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INTRODUCCION
Antecedentes

El lupus eritematoso generalizado (LEG) es una enfermedad autoinmune
e inflamatoria con gran cantidad de manifestaciones clinicas, incluida la
artropatia. La presentacion clinica articular es variable, e incluye la artropatia
no deformante y la artropatia deformante con y sin erosiones (1,2). Un
subgrupo de pacientes presenta artropatia de Jaccoud (2) mientras que otros
tienen artropatia similar a la artritis reumatoide (AR) (2). A la asociacién de AR
con LEG se le ha llamado rupus (3). Se ha descrito que la artropatia
deformante en pacientes con LEG se encuentra en el 5% (1).

La artritis reumatoide (AR) es una de las enfermedades autoinmunes
sistémicas mas comunes. Se caracteriza por inflamacion cronica de las
articulaciones, la formacion de pannus reumatoide y eventualmente la
destruccion articular (4). Una amplia variedad de auto-anticuerpos dirigidos
contra diferentes autoantigenos pueden ser detectados en el suero de
pacientes con AR. Por ejemplo el factor reumatoide (FR), que como se sabe
es un autoanticuerpo que reconoce la regién Fc de la IgG. Recientemente, otra
familia distinta de autoanticuerpos ha adquirido gran importancia, los llamados
anticuerpos dirigidos contra proteinas citrulinadas (5,6).

Los anticuerpos anti-proteinas citrulinadas que mas se han asociado con
la AR son los siguientes: anticuerpos anti-factor perinuclear y anti-queratina,
ambos dirigidos contra filagrina citrulinada (7), anticuerpos anti-Sa los cuales
reconocen vimentina citrulinada (8) y anticuerpos contra péptidos ciclicos

citrulinados (anti-PCC) (9). Estos ultimos tienen una sensibilidad mayor del 80



% y especificidad de 98 % para AR (10,11). Es notable que estos anticuerpos
se presentan en etapas tempranas de la enfermedad y se han asociado a
progresion de la enfermedad y a enfermedad erosiva (12).

El aminoacido citrulina se genera por la deaminacion de la arginina, una
modificacion post-duccional que ocurre durante la apoptosis o durante la fase
final de diferenciacion celular. La citrulinacién es catalizada por una familia de
enzimas dependientes de calcio llamadas peptidil-arginina deiminasas (PADI).
Estas enzimas (PADI2 y PADI4 principalmente) son sintetizadas por diferentes
células en diversos tejidos, incluyendo células inflamatorias (13). La PADI4 ha
sido detectada en infiltrados de granulocitos en la sinovia de modelos murinos
de artritis reumatoide (14), y, junto con la enzima PADI2, se ha detectado en el
liquido sinovial de pacientes con AR (13,15).

Un estudio reciente investigd la relevancia clinica artritogénica de la
citrulinacién; los investigadores indujeron artritis en ratas Lew.1AV1 con
colagena tipo Il (Cll) de cartilago de rata. Los resultados mostraron que la
modificacion de la colagena por la conversion de la arginina a citrulina es un
potente mecanismo para incrementar la autoreactividad. También se examind
la capacidad de proteinas enddgenas citrulinadas para romper la tolerancia
inmunoldgica y se encontré que la citrulinacién de antigenos no inmunogénicos
como la albumina de suero de rata induce la formacién de anticuerpos contra la
proteina citrulinada con reactividad cruzada contra la proteina no modificada
(15). En pacientes con AR es caracteristico encontrar anticuerpos contra
colagena humana tipo Il (hCll), pero hasta el momento carecen de valor

diagndstico.



Existen pocos reportes acerca de la presencia de anti-CCP en pacientes
con LEG. Mediwake et al describieron que en un grupo de 231 pacientes con
LEG, 10 de ellos (4%) tuvieron artropatia erosiva, de éstos 2 paciente (20%)
tuvieron anti-PCC positivos (16). En el 2005, Hoffman et al encontraron que de
201 pacientes con LEG, 11 fueron anti-PCC positivos (5.5%) de los cuales 9
tuvieron artritis y en 3 se demostrd artropatia erosiva (17). Un estudio Checo
evalué a 106 pacientes con LEG, de los cuales 10 (9.4%) tenian artropatia de
Jaccoud y 96 (90.6%) sin artropatia. En el subgrupo con artropatia positiva
hubo correlacién estadisticamente significativa entre anti-PCC y FR (r=0.65,
p=0.03) (18). Martinez et al describieron 5 pacientes con LEG y artropatia
erosiva, el 80% tenian anti-PCC positivos (19). Amezcua_Guerra vy
colaboradores mostraron que 4 de 7 pacientes con rupus (57%) fueron
positivos para anti-PCC y que 7 pacientes con LEG sin artropatia no tuvieron

anti-PCC circulantes (20).



JUSTIFICACION

Los anticuerpos dirigidos contra proteinas citrulinadas tienen una
especificidad de 98% en pacientes con AR lo cual sugiere un papel muy
relevante de estas proteinas en la patogenia de la enfermedad. Es posible,
entonces, que se presente una reaccion inmune similar en pacientes con LEG

con artropatia deformante.



OBJETIVO
Determinar la presencia de anti-PCC en pacientes con LEG con y sin
artropatia deformante.
OBJETIVOS ESPECIFICOS:
1. Conocer la frecuencia de anti-PCC en pacientes con LEG y artropatia
2. Comparar el grado de dafno articular en pacientes con LEG, anti-PCC
positivos.

3. Determinar el valor promedio de los anti-PCC en pacientes con LEG con

y sin artropatia deformante.



HIPOTESIS

H1. Los anti-PCC se asocian a artropatia deformante en pacientes con
LEG.

HO. Los anti-PCC no se asocian a artropatia deformante en pacientes

con LEG.

DISENO DEL ESTUDIO

Estudio prospectivo, transversal.



PACIENTES Y METODOS
Estudiamos pacientes con lupus eritematoso generalizado, artritis reumatoide y
rupus seguidos regularmente en la consulta externa del Departamento de
Reumatologia del Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion Salvador
Zubiran, que reunieron los siguientes
Criterios de inclusion:
1.- Pacientes que cumplieran 5 criterios de clasificacion de LEG propuestos y
actualizados por el Colegio Americano de Reumatologia (21,22). Dos de estos
criterios debieron ser necesariamente artritis y anti-DNA positivo o anticuerpos
antinucleares positivos con patrén homogéneo a titulos = a 1:640. A estos
pacientes con LEG los dividimos en aquellos que tenian artropatia deformante
y no deformante si reunian o no cuando menos uno de los criterios clinicos y/o
radiolégicos propuestos por Alarcén-Segovia et al (1). Estos criterios son:

e Colapso no erosivo del carpo.

e Erosiones de las apdfisis estiloides.

e Deformidad en Z de los pulgares.

e Desviacion cubital no erosiva de las articulaciones metacarpo-falangicas.

e Formacién de ganchos cubitales o radiales en la articulaciones

metacarpofalangicas.

e Deformacién en cuello de cisne de los dedos de las manos.

e Erosiones articulares asimétricas.
2.- Pacientes con AR de acuerdo a los criterios de clasificacion del Colegio

Americano de Reumatologia (23) con menos de 5 anos de evolucion.
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3.- Pacientes con rupus: Pacientes con que cumplieran simultaneamente
criterios de clasificacién de LEG y AR segun los criterios del CAR ya descritos
(21,23).
4.- Radiografia de manos
5.- Anticuerpos anti-péptidos ciclicos citrulinados, anti-DNA y factor
reumatoide.

1. Se detectaron los anti-PCC. Protocolo del ensayo inmunoscan RA

(EURO-DIAGNOSTICA, Malmoe, Sweden)

2. Anti-DNA por ELISA.

3. Anticuerpos antinucleares por inmunoflourescencia.

4. Factor reumatoide por nefelometria.

5. Oftros estudios serologicos y de gabinete disponibles al momento del

estudio que hayan sido solicitados por el médico tratante.

CRITERIOS DE EXCLUSION

1.- Pacientes con enfermedad mixta del tejido conectivo (25).

1. Seroldgico. Anti-RNP (+) > 1/1600 (por hemaglutinacion).
2. Clinico (por lo menos 3).
= Edema de manos.
= Sinovitis.
= Miositis (probada por datos de laboratorio o biopsia).
=  Fendmeno de Raynaud.

= Acrosclerosis (con o sin escleroderma proximal).

11



Diagndstico: Criterio seroldgico y al menos 3 clinicos. La asociacion de edema
de las manos, Raynaud y acrosclerosis requiere la adicién de al menos uno de

los dos criterios.

ANALISIS ESTADISTICO

Utilizamos la U de Mann-Whitney o la t de Student para la comparacion de
variables continuas. Correlacionamos los titulos de los diferentes
autoanticuerpos con la prueba de Pearson y su positividad y posible asociacién
con las manifestaciones clinicas y/o radiolégicas mediante X? con correccion de
Fisher segun fuera necesario. Usamos el programa SPSS (versién 10) para

Windows.
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RESULTADOS

La poblacion de estudio fue de 77 pacientes, 34 con artritis reumatoide,
20 con LEG sin artropatia deformante, 14 con LEG vy artropatia deformante; 9
pacientes reunieron criterios para rupus. La edad promedio del grupo total fue
de 38 = 12.71 afios (limites 20-82), 67 pacientes (87%) fueron mujeres. La
tabla 1 muestra otros datos demograficos relevantes divididos por grupo. Como
se ve la edad fue similar en todos los grupos de estudio. Por criterio de
inclusion el tiempo de evolucion de la artritis reumatoide fue menor a 5 afnos
con un promedio de 2.2 £ 1 anos, este resultado es estadisticamente diferente
al tiempo de evolucién de los otros grupos de estudio (p<0.001), (Tabla 1).

La tabla 2 muestra que los pacientes con AR y rupus tuvieron 30 y 23
veces mas anti-PCC que los valores normales, respectivamente. Los pacientes
con AR tuvieron concentraciones mas altas de anti-PCC que los pacientes con
LEG con o sin artropatia deformante (p<0.001, ambas comparaciones).
Igualmente, los pacientes con rupus también tuvieron concentraciones mas
altas de anti-PCC que los dos grupos de pacientes con LEG (p<0.001, ambas
comparaciones). No encontramos diferencias en las concentracioens de anti-
PCC entre pacientes con AR comparados con los pacientes con rupus. En la
misma tabla 2 mostramos que las concentraciones séricas del factor
reumatoide fueron mayores al valor normal en todos los grupos de estudio, los
pacientes con rupus tuvieron las concentraciones mas altas. (p<0.001). Segun
lo esperado, la mediana de la concentracién de los anti-DNA de los pacientes
con LEG, con o sin artropatia deformante, y la de los pacientes con rupus fue

mayor a la normal obtenida en pacientes con AR (p<0.001).
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La tabla 3 muestra la frecuencia de positividad de los tres
autoanticuerpos estudiados y la frecuencia de los pacientes que fueron
simultdneamente positivos para anti-PCC y FR (dobles positivos). Es claro que
los pacientes con AR y rupus tuvieron mayor frecuencia de anti-PCC (97 y
100%) que los pacientes sin (5%) o con (7%) artropatia deformante y LEG
(p<0.001 para todas las comparaciones). De manera, los pacientes con LEG y
artropatia deformante tuvieron mayor frecuencia de positividad para FR (65%)
que los pacientes con LEG sin artropatia deformante (15%) (p=0.005), mientras
que no hubo diferencia en la frecuencia de positividad de FR entre pacientes
con AR (85%) y rupus (100%). Un paciente con LEG sin artropatia deformante
tuvo anti-PCC y FR en la misma muestra (5%) y ninguno con LEG y artropatia
deformante, esta frecuencia contrasta claramente con los pacientes con AR o
rupus que resultaron ser dobles positivos en el 82 y el 100% de los casos,
respectivamente (p<0.001). Segun fue criterio de inclusion, el 100% de los
pacientes con LEG, con o sin artropatia deformante, fueron positivos para anti-
DNA (Tabla 3). Dos pacientes con AR (6%) y 7 con rupus (78%) tuvieron anti-
DNA positivos, los dos pacientes con rupus anti-DNA negativos tuvieron AAN
positivos con patron homogéneo a titulos de 1:5120 y 1:640, respectivamente
(Tabla 3).

Del total de los pacientes, 28 (36.3%) resultaron tener erosiones, 11/34
(32%) con AR, todos fueron anti-PCC positivos; por definicidén ningun paciente
con LEG sin artropatia deformante tuvo erosiones; 10 pacientes del grupo de
LEG con artropatia deformante (71%) tuvieron erosiones de los cuales 7 fueron

FR positivo (78%), pero ninguno tuvo anti-PCC positivos. Siete de 9 pacientes
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con rupus (78%) tuvieron erosiones, todos ellos tuvieron anti-PCC positivos
(Tabla 4).

En nuestro estudio 9 pacientes fueron positivos para anti-DNA, anti-PCC
y FR, 7 tuvieron rupus (78%), 1 AR y uno LEG sin artritis deformante.

No hubo correlacion entre las concentraciones de los autoanticuerpos
estudiados en la poblacion total de estudio ni entre los diferentes grupos (datos

no mostrados)
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DISCUSION

En la ultima década los anticuerpos anti-proteinas citrulinadas han adquirido
gran relevancia diagndstica en el estudio de pacientes con artritis reumatoide
(6,26). Un meta-analisis reciente mostré que los anti-PCC tienen sensibilidad y
especificidad altas para artritis reumatoide incluso mayores al factor reumatoide
y que esos anticuerpos son predictores de enfermedad erosiva (27). Esta
sensibilidad y especificidad altas han sugerido que los anti-PCC tienen un
papel relevante en la patogenia de esta enfermedad (28). Esta nocién ha sido
reforzada con el conocimiento de que las proteinas citrulinadas, especialmente
fibrinbgeno y vimentina, estan presentes en tejidos reumatoides inflamados
(14,29) y con la demostracion de que la transferencia pasiva de estos
anticuerpos potencia la artritis inflamatoria inducida por colagena tipo Il en
modelos murinos (30). Con esto en mente nos preguntamos si los anti-PCC
también tendrian algun papel patogénico en la artritis deformante del lupus
eritematoso generalizado, la enfermedad autoinmune por antonomasia
asociada a la formacion de autoanticuerpos. Para ello disefiamos este estudio
en el que incluimos pacientes con enfermedades bien definidas mediante
criterios de inclusion estrictos, todos ellos con placas radiograficas de manos.
Nuestro grupo eje de estudio fue el de los pacientes con LEG vy artritis
deformante y lo comparamos con pacientes con artritis no deformante.
Contrariamente a nuestra hipdtesis inicial, encontramos que los pacientes con
LEG y artropatia deformante tienen la misma baja frecuencia de positividad de
anticuerpos anti-PCC que los pacientes con LEG sin artritis deformante, no
obstante que el 50% de los pacientes con LEG tuvo artropatia erosiva. En

nuestro estudio incluimos también pacientes con artritis reumatoide de poco
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tiempo de evolucién, ya que en este grupo se ha definido con mayor precision
el papel patogénico de los anti-PCC (27,31). Para desafiar mas aun nuestra
hipétesis incluimos un grupo adicional de pacientes con rupus, que como ya se
dijo, es la conjuncion de artritis reumatoide y lupus eritematoso generalizado en
el mismo paciente (3). La positividad de los anti-PCC en los pacientes con ARy
rupus, comparada con la obtenida en los pacientes con LEG, con o sin artritis
deformante, resulté contundentemente diferente: 85 y 100% versus 5 y 7%.
Esta diferencia se mantuvo incluso cuando analizamos la positividad de ambos
anticuerpos en la misma muestra. Un hallazgo igualmente contundente
derivado de nuestro estudio es la alta frecuencia de positividad del FR en
pacientes con LEG vy artritis deformante (65%), comparada con el 15% en
pacientes con LEG sin artritis deformante.

Segun nuestros resultados podemos postular que los anti-PCC no tienen
ninguna participacion patogénica en la artritis del lupus eritematoso
generalizado, independientemente de si ésta es deformante y/o erosiva.
Igualmente, nuestro estudio sugiere que la artropatia erosiva del LEG esta
asociada a otro elemento, que en nuestro estudio resulté ser el factor
reumatoide con especificidad del 85% y sensibilidad del 64%.

Segun quedd dicho, la mayoria de los pacientes con AR o con rupus
fueron dobles positivos para anti-PCC y FR (82 y 100%), respectivamente, y
s6lo un paciente con LEG, interesantemente sin artritis deformante, tuvo esta
misma doble positividad, esto le confiere a esta variable una sensibilidad del
90% y una especificidad del 97% para rupus. Igualmente, 7/9 (78%) de los
pacientes positivos para anti-DNA, anti-PCC y FR también tuvieron rupus.

Estos hallazgos confirman que la artropatia deformante en LEG es una forma
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distinta de artropatia con mecanismos patogénicos distintos a los de la AR
(1,2). Contrariamente a lo propuesto por otros autores (19,32), nuestro estudio
también confirma que el rupus es una sobreposicion innegable de artritis
reumatoide y lupus eritematoso generalizado. Los dos pacientes que
resultaron ser triples positivos, pero sin criterios para rupus, solo los reunen
para AR o LEG sin artritis deformante, respectivamente. Estos pacientes tienen
3 y 1 anos de evolucion, respectivamente. Habra que seguirlos mas tiempo
para determinar si en el futuro desarrollan las manifestaciones clinicas
complementarias de sus contrapartes diagnosticas; es decir, si se trata de
pacientes con rupus temprano con serologia positiva que puede preceder
alrededor de 4 afios a la expresion clinica (33).

Diversos autores han estudiado anti-PCC en pacientes con LEG
incluidos como grupo control (26), pero hoy dia sélo hay 5 estudios
(16,17,19,34,35) que han analizado la asociacion clinica de los anticuerpos
anti-PCC concretamente en pacientes con LEG, dos de ellos hasta ahora sélo
publicados como resumen de congreso (34,35). La tabla 5 muestra el resumen
de estos estudios. Todos son transversales, mientras el 80% son
retrospectivos. El numero de pacientes estudiados es de 5 a 201. La frecuencia
de positividad de los anti-PCC también es variable (5-80%), quiza determinada
por la poblacién de estudio y por el numero de pacientes incluidos. EI mayor
porcentaje (80%) fue informado por Martinez y colaboradores en el que
estudiaron 5 pacientes, todos con artropatia erosiva (19). Los dos estudios
disponibles en los que compararon pacientes con LEG con o sin artropatia
erosiva mostraron que la frecuencia de positividad de los anti-PCC fue de 20 y

33% vs. 2 y 11%, respectivamente (16,34). La tabla 5 muestra que el mayor
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porcentaje de positividad de los anti-PCC en el unico estudio disponible del
factor reumatoide también fue mas alto en los pacientes con artritis erosiva que
en sus contrapartes sin erosiones: 60 vs. 18% (16). Nuevamente, el mayor
porcentaje de positividad del factor reumatoide (2/5, 40%) fue el de Martinez y
colaboradores (19). Todos estos estudios carecieron de grupo comparativo con
otras enfermedades.

Mencioén aparte merece el estudio de anti-PCC informado recientemente
por Amezcua-Guerra y colaboradores en el que analizaron 7 pacientes con
rupus y los compararon con igual numero de controles sanos, pacientes con
LEG, aparentemente sin artritis, o con artritis reumatoide (20). Sus resultados
mostraron que el 57 y 86% de los pacientes con AR o con rupus fueron
positivos para anti-PCC, respectivamente, y ninguno de los controles ni de los
pacientes con LEG. Asimismo, el 86 y 71% de esos mismos grupos fueron
positivos para factor reumatoide, al igual que el 29 y 14% de los controles y
pacientes con LEG (20). Es interesante que 2/3 pacientes con rupus que
resultaron negativos para anti-PCC, también resultaron negativos para anti-
DNA y para el factor reumatoide (20).

Segun lo dicho, los resultados mostrados en el presente estudio
concuerdan con Amezcua-Guerra en que los pacientes con rupus tienen
frecuencias altas de anti-PCC y factor reumatoide, lo que sugiere que la
asociaciéon de artritis reumatoide y lupus eritematoso generalizado es una
sobreposicion clinica y seroldgicamente sustentable (3). Es tentador especular
que los pacientes de Amezcua-Guerra y colaboradores que resultaron anti-
PCC/FR/anti-DNA negativos, aun con erosiones, analizados desde la

perspectiva de nuestro estudio mas bien podrian diagnosticarse como
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pacientes con LEG y artritis erosiva, queda entonces en duda si tienen o no
artritis reumatoide. = Nuestros resultados difieren sustancialmente de los
resumidos en la tabla 5. Ofrecemos los siguientes argumentos para explicar las
diferencias. 1) En nuestro estudio incluimos pacientes seleccionados con
criterios de inclusiéon muy estrictos, es decir, con enfermedades clinica y
serolégicamente bien definidas segun los estandares de oro aceptados vy
validados (21-23). 2) Todos nuestros pacientes con LEG tuvieron artritis con o
sin artropatia deformante segun criterios clinicos y/o radiolégicos ya definidos
(1) y confirmados (2). Estos criterios incluyen, desde luego, a las peculiares
erosiones en las apdfisis estiloides tan caracteristicas del LEG y a las
erosiones asimétricas (1), ambas podrian pasar por ser “compatibles” con
artritis reumatoide. 3) La evolucion de nuestros pacientes con LEG vy artritis
deformante fue similar al componente reumatoide de los pacientes con rupus (=
10 anos), lo cual sugiere que los primeros no desarrollaran AR. 4) Todos los
pacientes con LEG son anti-DNA positivos, un marcador serolégico con
sensibilidad y especificidad altas para esa enfermedad (22), con valores séricos
entre 8 y 18 veces arriba de los normales, y que como grupo sincronicamente
tuvieron valores normales de anti-PCC. 5) Los anti-PCC en nuestro estudio
tuvieron una sensibilidad de 94% y una especificidad de 97% para artritis
reumatoide cuando los comparamos con todos los pacientes con LEG. Estas
mismas variables fueron del 71 y 81% para el FR. 6) Todos los pacientes con
rupus tuvieron dos autoanticuerpos marcadores para AR y para LEG,

simultaneamente: anti-PCC y anti-DNA.
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CONCLUSIONES:

e Los pacientes con lupus eritematoso generalizado con artropatia
deformante y sin ella tuvieron baja frecuencia de anti-PCC (5 y 7%,

respectivamente)

e La positividad de anti-PCC de los pacientes con AR comparada con los
pacientes con lupus eritematoso generalizado con y sin artropatia

deformante, resulté contundentemente diferente 97% vs 5% y 7%.

e Los pacientes con LEG y artropatia deformante tuvieron mas alta
frecuencia de FR que los pacientes con LEG y sin artropatia deformante

65% vs 15%.

e La artropatia deformante se asocié a FR con especifidad del 85% y

sensibilidad del 64%.

e Los pacientes con AR y rupus fueron dobles positivos para anti-PCC y

FR en 82% y 100%, respectivamente.

e Los anti-PCC parecen no tener participacion patogénica en la artritis de
Lupus eritematoso generalizado, independientemente si ésta es

deformante y/o erosiva.
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TABLA 1. CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS DE LA POBLACION DE

ESTUDIO
AR LEG S/AD LEG C/AD RUPUS
(n= 34) (n=20) (n=14) (n=9)
EDAD * DE 40.3 + 14 33+11.9 38.36 + 10.5 38.67 + 10.7
(Afos) (20-82) (20-67) (24-60) (28-55)
(Limites)
GENERO 28(82%) 16 (80%) 14 (100) 9 (100)
(F/M) 6 (18%) 4 (20%)
TIEMPO DE 22+1.0 5.4 + 3.44' 9.64+7.50" AR:10.44 + 8.56"
EVOLUCION (1-5) (1-14) (1-23) (1-28)
(Limites) LEG: 5.89 + 5.58'

(1-14)

AR: artritis reumatoide, LEG S/AD: Lupus eritematoso generalizado sin

artropatia deformante, LEG C/AD: Lupus eritematoso generalizado con

artropatia deformante. Rupus= AR + LEG

'p<0.001 vs. AR
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TABLA 2. CANTIDAD DE AUTOANTICUERPOS*

GRUPO (n)  Anti-PCC (U/ml) FR (U/ml) Anti-DNA (U/ml)
(normal 2 25) (normal 2 35) (normal 2 9.6)
AR 763.7 £ 76.67%°* 173 + 129144 5.0+0.8
(34) (14.6-1632) (20-5180) (0-18)
LEG S/AD 15.51 +0.77° 52.78 + 19.50° 80.45 + 23.2°57
(20) (11.5-27.40) (20-360) (10.70-582)
LEG C/AD 16.18 + 1.60 92.92 + 28.5 176 + 138°
(14) (11.20-33.80) (20-315) (11.8-1969)
RUPUS 571+ 179"23 921 + 446"%3 25.83 + 11.8°
(9) (26.90-1412) (79.3-4310) (7.10-119)

Abreviaturas como en la tabla 1

'p<0.001 vs. todos los pacientes con LEG
2p<0.001 vs. LEG S/AD
®p<0.001 vs LEG C/AD

*NS vs. Rupus

°NS vs. LEG C/AD
®0<0.001 vs. AR
NS vs. LEG C/AD o vs. rupus
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TABLA 3. FRECUENCIA DE POSITIVIDAD DE TRES AUTOANTICUERPOS

GRUPO Anti-PCC FR Anti-PCC & Anti-DNA
(n) (%) (%) FR (%) (%)
AR 33 29 28 2
(34) (97)" (85)? (82)° (5.9)

LEG S/AD 1 3 1 20
(20) (5) (15) (5) (100)*

LEG C/AD 1 9 0 14
(14) (7) (65)° (0) (100)°

RUPUS 9 9 9 7
(9) (100)’ (100)® (100)° (78)™°

Abreviaturas como en la tabla 1.

AR vs. todos los pacientes con LEG:
' OR = 16.5 (4.30-63.30), p<0.001
20OR= 2.41 (1.50-3.89), p<0.001
*0OR= 24.54 (3.56-16.15), p<0.001

“OR= 18 (4.68-69.21), p<0.001 vs AR
50R= 10.20 (1.97-53.78), p= 0.005 vs. LEG S/AD
OR= 8.0 (2.18-29.24), p<0.001 vs. AR

Rupus vs. todos los pacientes con LEG
'OR = 5.50 (1.57-19.27), p<0.001
80R= 1.75 (1.28-2.53), p=0.001

°OR= 10.0 (1.56-64.20), p<0.001

' OR= 1.28 (0.90-1.82), p=NS
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TABLA 4. CARACTERISTICAS RADIOGRAFICAS*

GRUPO EROSIONES iNDICE DE SHARP*
(n) (%) (Limites)
AR 11 1.09 + 1.86
(34) (32) (0-86)
LEG S/AD 0 0
(20)
LEG C/AD 10 19.64 + 9.47"2
(14) (71)*® (0-114)
RUPUS 7 15.44 + 7.51"
(9) (78)* (2-70)

Abreviaturas como en la tabla 1

*Los numeros representan la mediana + EE
'p<0.001 vs. AR

NS vs. rupus

30OR= 5.22 (1.33-5.60) p= 0.02 vs. AR
*OR=7.31 (IC 95%: 1.30-41.19) p= 0.02 vs. AR
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Tabla 5. Estudios publicados de anticuerpos anti-péptidos ciclicos citrulinados en pacientes con LEG.

Autor, afo Diseio Anti-PCC FR Grupo Ref
comparativo
N Artirits no Artritis n Artritis no Artiris
erosiva erosiva erosiva erosiva
Medwike, R, T? 3/66 1/50 2/10 ND 40/215 6/10 Ninguno 16
2001’ (5%) (2%) (20%) (18%) (60%)
Hoffman, R,T 11/201 (6%) ND? ND 26/201 ND ND Ninguno 17
2004 (13%)
Chan, P°, T 11/97 4/3 5/15 ND ND ND Controles sanos 34
2005* (12%) (11%) (33%) (n=106)°
Rezus, R, T 7/26 ND ND’ ND ND ND Ninguno 35
2006* (27%)
Martinez, R, T 4/5 0 4/5 2/5 0 2/5 Ninguno 19
2007 (80%) (80%) (40%) (40%)

'6/10 pacientes evaluables tuvieron criterios para AR

’R= retrospectivo. T= Transversal

*ND= No disponible

*Resumen de congreso

°P= Prospectivo

®2 controles sanos fueron positivos para anti-PCC (2%)

"Los anti-PCC “correlacionaron con la presencia de erosiones”
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