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RESUMEN

La artritis reumatoide es una enfermedad altamente limitante que puede disminuir considerablemente la calidad de vida
de quien la padece. Esta enfermedad en los afios ochenta tenia una tasa de supervivencia de 5 afios. Sin embargo, la
introduccion de la terapia biolégica ha dado resultados mas que alentadores en cuanto a la supervivencia y hasta la remi-
sion de la enfermedad. La metodologia de la investigacion es una revision bibliografica, apoyada pre medios electronicos.
El uso de la terapia biolégica como tratamiento para la AR, ha permitido alcanzar mejorias significativas y remision de
pacientes. Sin embargo, es importante conocer las contraindicaciones de cada farmaco a utilizar, para que estos no pro-
duzcan otras patologias o efectos secundarios asociadas a infecciones y riesgo de tuberculosis. Hay que tener en cuenta
que una de las limitaciones de la terapia biologicas es su alto costo. En los casos aqui presentados se puede observar que
el uso de la terapia bioldégica ha demostrado tener altas tasas de éxitos, sin embargo, hay que destacar la no continuidad
del tratamiento después de un largo tiempo de pacientes, porque no han logrado tener el éxito esperado, por el costo del
tratamiento, menor supervivencia del agente biolégico. Los farmacos mas utilizados en la terapia biolégica son Infliximab,
Etanercept, dalimumab y Anakinra, unos mas exitosos que otros en base al grado de la enfermedad y su combinacion
con otros farmacos como el metrotexante (MTX). El tipo de tratamiento a elegir depende de algunos factores como: las
caracteristicas del paciente, posibilidad de autoadministracion, movilidad periddica al hospital, costo del tratamiento, es
decir, que las opciones de tratamiento garanticen eficacia, seguridad y misma diana terapéutica.

Palabras clave: Metrotexante, biologicas, terapia, artritis, enfermedad.

ABSTRACT

Rheumatoid arthritis is a highly limiting disease that can significantly decrease the quality of life of the sufferer. This dis-
ease in the eighties had a survival rate of 5 years. However, the introduction of biological therapy has given more than
encouraging results in terms of survival and even remission of the disease. The research methodology is a bibliographic
review, supported by electronic means. The use of biological therapy as a treatment for RA has made it possible to achieve
significant improvements and remission of patients. However, it is important to know the contraindications of each drug to
be used, so that they do not produce other pathologies or side effects associated with infections and risk of tuberculosis.
It must be taken into account that one of the limitations of biological therapy is its high cost. In the cases presented here, it
can be observed that the use of biological therapy has shown to have high success rates, however, it is necessary to high-
light the non-continuity of treatment after a long time of patients, because they have not achieved the expected success ,
due to the cost of treatment, lower survival of the biological agent. The drugs most used in biological therapy are Infliximab,
Etanercept, dalimumab and Anakinra, some more successful than others based on the degree of the disease and their
combination with other drugs such as methotrexate (MTX). The type of treatment to choose depends on some factors such
as: the characteristics of the patient, possibility of self-administration, periodic mobility to the hospital, cost of the treatment,
that is, that the treatment options guarantee efficacy, safety and the same therapeutic target.

Keywords: Metrotexant, biologics, therapy, arthritis, disease.
RESUMO

A artrite reumatodide € uma doencga altamente limitante que pode diminuir significativamente a qualidade de vida da pes-
soa que sofre. Esta doenca nos anos 80 teve uma taxa de sobrevivéncia de 5 anos. No entanto, a introducao da terapia
biolégica deu mais do que resultados encorajadores em termos de sobrevivéncia e até mesmo de remissdo da doenca.
A metodologia de pesquisa é uma revisao bibliogréafica, apoiada por meios eletrénicos. O uso da terapia biolégica como
tratamento para AR tornou possivel alcancar melhorias significativas e remissdo de pacientes. Entretanto, é importante
conhecer as contra-indicagdes de cada medicamento a ser utilizado, para que ndo produzam outras patologias ou efeitos
colaterais associados a infeccées e risco de tuberculose. Deve-se levar em conta que uma das limitacdes da terapia biolé-
gica é seu alto custo. Nos casos aqui apresentados, pode-se observar que o0 uso da terapia biolégica demonstrou ter altas
taxas de sucesso, porém, é necessario destacar a ndo continuidade do tratamento apds um longo tempo de pacientes,
pois eles ndo alcangaram o sucesso esperado, devido ao custo do tratamento, menor sobrevida do agente biolégico. Os
medicamentos mais utilizados em terapia biolégica s&o Infliximab, Etanercept, dalimumab e Anakinra, alguns com mais
sucesso do que outros baseados no grau da doenga e sua combinagdo com outros medicamentos como 0 metotrexato
(MTX). O tipo de tratamento a escolher depende de alguns fatores como: as caracteristicas do paciente, possibilidade
de auto-administracéo, mobilidade periddica para o hospital, custo do tratamento, ou seja, que as opcdes de tratamento
garantem eficacia, seguranga e 0 mesmo alvo terapéutico.

Palavras-chave: Metrotexante, biologia, terapia, artrite, doenca.



USO DE TERAPIAS BIOLOGICAS EN ARTRITIS REUMATOIDE

Introduccion

La artritis reumatoide (AR) es una enferme-
dad autoinmune inflamatoria sistémica cro-
nica de etiologia desconocida. La principal
caracteristica de la enfermedad es la infla-
macion de las articulaciones. Tiene un curso
progresivo lento, y sin tratamiento, conduce
a una etapa mas severa con destruccion
progresiva del cartilago y del hueso y apari-
cion de deformidades, dolor e incapacidad
funcional (Pereda Bajo, 2019, pag. 1).

El tratamiento de la AR ha ido evolucionando
a lo largo de los anos. Persigue varios ob-
jetivos como la disminucion de la actividad
inflamatoria (dolor y tumefaccion articular),
mejorar la capacidad funcional y calidad
de vida, el evitar la progresion de la lesion
estructural articular y prevenir las posibles
complicaciones (Mas, 2008, pag. 11).

El avance vertiginoso del conocimiento vy
el entendimiento de la compleja patogenia
de las enfermedades autoinmunes ha pro-

piciado el desarrollo de productos o agen-
tes biologicos disefiados para actuar sobre
los diferentes componentes que participan
en el inicio y perpetuacion de la respuesta
inmune. Las dianas terapéuticas hacia las
cuales se dirigen los agentes bioldgicos in-
cluyen: 1) una linea celular (células B, cé-
lulas T u otras células inmunocompetentes)
0 moléculas de activacion en las mismas;
2) mediadores inflamatorios solubles como
citocinas, guemocinas, moléculas de la via
del complemento, enzimas e inmunoglobu-
linas; y 3) receptores de superficie de estos
mediadores. Los agentes bioldgicos pue-
den actuar sobre estas poblaciones celula-
res acoplandose a sus funciones efectoras
tales como la cascada del complemento y
la citotoxidad celular dependiente de anti-
cuerpos. La deplecion de una estirpe celu-
lar puede ser inducida por apoptosis luego
qgue el agente biologico se haligado al obje-
tivo o blanco para el cual ha sido disenado
(Ugarte-Gil, Acevedo-Vasquez, & Alarcon,
2013, pag. 142).

F{u) = hongos I = primate

Vi) = virus Xi

Bia) = bactena

Tox(a) = toxina

Nombre Blanco Origen Tipo de molécula

L{i) = sistema inmune U = humano total Mab = anticuerpo monoclonal

S{o) = hueso O = raton Cept = proteina de fusion

Ti{u) = tumor A = rata
Kinra = antagonista de receptor de
Intercina

KAi) = interleucina £ = humanizado

XXX C(i) = cardiovascular E = himster Kin = sustancia ipo interleucina

qu IMETICO {muri no-humano ]

Axo = rata’'raton

Xizu = combinacion de cadenas
humanizadas V quimércas

Imagen 1. Nomenclatura de los agentes bioldgicos

Fuente: (Ugarte-Gil, Acevedo-Vasquez, & Alarcén, 2013).
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Patologia de la enfermedad

"l' La primera etapa de la patogénesis de la AR

se caracteriza por la activacion de la res-
puesta inmune innata, la cual consiste en la
estimulacion de las células presentadoras
de antigeno (CPA) mediada por la presen-
cia de autoantigenos que, en el caso de la
AR, son propios de la sinovia. Las CPA, que
incluyen a las células dendriticas, los ma-
crofagos y los linfocitos B, estimulan, a su
vez, a los linfocitos T desencadenando asi
una cascada de reacciones que, de forma
subsecuente, promueve la inflamacion en la
articulacion al formar un cumulo de células
del sistema inmune (linfocitos B, linfocitos
T CD4 +, células dendriticas, neutrdfilos,
mastocitos y macréfagos), mismo que con
el paso del tiempo deriva en la hiperplasia 'y
la neovascularizacion de la membrana sino-
vial (Caballero, Planells, Jarquin, & Martin,
2017, pags. 70-71).

Clasificacion

¢ Rigidez matutina: al menos 1 hora du-
rante 6 semanas minimo.

e Tumefaccion: de 3 o mas articulaciones
simultaneamente durante al menos 6 se-
manas. De carpo o articulaciones meta-
carpofalangicas o interfalangicas proxi-
males.

e Tumefaccion articular simétrica. Implica-
cion simultanea de las mismas articula-
ciones en ambos lados del cuerpo.

e Cambios radiologicos tipicos: deben in-
cluir erosiones o descalcificaciones in-
equivocas en manos.

e Nodulos reumatoides.

e Presencia de FR en suero: demostracion
de cantidades anormales del FR sérico
por cualquier método para el cual el re-
sultado ha sido positivo en < 5% de su-
jetos de control normales (Lopez Rios,
2020, pags. 12-13).
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Diagnéstico y valoracion

El diagndstico debe fundamentarse bésica-
mente en la clinica, de forma que una po-
liartritis simétrica que afecta a pequefas ar-
ticulaciones de manos y pies en una mujer
es muy sugestiva de AR, ello se vera apo-
yado por la positividad de datos comple-
mentarios como el factor reumatoide (FR) o
los anticuerpos antipéptidos citrulinados ci-
clicos (Ac APCC) (Atrio, Gomez, Quintana,
Heras, & Soto, 2009, pag. 1927).

Entre las pruebas de laboratorio que deben
realizarse a los pacientes con AR no debe-
rian faltar como reactantes de fase aguda: la
velocidad de sedimentacion globular (VSG)
y la proteina C reactiva (PCR), las cuales
tienen una estrecha relacion con la activi-
dad inflamatoria de la enfermedad. Ade-
mas, la analitica habitual con hemograma,
FR, Ac APCC (si fuera posible), bioguimica
completa, orina elemental e incluir también
la prueba de Mantoux y serologia a hepati-
tis B y hepatitis C (Atrio, Gémez, Quintana,
Heras, & Soto, 2009, pag. 1928).

Otros métodos de diagndstico:

e Analisis de sangre que puede detectar
la presencia de un anticuerpo llamado
factor reumatoide que puede ser un indi-
cio de AR, aungue no siempre es decisi-
vo. Por otra parte, la deteccion de otras
anormalidades como anemia, velocidad
de sedimentacion de eritrocitos (VRS),
proteina C reactiva (PCR), anticuerpos
anti PCC, puede ayudar a realizar un
diagndstico de la enfermedad.

e Rayos X que permiten verificar si hay
pérdida de hueso en los margenes de
las articulaciones combinadas con pér-
didas de cartilago, aunque en las eta-
pas iniciales de la enfermedad es muy
dificil de detectar.

e Aspiracion articular que consiste en ex-
traer liguido de la articulacion para ana-
lizarlo.

e Biopsia de nddulos que se basa en la

RECIMAUC VOL. 5 N? 2 (2021)



USO DE TERAPIAS BIOLOGICAS EN ARTRITIS REUMATOIDE

extraccion de muestras de tejidos para
su examen microscopico (Collado, 2016,

pag. 13).

En la actualidad se intenta unificar los crite-
rios de valoracion de la enfermedad, exis-
tiendo acuerdo global en aceptar lo aporta-
do en la conferencia OMERACT (acrénimo
de Outcome Measures in Rheumatoid Ar-
thritis Clinical Trials), que se celebrd por
primera vez en Maastricht en 1992. En esta
conferencia tanto el Colegio Americano de
Reumatologia, como la OMS (Organizacion
Mundial de la Salud), la EULAR (European
Leagues Against Rheumatism) y la ILAR (In-
ternational Leagues Against Rheumatism)
llegaron a un consenso en la eleccion de
los parametros mas adecuados para la va-
loracion de la actividad de la AR. Este con-
junto minimo de parametros no soélo resulta
util a la hora de realizar ensayos clinicos,
sino también en la préctica clinica habitual.
El conjunto de parametros incluye:

1. Numero de articulaciones dolorosas.
2. Numero de articulaciones tumefactas.
3. Dolor.
4

Evaluacion global de la enfermedad
efectuada por el enfermo.

5. Evaluacion global de la enfermedad
efectuada por el médico.

6. Reactantes de fase aguda.
7. Capacidad funcional fisica.

8. Lesion radioldgica (para AR de mas de
un afio de evolucion) (Atrio, Gomez,
Quintana, Heras, & Soto, 2009, pags.
1927-1928).

El tratamiento farmacoldgico incluye dos
grupos de medicamentos:

¢ |Los que alivian a corto plazo el dolor reu-
matoide y la inflamacion, pero no sirven
para modificar la evolucion de la enfer-
medad a largo plazo. En este grupo es-
tan los antiinflamatorios no esteroideos,

RECIMAUC VOL. 5 N2 2 (2021)

los glucocorticoides y los analgésicos.

e Los antirreumaticos modificadores de la
enfermedad, que no sirven para tratar el
dolor en un momento determinado, pero
qgue reducen la actividad de la enferme-
dad a largo plazo. En este grupo estan
el metotrexato, la sulfasalazina, las sa-
les de oro, la cloroquina, la ciclosporina,
la D-penicilamina y la azatioprina, entre
otros (Salinas-Escudero, Vargas-Valen-
cia, Garcia-Garcfa, Muncifio-Ortega, &
Galindo-Suérez, 2013, pag. 514).

Sintomas

Normalmente, las articulaciones que suelen estar afectadas
son:

los hombros

~ los codos
las munecas
1

las manos

los tobillos

los pies

las rodillas

Imagen 2. Sintomas de la artritis reuma-
toide

Fuente: (Collado, 2016, pag. 10).

La AR generalmente causa inflamacion si-
metrica en el cuerpo, es decir, que las dos
articulaciones situadas a ambos lados del
cuerpo resultan afectadas y suelen produ-
cir dolor e hinchazén que, por las mananas,
causa también rigidez que se va atenuan-
do conforme las articulaciones se ponen en
movimiento. Cuando la inflamacion es per-
sistente, 0 no responde adecuadamente al
tratamiento, puede ocasionar la destruccion
del cartilago, del hueso, de los tendones e
incluso de los ligamentos mas proximos 1o
gue conduce a deformidades en las articu-
laciones (Collado, 2016, pag. 10).
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Condicidn
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Artritis
reumaltoide

By T B
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FibrobListico

Macrifago

@ Seales proto-inflamatorias

ﬁ- Ml't.lhli:-n|r|'|r'|.1~..h
* Células dendriticas

. Osteoclastos
. Condriocitos
. Macrdfagos

Hueso (cartilago 1)

Membrana intima)

| Membrana
sinovial

Membrana
subintima

Liquido sinovial
L 41r1|'|..|:._';4| articular

» Pannus

Imagen 3. Esqguema a nivel celular de la fisiopatologia de la artritis reumatoide en una
articulacion diartrodial.

Fuente: (Caballero, Planells, Jarquin, & Martin, 2017).

Agentes Bioldgicos

18

Inhibidores de TNF alfa: el TNF es pro-
ducido por los macréfagos en respues-
ta a lipopolisacaridasa y otros tipos de
estimulos celulares. Una vez liberado se
une a receptores especificos que se en-
cuentran en la superficie de la mayoria
de las células del organismo. Existen 2
tipos de receptores para el TNF, el tipo |
y eltipo ll. Lo ideal es bloquear el recep-
tor tipo | del TNF (TNF-RI) cuya estimula-
cion puede llevar a inflamacion, destruc-
cion tisular y citotoxicidad. EI TNF-RII no
deberia afectarse porque su activacion
lleva a respuesta de células T, apopto-
sis de células T e inmunosupresion, im-
portantes mecanismos en la defensa del

huésped (Gavilanes, 2021).

Anti-Interleuquina 1: El Unico anti-inter-
leuguina 1 aprobado para el tratamiento
de AR es el Anakinra. Su indicacion ac-
tual es en pacientes que no responden a
agentes anti-TNF (Gavilanes, 2021).

Terapias bioldgicas para el tratamiento
de la artritis reumatoide

Infliximab (Remicade®): Infliximab es un
anticuerpo monoclonal quimérico (75%
humano, 25% murino) dirigido contra la
forma soluble y transmembrana del TNF,
evitando asi la union de esta citoquina
con su receptor. En este estudio, des-
pués de 6 meses de tratamiento con in-

RECIMAUC VOL. 5 N2 2 (2021



USO DE TERAPIAS BIOLOGICAS EN ARTRITIS REUMATOIDE

fliximab a dosis de 3 mg/kg/8 semanas
mostroé ser significativamente mas eficaz
que MTX solo, alcanzando una respues-
ta ACR20 en el 50% y 20% de pacientes
respectivamente. En una extension a 2
anos de tratamiento, infliximab a dosis
de 3 mg/kg/8 semanas mantenia su su-
perioridad respecto a MTX solo (ACR20
al 42 y 17% de pacientes respectiva-
mente), con un buen perfil de seguridad
(Burgos, 2004, pags. 38-39).

Etanercept (Enbrel®): Etanercept es una
proteina dimérica de fusion recombinan-
te del receptor p75 del TNF-a unido a la
porcion Fc de la IgG1 humana. Actua
como inhibidor competitivo de la unién
del TNF-a a los receptores de la super-
ficie celular evitando de esta manera la
actividad pro-inflamatoria inducida por
el TNF-a en las articulaciones de los pa-
cientes con AR. Etanercept en monotera-
pia o0 en combinacion con MTX ha mos-
trado una alta eficacia en el tratamiento
de pacientes con AR. En el estudio ERA
(Early Rheumatoid Arthritis), donde par-
ticiparon 632 pacientes con AR activa
precoz, etanercept fue superior a MTX
en cuanto a rapidez de respuesta y en

cuanto al retraso en la progresion radio-
l6gica de la enfermedad, no encontran-
dose diferencias significativas en cuanto
alarespuesta clinica después del primer
afno de tratamiento (ACR20 del 72% con
etanercept y del 65% con MTX) (Burgos,
2004, pag. 39).

Adalimumab (Humira®): Adalimumab
es un anticuerpo monoclonal totalmente
humano dirigido contra el TNF-a, y actua
de forma similar a infliximab. Es el mas
reciente de los farmacos antagonistas
del TNF, motivo por el que la experien-
cia en el tratamiento de pacientes con
AR es menor que con infliximab y eta-
nercept. El estudio méas destacado con
adalimumab es el estudio ARMADA (es-
tudio randomizado doble ciego con 271
pacientes con AR moderada o grave)14.
En este estudio los pacientes tratados
con adalimumab y MTX presentaron a los
6 meses una respuesta ACR20 del 67 %,
significativamente superior que la de los
pacientes tratados con MTX (ACR20 del
15%). En el mismo estudio adalimumab
asociado a MTX también fue superior
en la mejoria de la capacidad funcional
(Burgos, 2004, pags. 39-40).

Tabla 1. Terapias biolégicas para el tratamiento de la artritis reumatoide

Farmaco | Mecanismo de Via Dosis habitual Semivida
accion administracion
Infliximab Anticuerpo Intravenosa 3mg/kg alas 0, 2 9 dias
monoclonal anti- y 6 semanas,
TNF-a quimérico posteriormente
(75% humano; cada 8 semanas
25% murino) Si respuesta
parcial: 5 mg/kg
cada 8 semanas o
cada 6 semanas
Etanercept | Proteina de fusion Subcuténea 25 mg dos dias a 4 dias
recombinante del la semana
receptor p75 del
TNF-a
Adalimumab Anticuerpo Subcutanea 40 mg cada 2 2 semanas
monoclonal anti- semanas Si
TNF-a humano respuesta parcial:
40 mg cada
semana
Anakinra Antagonista del Subcutanea 100 mg al dia 6 horas
receptor de la IL-1

Fuente: (Burgos, 2004).

RECIMAUC VOL. 5 N2 2 (2021)
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Metodologia

'"l' La metodologia utilizada para el presente
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trabajo de investigacion, se enfoca hacia
una metodologia enfocada hacia la necesi-
dad de indagar en forma precisa y coheren-
te una situacion. Enmarcada dentro de una
revision bibliografica de tipo documental, ya
gue nos vamos a ocupar de temas plantea-
dos a nivel tedrico como el uso de terapias
bioldgicas en artritis reumatoide. La técnica
para la recoleccion de datos esta constitui-
da por materiales impresos, audiovisuales
y electronicos, estos Ultimos como Google
Académico, PubMed, entre otros. La infor-
macion aqui obtenida sera revisada para su
posterior analisis.

Resultados

Actualmente los principales objetivos tera-
péuticos son:

a. Inicio temprano ante la sospecha de en-
fermedad.

b. Tratamiento por objetivos, intentando al-
canzar la remision clinica.

c. Control exhaustivo mediante indices

cuantitativos compuestos.

Hasta la aparicion de las terapias biologi-
cas, el tratamiento de la AR se basaba en el
uso de FAME clasicos, destacando el meto-
trexato (MTX). En la actualidad, los avances
en la inmunopatologia de la enfermedad
han permitido el disefo de farmacos dirigi-
dos a dianas terapéuticas especificas, de-
nominados FAME biolégicos, con mayor efi-
cacia que los anteriores (Lopez Rios, 2020,

pag. 14).

Se considera candidato a terapia biolégica
todo paciente que no haya conseguido el
objetivo terapéutico con al menos un FAME
relevante, preferiblemente MTX, en monote-
rapia o combinacion y a dosis optimas. Esto
se debe a alguno de los inconvenientes de
la terapia bioldégica, como la administracion
intravenosa de alguno de ellos, su elevado
coste y los efectos adversos asociados a

20

estas terapias (Pereda Bajo, 2019, pag. 7).

Los farmacos biolégicos suelen combinar-
se con los FAME tradicionales, pero algu-
nos estan aprobados y han demostrado
ser eficaces en monoterapia también. Pre-
sentan diferente modo de accion y perfiles
individuales de farmacocinética, seguridad
y eficacia, y la respuesta de los pacientes
a ellos en la practica clinica puede variar,
pudiendo ser causa de abandono del tra-
tamiento su baja tolerabilidad o la pérdida
de eficacia en el tiempo (Pereda Bajo, 2019,

pag. 7).

Hay que tener en cuenta la posibilidad de
infecciones durante el tratamiento con te-
rapias biolégicas, siendo fundamental un
diagnostico y tratamiento precoz y la sus-
pension temporal del tratamiento. Merece
especial atencion el riesgo de tuberculosis
en pacientes tratados con antagonistas del
TNF. Aunque el riesgo es menor con etaner-
cept y no hay datos con anakinra se consi-
dera obligado excluir la existencia de tuber-
culosis activa o latente en todo paciente que
tenga que iniciar cualquier terapia biologi-
ca, mediante una radiografia de térax y una
prueba cutanea de la tuberculina (repetida
1-2 semanas después en casos negativos).
En casos de sospecha de infeccion tuber-
culosa latente hay que iniciar profilaxis con
isoniazida (5 mg/kg/dia hasta un maximo de
300 mg/dia) durante 9 meses. La efectivi-
dad de estas normas ha quedado reflejada
en Espafna en la base de datos de la SER
de pacientes con terapias bioldgicas, don-
de queda demostrada la dréastica disminu-
cion de casos de tuberculosis en pacientes
con estas terapias en los Ultimos dos anos
(Burgos, 2004, pag. 41).

Terapias biotecnoldgicas: uso de agentes
biolégicos terapéuticos

Las estrategias de tratamiento con agentes
bioldgicos mas efectivas estan dirigidas so-
bre todo a la regulacion de moléculas impli-
cadas en la fisiopatologia de la AR, como
lo son las citocinas. Dentro de las terapias
con agentes biolégicos mas utilizadas, se
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ha comprobado que el uso de anticuerpos
especificos antagonistas (anti-TNFa, por
ejemplo) y receptores solubles (TNFR, en el
caso de TNFa) ha logrado disminuir la gra-
vedad de la patologia mediante la regula-
cion de la actividad proinflamatoria de las
citocinas. Tanto los anticuerpos especificos
como los receptores solubles capturan cito-
cinas que se encuentran libremente circu-
lando, evitando asi la union con su receptor
y bloqueando la via de sefalizacion de la
que son responsables (Burgos, 2004).

Algunos casos de estudio

Melgarejo, y otros (2017), estudiaron a 229
pacientes con artritis reumatoide que reci-
bieron tratamiento con trerapia biologica
por 10 anos. Se identificaron 258 tratamien-
tos biologicos. De estos, el 58,1% corres-
pondia al tratamiento con adalimumab, el
20,9% al tocilizumab, el 18,9% a etanercept
18,9 % y el 1,9 % al rituximab. La disconti-
nuacion de las TB se objetivd en 59 casos
y los principales motivos fueron la ineficacia
en el 29,5% vy los eventos adversos en el
26,2%. Entre los resultados se destaca que
la supervivencia de las TB en forma global
fue del 70% a los 10 meses, 39% a los 20
meses, 25% a los 30 meses y 20% a los 40
meses. La supervivencia media del ada-
limumab, etanercept y tocilizumab fue de
246, 276 y 246 semanas respectivamente.

Alvarado, Rodriguez, Flores, Hernandez,
& del Carmen Terrones-Saldiva (2019), ni-
cieron una revision de 117 estudios, de los
cuales escogieron 45 para el desarrollo de
su investigacion. Entre las conclusioines
afirman que 10 estudios concluyeron en la
remision de la enfermedad en menos de un
ano. Hay estudios (Takeuchi y cols, Emery
y cols) que concluyen que hay mayor pro-
babilidades de alcanzar la remision clinica,
cuando se combina la terapia biologioca
con MTX. Sin embargo O'Dell y cols sus-
tenta el uso de metrotexante (MTX) como
monoterapia para pacientes con mal pro-
nostico de AR, logrando un 50,6% de remi-
sion.

Conclusiones

Los tratamientos biolégicos, estan basados
en el uso de anticuerpos monoclonales y de
proteinas con fusion de anticuerpos mono-
clonales. Su eficacia radica mas que el tra-
tamiento tradicional en que estan dirigidos
contra dianas especificas de la AR. Esta en-
fermedad puede llegar a limitar gravemente
a los pacientes, disminuyendo su calidad
de vida, por los dolores y entumecimiento
de las articulaciones. El principal dafio que
es irreversible se produce en los primeros
anos de enfermedad.

El tipo de tratamiento a elegir depende de
algunos factores como: las caracteristicas
del paciente, posibilidad de autoadministra-
cion, movilidad periddica al hospital, costo
del tratamiento, es decir, que las opciones
de tratamiento garanticen eficacia, seguri-
dad y misma diana terapéutica.

Aunque la terapia para la AR es intraveno-
sa y subcutanea dependiendo del farmaco
gue se elija. Hay un enfoque quirdrgico que
tiene como objetivo el alivio del dolor y la
recuperacion de la capacidad funcional ar-
ticular, en este contexto los reemplazos de
cadera con protesis y rodilla a largo plazo
han tenido altas tasas de éxito, sin embar-
go, como todo procedimiento debe tener
sus consideraciones como: la calidad del
hueso, el grado de motivacion y las prefe-
rencias del paciente.

El uso de la terapia biolégica como trata-
miento para la AR, ha permitido alcanzar
mejorias significativas y remision de pacien-
tes. Sin embargo, es importante conocer
las contraindicaciones de cada farmaco a
utilizar, para que estos no produzcan otras
patologias o efectos secundarios asociadas
a infecciones y riesgo de tuberculosis. Hay
que tener en cuenta que una de las limita-
ciones de la terapia biol6gicas es su alto
costo.

En los casos aqui presentados se puede
observar que el uso de la terapia biologi-
ca ha demostrado tener altas tasas de éxi-
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\ | tos, sin embargo, hay que destacar la no
_|||, continuidad del tratamiento después de un
%39 largo tiempo de pacientes, porgue no han

logrado tener el éxito esperado, por el cos-
to del tratamiento, menor supervivencia del
agente bioldgico. Los farmacos mas utiliza-
dos en la terapia bioldgica son Infliximab,
Etanercept, dalimumab y Anakinra, unos
mas exitosos que otros en base al grado de

*— |a enfermedad y su combinacién con otros

farmacos como el metrotexante (MTX).
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