y
controles

Variables Casos (22) Controles (44) p
Sexo 1,00
Hombre 4/22 (18,22%) 8/44 (11,76%)
Mujer 18/22 (81,81%) 36/44 (81,81%)
Parametros clinicos y bioquimicos al diagndstico del LES
Fotosensibilidad 11/22 (50%) 28/44 (63,63%) 0,30
Ulceras orales 2/22 (9,09%) 12/44 (27,27%) 0,11
Artritis 13/22(59,09%)  34/44(7727%) 0,15
Pleuritis 1/22 (4,54%) 1/44(2,27%) 1,00
Pericarditis 1/22 (4,54%) 2/44 (4,54%) 1,00
Proteinuria 5/22 (22,72%) 6/44 (13,63%) 0,49
Nefritis 4/22 (18,18%) 4/44 (9, 09/) 0,43
Anemia hemolitica 4/22 (18,18%) 0/44 (0% 0,01*
Leucopenia 8/22 (36,36%) 13/43 (30, 23/) 0,78
Fenémeno de Raynaud 0/22 (0%) 7/43 (16,28%) 0,08
Complemento
C3 Bajo 10/21 (47,62%) 10/41 (24,39%) 0,09
C4 Bajo 4/20 (20%) 4/41 (9,76%) 0,42
CH50 Bajo 4/20 (20%) 3/38 (7,89%) 0,22
Parametros clinicos e inmunolégicos a lo largo del LES
Anticuerpos
Anticuerpos antinucleares
Anti-dsDNA 22/22 (100%) 43/43 (100%) 1,00
Anti-Sm 13/22(59,09%)  25/44 (56,81%) 1,00
Anti-Ro0 1/21 (4,76%) 6/43 (13,95%) 0,41
Anti-Ro52 7/21 (33,33%) 17/43 (39,53%) 0,79
Anti-Ro60 7/21 (33,33%) 14/43 (32,56%) 1,00
Anti-La 8/21(38,09%)  20/43 (46,51%) 0,60
Anti-RNP 5/21(23,81%) 9/44 (20,46%) 0,76
DNA-Crithidia 4/21 (19,05%) 11/43 (25,58%) 0,76
Anticuerpos SAF 6/21 (28,57%) 9/39 (23,08%) 0,76
Anticardiolipina 8/21(38,09%)  10/44(22,72%) 0,24
ACA IgG 6/21 (28,57%) 6/44 (10,29%) 0,18
ACA IgM 3/21 (14,29%) 3/44 (6,81%) 0,38
Anti- 2GP1 9/21 (42,86%) 5/44(11,36%)  0,008*
2GP1-IgG 7/21 (33,33%) 4/44(9,09%)  0,03*
2GP1-IgM 4/21 (19,05%) 4/44 (9,09%) 0,42
Anticoagulante Idpico 5/21 (23,81%) 5/43 (11,63%) 0,28
SAF clinico 4/22 (18,18%) 3/42 (7,14%) 0,22
Otra conectivopatia 6/22 (27,27%) 15/44 (34,09%) 0,78

*Indica diferencias estadisticamente significativas entre casos y controles (nivel de
confianza del 95%). SAF: sindrome antifosfolipido. Anti- 2GP1: anticuerpo anti- 2-
glicoproteina 1. ACA: anticuerpo anticardiolipina.

Tabla 3: Caracteristicas de la PTI. A Indica media + desviacién tipica

Variables Frecuencia relativa
Edad al diagnéstico PTI* 43,35 + 17,69
Tiempo al diagnéstico PTI*® 4,76 £ 99,70

PTI antes 11/34 (32,35%)

PTI en el diagnéstico 10/34 (29,41%)

PTI después 13/34 (38,24%)
Gravedad PTI¢

Leve 13/34 (38,24%)

Moderada 8/34 (23,53%

4(
4( )
Grave 13/34 (38,24%)
<10.000 plaquetas/mm? durante PTI 6/13 (46,15%)
Evento hemorragico durante PTI 12/34 (35,30%)
Equimosis 5/34 (14,70%)
Hemorragia intracraneal 3/34 (8,82%)
Hemorragia pulmonar 2/34 (5,88%)
Hemorragia digestiva 1/34 (2,94%)
Hemorragia ginecolégica 1/34 (2,94%)
Respuesta al tratamiento? 18/34 (52,94%)

Recaida PTI 18/34 (52,94%)

"Tiempo en meses desde PTI al diagnéstico del LES. ¢ PTI grave (< 30.000 plaquetas/
mm?); moderada (30.000-50.000 plaquetas/mm?); leve (> 50.000 plaquetas/mm?). d
Recuento plaquetario > 100.000 plaquetas/mm? en los primeros 45 dias desde el inicio
de tratamiento. PTI: trombocitopenia inmune.

Conclusiones: Los pacientes con LES que desarrollan PTI parecen
poseer un fenotipo diferente a los que no la desarrollan, presen-
tando menos artritis y mas anemia hemolitica al diagnéstico, ade-
mas de mayor positividad para los anticuerpos del sindrome
antifosfolipido a lo largo de la enfermedad. Haber desarrollado PTI
se asoci6 con un mayor SLICC y con recibir mas frecuentemente tra-
tamiento con micofenolato y azatioprina, indicando probablemente
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una enfermedad mas grave. Hemos creado un modelo predictivo
capaz de evaluar el riesgo de desarrollar PTI en pacientes con LES.
Mediante la combinacién de 8 variables el modelo predice correcta-
mente el 87,53% de los pacientes con LES que padeceran PTI con una
exactitud del 83,68%.
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Introduccion: No existe una definicion de estados de actividad
moderada o grave en el lupus eritematoso sistémico (LES). Se desco-
noce cémo estos estados pueden influir en los diferentes desenlaces
de la enfermedad.

Objetivos: Realizar una propuesta de definicién de estados de acti-
vidad moderada y grave en LES y, utilizando la mayor cohorte nacio-
nal de pacientes con LES: describir la prevalencia de ambos estados

Tabla 1. Criterios y propuestas de definicion de estados de actividad moderado y grave en el LES

Definicion
Criterios

Estado de actividad moderada del LES

Si se cumplen al menos 2 de los 3 criterios
siguientes:

Estado de actividad grave del LES

(en cada visita) (en cada visita)
Si se cumplen al menos 2 de los 4 criterios

siguientes:

SELENA-SLEDAI (Safety Of Estrogens In Lupus Erythematosus National Assessment-
Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index)

4 <SLEDAIc <8 SLEDAIc > 8
SLEDAIc: SLEDAI clinico, sin tener en cuenta la hipocomplementemia ni la
positividad de los anticuerpos anti-dsDNA
PGA (Physician Global Assessment, evaluacion global de la actividad por el médico) 1<PGA<2 PGA >2

Dosis de glucocorticoides

7,5mg/dia < prednisona < 30mg/dia, o . Prednisona > 30mg/dia, o

o pulsos < 125mg. ° pulsos > 125mg.

Manifestaciones graves no SLEDAI:

anemia hemolitica, autoinmune con Hb <10 g/L,

anemia hemolitica microangiopaticay microangiopatia trombética (PTT),
aplasia pura de glébulos rojos,

hemorragia alveolar,

neumonitis lipica con hipoxemia,

hipertension pulmonar,

shrinking lung syndrome,

gastrointestinales (vasculitis, enteropatia pierde-proteinas),
miocarditis,

endocarditis de Libman-Sacks con disfuncién valvular,
mielitis transversa

- > 1 manifestacion grave del LES no SLEDAI

P139 Figura 1
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Tabla 2. Nimero medio de brotes (totales, leve-moderadosy graves) en el tiempo de seguimiento (4 afios)

de acuerdo al estado de actividad.

Actividad Actividad Actividad Actividad
moderada moderada P grave grave
>1vez nunca > 1 vez nunca B
Ndmero medio (DE) de brotes
+ + + +
totales (V1-V5: 4 afios) 3,2 (+2.5) 1,3(%+2,0) | <0,001 | 2,6 (£3,0) | 1,3(*2,0) | <0,001
Numero medio (DE) de brotes
+ + + +
loietatbrados Ve Takee 2,4(£2,4) | 1,0(+18) | <0,001 | 1,4 (+2,3) | 1,1 (+1,9) | 0,442
Numero medio (DE) de brotes
+ + + +
R e 0,7(£1,00 | 0,2(£0,6) | <0,001 | 1,2 (£1,4) | 0,2 (£0,5) | <0,001
P139 Figura 2

Tabla 3. Resultados en acimulo de dafio, LLDAS, ingresos, LIT y mortalidad en el tiempo de seguimiento (4 afios) en pacientes que han estado alguna vez en

situacion de actividad moderada o grave frente a los que no lo han estado.

Actividad moderada Actividad moderada Actividad grave Actividad grave
z1lvez nunca B 21vez nunca P

Actimulo de dafio ? (V5-V1) 0.88 (+1.19) 0.42 (£0.88) <0,001 1.18 (£1.82) 0.42 (+0.83) <0,001

Situacién de LLDAS ® 2,5(£1,1) 3,7(£1,3) <0,001 2,3(%£1,3) 3,6 (£1,3) <0,001

Ingresos 2,4 (+3,5) 0,85 (+1,7) <0,001 3,2 (+£3,8) 0,86 (+1,7) <0,001

Calidad de vida

+ + + +
(LIT medio 9 40 (+21,1) 28,9 (£20,3) <0,001 41,3 (£20,8) 29,1 (+£20,4) <0,001
Calidad de vid
b 54,5 (+24,6) 39,1 (+24,0) <0,001 | 54,0(+243) 39,5 (+24,1) | <0,001
(LIT maximo ©)
0,029 0,029 0,06 0,028
AT , ) ) )

Mortalidad 3/105 (2,86%) a0/1358 (2,95%) | %9 4/67(597%) | 39/1396 (2,79%) | ¥2%°
Valores en media * DE.
25Dl en V5 menos SDI en V1.
b Numero de visitas en LLDAS.
¢ Mayor valor de LIT supone un mayor deterioro de la calidad de vida.
4 Tasa de mortalidad anual (por visita). n de fallecidos (%)

P139 Figura 3

de actividad y analizar el impacto de esta clasificacién en: los bro-
tes, el acimulo de dafio, conseguir un estado de baja actividad del
LES (LLDAS), los ingresos, calidad de vida relacionada con Ia salud
(CVRS) y en la mortalidad.

Métodos: En la tabla 1, se presentan las definiciones propuestas de
estados de actividad moderada y grave en LES. Para analizar el
impacto de esta clasificacion, se han utilizado los datos disponibles
de la fase prospectiva del registro de pacientes con LES de la Socie-
dad Espafiola de Reumatologia (RELESSER-PROS), con 5 visitas anua-
les (V1-V5) durante 4 afios. En cada visita, se recogieron el niimero
de brotes y su gravedad (segiin SELENA Flare Index), dafio acumu-
lado (a través del SLICC/ACR Damage Index [SDI]), nimero de visitas
en LLDAS, nimero de ingresos, CVRS (segin Lupus Impact Tracker
[LIT]) y mortalidad. Se usé el método T-test para las comparaciones
entre grupos.

Resultados: 1.463 pacientes fueron incluidos, con edad media (+
DE) de 56 (+ 13,5) afios, 90% de mujeres y duracién media (+ DE) del
LES en V1 de 14 (£ 8,5) afios. Los pacientes tuvieron una media (+
DE) de 4,2 (* 1,2) visitas y un seguimiento medio (+ DE) de 2,5 (+
0,7) afios. Mostraron actividad moderada 54 pacientes (3,7%) en
V1, 20 pacientes (1,4%) en V2, 27 pacientes (1,8%) en V3, 5 pacien-
tes (0,3%) en V4 y 11 pacientes (0,8%) en V5. Por su parte, mostra-
ron actividad grave 40 pacientes (2,7%) en V1, 15 pacientes (1,0%)
en V2, 13 pacientes (0,9%) en V3, 6 pacientes (0,4%) en V4 y
3 pacientes (0,2%) en V5. Segtn la tabla 2, tanto los pacientes con

actividad moderada como los pacientes con actividad grave en al
menos 1 de las 5 visitas presentaron un nimero medio total de
brotes significativamente mayor en el periodo V1 y V5 que aque-
llos que nunca la tuvieron (p < 0,001). Estos mismos resultados se
dan en el caso de los brotes graves. Respecto a los brotes leve-
moderados, los pacientes con actividad moderada y con actividad
grave tuvieron un ndmero medio mayor que los pacientes sin estas
actividades, siendo estadisticamente significativo para la actividad
moderada. Para el resto de las variables analizadas (tabla 3), tanto
los pacientes con actividad moderada como los pacientes con acti-
vidad grave en al menos 1 de las 5 visitas presentaron, con diferen-
cias estadisticamente significativas (p < 0,001), mayor acimulo de
dafio, menor niimero de visitas en LLDAS, mayor nimero de ingre-
sos y peor calidad de vida en el periodo V1-V5 que aquellos que
nunca la tuvieron. Los pacientes con actividad grave en al menos 1
de las 5 visitas presentaron una mayor mortalidad (diferencia no
significativa).

Conclusiones: Los pacientes que se encontraron en al menos una
ocasién en un estado de actividad moderada y/o grave tienen peores
desenlaces en cuanto al nimero y gravedad de brotes, dafio acumu-
lado, ingresos y deterioro de la calidad de vida. Estos datos refuer-
zan la importancia de marcar objetivos alcanzables en la estrategia
Treat to Target (T2T) del tratamiento del LES.

Analisis financiados por AstraZeneca Farmacéutica Spain. El registro
RELESSER-PROS esta financiado por GSK.
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