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1. INTRODUCCION

La artritis reumatoide es una enfermedad autoinmune, crénica, con
afectacion en ambos lados del cuerpo por lo que se considera de
distribucion simétrica, con manifestaciones sistémicas (manifestaciones
extraarticulares) y es de etiologia desconocida.

La inflamacién de la membrana articular es la caracteristica principal de
esta enfermedad, sin embargo, la cronicidad de la enfermedad trae
consecuencias en el organismo un ejemplo de esto es un mayor riesgo
para desarrollar dafio en la articulacion temporomandibular y la
manifestacion mas frecuente en el corazon se localiza en el pericardio e
inclusive tienen riesgo de endocarditis por depositos de proteina amiloide
en la valvula aortica, esto generado por un dafio en la filtracion renal.

El diagnostico de artritis reumatoide lo debe de dar un reumatdlogo y el
paciente debe de iniciar el tratamiento farmacoldgico cuanto antes, para
retardar el dafo articular y detener la inflamacion que causa la
hiperactividad del sistema inmunolégico. Dentro del tratamiento
farmacoldgico se encuentran los farmacos antirreumaticos modificadores
de la enfermedad (FAME) y el metotrexato es el farmaco de primera linea
tanto por su eficacia, costo y tolerancia, sin embargo, dentro de los FAME
tradicionales donde se encuentra el metotrexato también podemos
encontrar a la leflunomida, la sulfasalazina y a la hidroxicloroquina.
Cuando nosotros realizamos procedimientos quirirgicos generamos una
via de acceso directo a la via hematica para las bacterias. Es aqui donde
entra la profilaxis antimicrobiana la cual consta de administrar de 30
minutos a 1 hora antes del procedimiento, una dosis uUnica de un
antibiético con la finalidad de obtener un nivel alto de este durante el
procedimiento y hasta el final del mismo, evitando el desarrollo de
infecciones que pudieran comprometer la vida del paciente que ya esta
inmunolégicamente comprometido teniendo en cuenta las interacciones

farmacolégicas entre el FAME y el antimicrobiano.




2. OBJETIVO

Presentar el desarrollo de la enfermedad, su tratamiento con FAME
tradicionales e identificar sus posibles interacciones farmacolégicas con

los antibioticos indicados para la profilaxis antimicrobiana.

3. ARTRITIS REUMATOIDE

La artritis reumatoide es una enfermedad autoinmune, inflamatoria
cronica, sistémica, de distribucion simétrica (al afectar a ambos lados del
cuerpo a la vez), de etiologia desconocida (1). Se caracteriza por una
inflamacion persistente de la membrana sinovial articular con probabilidad
de compromiso sistémico a lo largo de su evolucion.

Los factores predisponentes son: pacientes de sexo femenino,
antecedentes familiares de artritis reumatoide, edad avanzada, exposicion

a los silicatos y tabaquismo (2).

4. EPIDEMIOLOGIA

En 2013 el Congreso del Colegio Mexicano de Reumatologia, reporté una
prevalencia del 1.6% dentro de la poblacién, lo que colocé a México
dentro de los paises con alto porcentaje en artritis reumatoide (3).

La artritis reumatoide a escala mundial afecta al 0.5 a 1% de la poblacion
de adultos (4). Afectando en especial a mujeres entre los 30 y 50 afios (5).
El 80% de los pacientes tiene algun grado de limitacion, el 50% deja de
trabajar y el restante 5% llega a la invalidez. Tienen una mortalidad 2 a 3
veces superior debido al aumento de las enfermedades cardiovasculares
(1). Y tienen dos veces mas riesgo de desarrollar infecciones graves, por
lo que se recomienda tomar precauciones para la prevencion de

infecciones en pacientes con artritis reumatoide (6).




5. FISIOPATOLOGIA DE LA ARTRITIS REUMATOIDE

La genética y los factores ambientales pueden inducir la aparicion de
artritis reumatoide (AR) por la activacion de linfocitos T de la membrana
sinovial. Lo que lleva a una lesidbn microvascular y un aumento en el
numero de células del revestimiento sinovial e inflamacion perivascular,
extendiéndose hacia el cartilago adyacente y el hueso, ocasionando asi el
dafo articular (7).

5.1. INFLAMACION

Los linfocitos T CD4+ se van a activar por la participacion de las células
presentadoras de antigeno (APC), debido a las interacciones entre el
receptor de linfocitos T y el antigeno del péptido del complejo de
histocompatibilidad de clase Il (MHC) (sefal 1) a través de la
coestimulacion de la via de CD28-CD80/86 (sefial 2). Creando un
aumento en la actividad de las células presentadoras de antigeno dentro
de la articulaciéon, por la union de los ligandos a los receptores tipo Toll
(TLR).
5.2. FORMACION DE ANTICUERPOS

Los linfocitos T CD4+ sinoviales se diferencian en linfocitos Tu1 y TH17
teniendo cada uno caracteristicas propias de citocinas. A su vez, los
linfocitos Th CD4+ activan los linfocitos B diferenciandose en plasmocitos

productores de auto anticuerpos.

5.3. COMPLEJOS INMUNITARIOS

Los compuestos de factores reumatoides (RF) y anticuerpos contra
péptidos citrulinados ciclicos (CCP) se forman dentro de la articulacion
con la consecuente activacion de la via del complemento y aumentando la
inflamacion. Los linfocitos efectores T estimulan a los macréfagos

sinoviales (M) y los fibroblastos (SF) para secretar mediadores
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proinflamatorios, entre los cuales esta el factor de necrosis tumoral a
(TNF-a) el cual incrementa el numero de moléculas de adherencia en las
células endoteliales, induciendo la infiltracion de leucocitos en la
articulacion. Estimulando la produccién de otros mediadores inflamatorios,
como interleucinas 1 (IL-1), IL-6 y el factor estimulante de colonias de

granulocitos-macrofagos (GM-CSF).

5.4. REABSORCION DEL HUESO

El TNF-a regula el equilibrio entre la ostedlisis y la osteogénesis;
incrementando la expresion dickkopf-1 (DKK-1) para después internalizar
los receptores de Wnt en precursores de osteoblastos. Wnt es un
mediador soluble que induce la osteoblastogénesis y la formacion de
hueso. En la artritis reumatoide, se inhibe la formaciéon de hueso a través
de la via de Wnt por la accién de las altas concentraciones de DKK-1. El
TNF-a impide la formacién de hueso y estimula la osteoclastogénesis. Sin
embargo, por si mismo no induce la diferenciacion de precursores de
osteoclastos (Pre-OC) hasta llegar a osteoclastos activados capaces de
erosionar el hueso. La diferenciacién en osteoclastos obliga a contar con
el factor estimulante de colonias de macréfagos (M-CSF) y el activador de
receptor del factor nuclear kB (RANKL) que se une a RANK en la
superficie de Pre-OC. El activador de receptor del ligando del factor
nuclear Kb (RANKL) dentro de la articulacion proviene de las células de
estroma, fibroblastos sinoviales y linfocitos T. La osteoprotegerina (OPG)
actua como un receptor de RANKL y con ello inhibe la osteoclastogénesis

y la ostedlisis (Figura 1) (4).




1Ny, TP I-L7A, IL-L7F,
Linfotexina f TNFa, IL6,
o GMCSE

Figura 1. Mecanismo de la fisiopatologia de la inflamacién y la destruccién
articular en la artritis reumatoide. FGF, factor fibroblastico de crecimiento; IFN,
interferén; TGF, factor transformador de crecimiento; Ab, anticuerpos (Harrison.

Principios de Medicina Interna, 20e.).
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6. MANIFESTACIONES CLINICAS

Los signos patolégicos definitorios de la artritis reumatoide son la
inflamacion y la proliferacion sinovial, erosiones focales de hueso y
adelgazamiento del cartilago articular. La inflamacion cronica causa
hiperplasia de la membrana sinovial y la formacion de pannus (una
membrana celular engrosada que contiene sinoviocitos del tipo de los
fibroblastos y tejido fibrovascular reactivo a la granulacion que invade el
cartilago y el hueso subyacente).

La rigidez articular aparece mas intensamente en la mafiana (rigidez
matinal) con una duracién mayor o igual a 1 hora que desaparece con la
actividad fisica.

Las articulaciones con mayor afectacion en la artritis reumatoide son las
metacarpofalangicas (MCF) e interfalangicas proximales (IFP) (Figura 2 y
3). Y las articulaciones de mufecas y metatarsofalangicas (MTF) (1).

Respetando como norma a las interfalangicas distales (8).

Temporomandibular Interfalingicas
15% Columna cervical proximales
10% / 90%

Hombro
A7%

/4
7/ Metacarpofalingicas
0%

Esternoclavicular
40%

Tobillo T Metatarsofaldngicas
55% 50%

Figura 2. Articulaciones principalmente afectadas en la artritis reumatoide (Guia
Med).
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Figura 3. Hinchazén de articulaciones metacarpofalangicas e interfalangicas

proximales en la artritis reumatoide (Harrison. Principios de Medicina Interna, 20e.).

La artritis reumatoide es una poliartritis con compromiso de pequefias
articulaciones, de comienzo gradual y simétrico. Sin embargo, también
existe compromiso de grandes articulaciones como rodillas, cadera o
tobillos (1).

La afectacion articular inicial puede ser: monoarticular, oligoarticular
(cuatro articulaciones o menos) o poliarticular (mas de cinco
articulaciones), comunmente con una distribucién simétrica.

La destruccion progresiva de las articulaciones ocasiona deformidades
cronicas e irreversibles. Entre las que se encuentran la desviacion,
flexion, hiperextension y la subluxacién (deformidad en “Z”, deformidad en
“‘cuello de cisne” y deformidad en “botonero”) también pueden ser
consecuencia del dafo a los tendones, capsula articular y otras partes

blandas de las articulaciones pequenas (Figura 4 y 5) (4).

Deformidad
en ojal o boutonniére

Deformidad
en cuello de cisne




Figura 4. llustracion de las deformidades en cuello de cisne y de botonero,
también conocido como boutonniére o dedo en ojal (Steinberg, D. [2020]
https://bit.ly/30ShVC1).

Figura 5. Dedo en “Z”, la imagen del lado izquierdo es el aspecto clinico y la
imagen del lado derecho es la imagen radiolégica (Kaempf, R. [2016]
https://bit.ly/30qtri2).

El paciente refiere la aparicién de dolor estando en reposo, al realizar sus
actividades cotidianas y también refiere la sensacion de rigidez.
Presentan un aumento de volumen o hinchazén articular (sinovitis) (1).
(Figura6y7).

: s |

Figura 6. Sinovitis en las interfalangicas proximales, se aprecia un aumento de

volumen en ambos lados de la articulacion de consistencia blanda (Pacheco, D.
[2015] https://bit.ly/3FJ2M59).



https://bit.ly/30ShVC1
https://bit.ly/3oQTRI2
https://bit.ly/3FJ2M59

Figura 7. Inflamacion de las metacarpofalangicas 2, 3 y 4, las flechas indican los
abombamientos en la zona interarticular por la inflamacién existente (Pacheco, D.
[2015] https://bit.ly/3FI2M59).

Existe destruccidn articular progresiva en algunos pacientes, a pesar del
tratamiento o por el abandono del tratamiento. En otros casos, se produce

invalidez permanente con secuelas irreversibles (9).

Entre las manifestaciones clinicas también se incluyen pérdida de peso,
fiebre, fatiga, malestar general, depresion, asi como una mayor frecuencia

de infecciones.

7. DISFUNCION DE LA ARTICULACION
TEMPOROMANDIBULAR EN PACIENTES CON
ARTRITIS REUMATOIDE: ARTICULO.

La disfuncion de la articulacion temporomandibular (ATM) en pacientes
con artritis reumatoide es del 2% al 88%, los estudios indican que mas del
50% de esos pacientes tienen manifestaciones clinicas en ATM; 70%
refiere sensibilidad articular, 65% crepitacion, 60% dolor al realizar los
movimientos mandibulares, también presentan inflamacion, disminucion
de la fuerza masticatoria, limitacion en su apertura oral y la afeccién mas

comun en estos pacientes en la disfuncion articular.

Las alteraciones de la ATM en estos pacientes van relacionadas a la

severidad y duracion de la artritis reumatoide, las lesiones erosivas
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generalmente aparecen en una etapa avanzada de la enfermedad y para
el plan de tratamiento se debe de considerar la actividad inflamatoria

sistémica.

El estudio de casos lo realizaron en 37 pacientes con artritis reumatoide y

los controles fueron en 37 pacientes sin artritis reumatoide (Tabla 1).

Caracteristica Pacientes con AR n (%) Pacientes sin AR n (%)
Desviacion mandibular 25 (B7) 7{19)

Ruidos arficulares 20 (54) 2{5)

Pérdida dental 16 (43) G (16)

Dalor aricular 12{32) 0

Limitacion de la apertura 12 {32) 1{3)

Tabla1. En esta tabla se idican los numeros y porcentajes, encontrados durante
la exploracién de la ATM en los casos con artritis reumatoide, asi como los
controles sin artritis reumatoide (Ibafiez N. [2017]
https://dx.doi.org/10.1016/j.maxilo.2016.08.003.).

Identificaron un 75,5% de afeccién en la ATM de los pacientes con artritis
reumatoide, sin embargo, alrededor del 50% de la poblacién adulta
presenta algun tipo de afeccidon en la ATM; como ruidos, limitaciéon de la

apertura, desviacion mandibular, etc. (Figura 8).

Figura 8. Desviacion de la mandibula en un paciente con artritis reumatoide
(Ibéafiez N. [2017] https://dx.doi.org/10.1016/j].maxil0.2016.08.003.).

En este estudio observaron que dicho riesgo es 19,9 veces mayor en
comparaciéon con los individuos que no padecen artritis reumatoide; por lo

que el paciente con artritis reumatoide tiene un 82% de posibilidades de
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desarrollar algun tipo de dano en la ATM en comparacion con los
individuos que no tienen esta enfermedad y comprobaron que la
presencia del dafo en la ATM de los pacientes con artritis reumatoide si
esta relacionada con la enfermedad y no esta causada por algun otro

factor como traumatismo, estrés, etc. (10).

El tratamiento de primera eleccion para los trastornos
temporomandibulares son las férulas oclusales; estas ayudan a la
relajacion muscular, favorecen un posicionamiento mas estable de la
articulacion y reducen el dolor (11).

Las férulas oclusales son consideradas un tratamiento no invasivo y
reversible al ser aparatos removibles, elaborados con resina dura de
acrilico que se posicionan normalmente sobre los dientes del maxilar, con
las que se busca una distribucion de las fuerzas oclusales con el mayor

numero de contactos de igual intensidad (12, 13).

Conti en un estudio del 2012 evidencio que los pacientes que llevaban
placa estabilizadora acrilica de cobertura total (férula oclusal), mostraron
mejoria en el dolor reportado en el primer seguimiento que se realiz6 a las

2 semanas (11).

8. MANIFESTACIONES EXTRAARTICULARES

Aparecen en aproximadamente el 50% de los pacientes, siendo mas

frecuentes en aquellos con titulos elevados de factor reumatoide (14).

Las manifestaciones extraarticulares son: nédulos subcutaneos,
afectacion pulmonar, pericarditis, vasculitis, manifestaciones

hematoldgicas y renales (4).
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8.1. NODULOS

Los nédulos reumatoides en el 30% de los pacientes suelen desarrollarse
en zonas de presion o irritacion repetitiva (Figura 9). Tienen consistencia
firme y no son dolorosos; estan adheridos al periostio, a tendones o a
bolsas sinoviales y aparecen mas a menudo en quienes tienen actividad
patolégica muy intensa. También pueden encontrarse en pulmones,

pleuras, pericardio y peritoneo (Figura 10) (4 y 9).

Figura 9. Fotografia clinica de nédulos reumatoideos subcutaneos en el codo
izquierdo (Turrién, A. [2017] https://bit.ly/30QJuUs).

Figura 10. Tomografia computarizada de térax: nédulos con semiologia
radioldgica tipica de nodulos reumatoide: redondeados, subpleurales, multiples,
en paciente con artritis reumatoide y neumopatia intersticial asociada (Gémez, H.

[2011] https://bit.ly/3r5ENZF).

8.2. MANIFESTACIONES PULMONARES

La pleuritis es la manifestacion pulmonar mas comun. Puede producir

dolor pleuritico, disnea y también derrame pleural (Figura 11y 12).
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En ocasiones aparecen nédulos reumatoideos pulmonares que se pueden

sobreinfectar e incluso cavitar (4 y 9).

Figura 11. Tomografia Axial Computarizada (TAC) de una paciente femenina de
64 anos con antecedentes de artritis reumatoide de 3 afios de evolucién, con
diagnéstico de derrame pleural bilateral; las flechas blancas indican la zona del
derrame pleural (Hurtado, R. [2010] https://bit.ly/3xdqoMO0).

\‘V_/

Figura 12. TAC al alta de la paciente (Hurtado, R. [2010] https:/bit.ly/3xdgoMO0).

8.3. MANIFESTACIONES CARDIACAS

La afectacion del corazén mas frecuente se localiza en el pericardio, y en
menos del 10% de los sujetos con artritis reumatoide aparecen
manifestaciones clinicas de pericarditis.

En raras ocasiones puede aparecer, una endocarditis que suele afectar a
la valvula adrtica, haciéndola insuficiente mas que estendtica (estrecha u
obstruida). Cuando aparece esta afectacion miocardica se debe pensar
en la aparicién de una de las complicaciones de la artritis reumatoide, que

es el depdsito de amiloide (es la acumulacion de proteinas anormales

13



https://bit.ly/3xdqoM0
https://bit.ly/3xdqoM0

llamadas amiloides, las cuales forman depdsitos; causando que el rgano

se vuelva rigido y no pueda funcionar correctamente) (4 y 9).

8.4. SINDROME DE SJOGREN

Se define por la presencia de queratoconjuntivitis seca (Figura 13) o
xerostomia (Figura 14). En promedio, el 10% de los individuos con artritis

reumatoide tiene el sindrome secundario de Sjogren (4).

El sindrome de Sjogren es una enfermedad autoinmune inflamatoria que
causa resequedad, particularmente en ojos y boca. En las enfermedades
autoinmunes el sistema inmunoldgico ataca a tejidos sanos, ocasionando
dafio e inflamacién. En este sindrome, los linfocitos, atacan a las células
de las glandulas exocrinas de los ojos y la boca, generando inflamacion
y destruccion de estas, lo cual impide la producciéon de las sustancias
humectantes (lagrimas y saliva).

Existen dos tipos del sindrome de Sjégren, el primario y el secundario. La
forma primaria ocurre por si sola y no tiene relacion alguna con otras
enfermedades. El sindrome de Sjogren secundario se presenta con otras
enfermedades autoinmunes, tales como la artritis reumatoide y el lupus.
Afecta a individuos de cualquier raza o edad, aunque el 90% son

mujeres.

Figura 13. Queratoconjuntivitis seca u o0jo seco (Sociedad Argentina de
Reumatologia [2021] https://bit.ly/30r0M3J).
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Figura 14. Fotografia clinica de un paciente que presenta una disminucion de la
saliva (xerostomia), resultando en una lengua seca en un paciente con sindrome

de Sjogren (Nevares, A. [2020] https://msdmnls.co/3FdtED;).

8.5. VASCULITIS

La vasculitis reumatoide aparece en personas con muchos afos de
evolucion y con positividad del Factor Reumatoide en suero. La incidencia
global disminuy6 significativamente en la ultima década a menos del 1%
de los pacientes (Figura 15).

Su espectro clinico va desde pequenos infartos en los dedos, hasta

vasculitis sistémicas e inclusive areas de gangrena (4 y 9).

i '
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Figura 15. Lesiones vasculiticas con presencia de ulceras en cara externa de la
pierna izquierda, la cual aparecio en el curso de exacerbacion de la actividad en
la artritis reumatoide (Bastidas, J. [2018] https://bit.ly/3DNOJMS )

8.6. MANIFESTACIONES HEMATOLOGICAS

Suele aparecer anemia normocitica normocrémica y es la anomalia mas
frecuente de la sangre. El grado de anemia corresponde al de la
inflamacion y también se relaciona con las concentraciones séricas de
proteina C reactiva (CRP) y velocidad de eritrosedimentacién (ESR). En la
artritis reumatoide, puede haber recuentos mayores de plaquetas, porque

se trata de una reactivacion de fase aguda.

8.7. MANIFESTACIONES RENALES

El riidn es de los 6rganos que con mayor frecuencia se afectan en la
artritis reumatoide y su grado de afectacion puede condicionar el
pronostico en estos pacientes. Se puede observar proteinuria con cierta
frecuencia, en ocasiones producida por los farmacos usados para el
tratamiento de la enfermedad, o bien por el desarrollo de amiloidosis
secundaria (las complicaciones por los depésitos de amiloide pueden
danar el sistema de filtracion de los rifiones, lo cual hace que las
proteinas pasen de la sangre a la orina, reduciendo la capacidad para
eliminar los desechos del organismo, provocando insuficiencia renal con
el tiempo y la necesidad de realizar dialisis) (Figura 16) (9 y 15).

Los pacientes que reciben metotrexato pueden presentar ocasionalmente
necrosis tubular aguda. La nefropatia mas comun es la asociada al uso de
antinflamatorios no esteroides, los cuales pueden generar falla renal

aguda, nefritis intersticial aguda y necrosis papilar (16).
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Figura 16. Paciente con amiloidosis que presenta la piel alrededor de los ojos

amoratada (Mayo Clinic. https://mayocl.in/3r2Lwnk ).

9. DIAGNOSTICO

Se basa en los signos y sintomas de la artritis inflamatoria crénica, los
resultados de los analisis de laboratorio y estudios radiograficos.

En 2010, el Colegio Americano de Reumatologia (ACR) y la Liga Europea
Contra el Reumatismo (EULAR) revisaron los criterios de clasificacion de
la artritis reumatoide para esclarecer el diagnostico temprano (4).

Los nuevos criterios de artritis reumatoide (Tabla 2) deben tener las
siguientes caracteristicas:

— Que presenten minimo 1 con sinovitis clinica y que esta no pueda
explicarse por el padecimiento de otra enfermedad.

— Que la puntuacion sea igual o superior a 6 en el sistema de
puntuacion, entre la distribucion de la afectacion articular; la
serologia del factor reumatoide (FR) y/o ACPA (anticuerpos contra
péptidos citrulinados); el aumento de los reactantes de fase aguda

y la duracion igual o superior a 6 semanas (17).

Un paciente sera clasificado con artritis reumatoide si la suma total es
igual o superior a 6.

Estos criterios también permiten diferenciar a los pacientes en la etapa
inicial de la enfermedad, con una gran posibilidad de evolucionar y llegar
a la cronicidad de la misma, con sinovitis y dafo articular persistente. La
presencia de erosiones articulares en las radiografias o noédulos

subcutaneos puede orientar el diagndstico.
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Afectacion articular

1 articulacion grande afectada 0
2-10 articulaciones grandes afectadas 1
1-3 articulaciones pequefias afectadas 2
4-10 articulaciones pequenas afectadas 3
= 10 articulaciones pequenas afectadas 5
Serologia

FR y ACPA negativos 0
FR y/o ACPA positivos bajos (< 3 VN) 2
FR yfo ACPA positivos alto (= 3 VN) 3
Reactantes de fase aguda

V5G y PCR normales 0
VSG y/o PCR elevadas 1
Duracidn

<6 semanas 0
=6 semanas 1

Tabla 2. Nuevos criterios para la clasificacién de la artritis reumatoide (Gomez, A.
[2011] https://bit.ly/3CVQP5T).

9.1. PRUEBAS DIAGNOSTICAS DE LABORATORIO

9.1.1. FACTOR REUMATOIDE (FR)

Corresponde a wuna familia de autoanticuerpos en donde una
inmunoglobulina de tipo 1gG, IgA o IgM, muestra reactividad dirigida
contra otra inmunoglobulina de su misma clase o una diferente; este
marcador esta presente hasta en un 80% de los pacientes, dando parte a

la artritis reumatoidea seropositiva.

9.1.2. ANTICUERPOS CITRULINADOS (ANTI-CCP).

Su aparicion puede preceder en afos a la enfermedad articular, y se

relaciona con el prondstico, su presencia temprana indica cierto grado de
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gravedad a mediano y largo plazo en el desarrollo de complicaciones
asociadas.
El riesgo de padecer artritis reumatoide es mayor con la presencia de

ANTI-CCP, que de FR y este riesgo aumenta al transcurrir el tiempo (18).

9.1.3. VELOCIDAD DE SEDIMENTACION GLOBULAR (VSG) Y
PROTEINA C REACTIVA (PCR).

La VSG revela actividad inflamatoria en el organismo. Esta presente en
un 95% de pacientes diagnosticados que presentan inflamacion articular.
La PCR es un marcador de respuesta frente a la fase aguda, se considera
ser un marcador mas especifico de artritis reumatoide y también es
utilizado para determinar la afectacion funcional y predecir el dafo

articular.

10. TRATAMIENTO FARMACOLOGICO

Los farmacos antirreumaticos modificadores de la enfermedad (FAME)
actuan retardando o deteniendo la inflamacion al suprimir la hiperactividad
del sistema inmunolégico. Esto ayuda a bajar la inflamacién y rigidez,
disminuyendo o previniendo el dafo articular y preservando la salud de
los 6rganos vitales.

Las terapias combinadas de FAME vy glucocorticoides retrasan el dafio
estructural en la artritis reumatoide.

El metotrexato (MTX) es el FAME de primera linea para pacientes con
artritis reumatoide activa; la dosis optima se alcanza en un maximo de 4 a
8 semanas; siendo este el mas recomendado en el tratamiento de artritis

reumatoide debido a su eficacia, tolerancia relativa y costo moderado (19).
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10.1. OBJETIVO DEL TRATAMIENTO

Lograr y mantener la remisién de la enfermedad o al menos un bajo nivel

de actividad clinica (20).

10.2. PRINCIPIOS DEL TRATAMIENTO

- Deben ser diagnosticados en las fases iniciales.

- Deben tratarse oportunamente.

- El manejo debe ser preferentemente por el reumatdlogo.

-Alcanzar y mantener la remision o un bajo nivel de actividad clinica.

-El tratamiento debe de individualizarse.

- Mantener vigilancia de manera periodica.

- Atender y tener un correcto control de la(s) comorbilidad(es), como
pueden ser: hipertension arterial, diabetes, dislipidemia, etc.

- Adaptar el manejo a la practica clinica.

10.3. ANTIINFLAMATORIOS NO ESTEROIDEOS

Tienen propiedades analgésicas, antiinflamatorias y antipiréticas, e
inhiben la ciclooxigenasa (COX) 1y 2. La COX-1 se expresa de manera
constitutiva en la mayoria de las células y los tejidos, incluyendo el
endotelio vascular, los monocitos, epitelio gastrointestinal y plaquetas. La
COX-2 por el contrario, se expresa constitutivamente en pocos tejidos y
durante la inflamacion sufre una regulacion alta en el endotelio vascular,

la membrana sinovial, monocitos y macrofagos (21).

Todos los AINE se asocian a diversos eventos adversos, los COX-1 a
problemas gastrointestinalesy los COX-2 a ataques cardiacos vy

accidentes cerebrovasculares (22).

Los AINE no se utilizan solos en el tratamiento de artritis reumatoide
porque no limitan la evolucién de la enfermedad, pero se utilizan al

comienzo de la enfermedad, para introducir un nuevo FAME o cuando el
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FAME es insuficiente y se retiran hasta que el FAME sea capaz de
controlar por si solo la enfermedad y los sintomas teniendo en cuenta
que, si el uso del AINE fue mayor a 3 meses, se debe de retirar

gradualmente para evitar la reaparicion del dolor.

El AINE (Tabla 3) debe utilizarse a dosis maxima durante al menos una
semana antes de considerar que existe un fracaso terapéutico (23). Deben
de utilizarse durante el menor tiempo posible y a la minima dosis posible,
una vez controlados los sintomas iniciales (24).

En pacientes con enfermedad renal cronica o enfermedad inflamatoria
intestinal, los AINE deben de evitarse y no se debe utilizar mas de un

AINE simultdneamente en un mismo paciente (25).

AINE IES————————
[ Diclofenaco |  Dosis tnica150mg |
Ibuprofeno 1200 mg 2400 mg
Naproxeno 500 mg 1000 mg
Piroxicam 10 mg 20 mg
Celecoxib 200 mg 400 mg
Nimesulida 100 mg 200 mg

Tabla 3. AINE y dosis diaria minima y maxima en paciente con artritis reumatoide
(Gufa Clinica AUGE [2014] https://bit.ly/3CMKiKe ).

10.4. GLUCOCORTICOIDES

Su utilizacion depende del tiempo que el FAME necesite para alcanzar
niveles terapéuticos eficaces o durante una recaida (23).

Sus efectos antiinflamatorios e inmunosupresores favorecen la inhibicion
rapida del infiltrado celular en el tejido sinovial. En la artritis reumatoide
con inicio de 1 a 3 anos se recomienda menos de 10 mg/ dia de

prednisona por via oral en combinacion con un FAME, retrasando asi la
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aparicion de lesiones radiolégicas. La supresion del farmaco debe de ser

gradualmente y se debe valorar el riesgo beneficio (26).

10.5. FARMACOS ANTIRREUMATICOS MODIFICADORES DE
LA ENFERMEDAD

Los farmacos antirreumaticos modificadores de la enfermedad o FAME,
retrasan o detienen la inflamacion al suprimir la hiperactividad del sistema
inmunoldgico. Por disminuir la inflamacién vy rigidez, se reduce o previene
el dano articular.

Modifican o cambian el curso de la enfermedad, resultando incluso en
‘remision”, la cual es la meta del tratamiento; como lo es también la
ausencia o minima actividad de la enfermedad.

Estos farmacos no brindan un alivio inmediato de los sintomas; los AINE y
glucocorticoides alivian los sintomas hasta que después de semanas o
meses del inicio de tratamiento con el FAME se manifiestan los resultados
de éste.

Actualmente se sabe que el inicio del tratamiento debe de ser inmediato al
diagndstico para tener mayores probabilidades de retrasar el avance de la
enfermedad para proteger las articulaciones y 6rganos internos.

El metotrexato, asi como otros FAME (sulfasalazina), estan ampliamente
disponibles en los sistemas de salud publica en México. El uso de
metotrexato como monoterapia inicial puede alcanzar el éxito en un
numero importante de pacientes facilmente.

La leflunomida puede ser indicada como de primera linea en pacientes
con contraindicacion a metotrexato, especialmente en pacientes con
manifestaciones extraarticulares graves; o bien en segunda linea de
tratamiento en caso de falta de respuesta a metotrexato o en terapia
combinada con esté. Vigilando su riesgo de toxicidad hepatica y
gastrointestinal (20, 23).

10.5.1. FAME TRADICIONALES
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Aunque haya varios FAME tradicionales para tratar la artritis, se
seleccionan los mas efectivos. Entre estos se incluyen metotrexato,
leflunomida, sulfasalazina e hidroxicloroquina; el rango del tiempo de

accion inicia, entre 4 a 12 semanas despueés de iniciar el tratamiento (4).

10.5.1.1. METOTREXATO

Es el FAME de primera eleccion para la artritis reumatoide. El inicio con
metotrexato se facilita por su administracién por via oral (Figura 17).

Los individuos que beben demasiado alcohol, tienen enfermedades
renales o problemas relacionados con la sangre, no deben consumir
metotrexato.

La administracion de metotrexato (Tabla 4) por via parenteral tiene mayor
biodisponibilidad que la administracion por via oral. Se sugiere considerar
el cambio a la administracion por via parenteral en casos de respuesta

aparentemente inadecuada o toxicidad gastrointestinal (23).

@

‘I Ledertrexater

2.5 mg metotrexalo

el

Tabletas

Figura 17. Metotrexato, laboratorio Pfizer: Ledertrexate 2.5mg caja con 100
tabletas (https://bit.ly/30TOMWT).

METOTREXATO
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Tabletas de 2.5 mg

Iniciar con dosis de 7,5 a 10 mg semanales en un solo dia durante 4
semanas. Posteriormente, se realiza un aumento progresivo de enfre
2,5-5 mg cada 2-4 semanas hasta lograr una dosis de 25mg entre los 3

y 6 primeros meses desde el inicio del fratamiento.

FARMACOCINETICA FARMACODINAMIA

INTERACCIONES
MEDICAMENTOSAS

Inhibe

competitivamente

el dihidrofolato
reductasa.
Reduciendo la
inflamacién
articular
autoinmunitaria a

largo plazo.

5a10%en

higado Los fdrmacos que

reducen la

5% en el eliminacion renal

intestino del MTX, aumentan

3 a 10 horas

90% via renall

elriesgo de
tfoxicidad. Asociarlo
con 5mg de dcido
félico por semana
reduce

significativamente

la toxicidad

10% hepdticay

gastrointestinal

gastrointestinal.

Las penicilinas
reducen el
aclaramiento rendal
del MTX, lo que
puede provocar un
aumento de la
tfoxicidad
hematoldgicay

gastrointestinal.

La respuesta aparece de 4 a 8 semanas

Tabla 4. Presentacion, dosis, farmacocinética, farmacodinamia e interacciones

farmacoldgicas del metotrexato (26 - 28).

10.5.1.2. LEFLUNOMIDA
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Esta indicada en pacientes que no responden a metotrexato o son

alérgicos al mismo (Tabla 5, Figura 18).

LEFLUNOMIDA

Comprimidos de 20 mg y 100 mg.

Dosis de carga de 100 mg/dia durante 3 dias

Dosis de mantenimiento de 10 a 20 mg/dia

5 INTERACCIONES
FARMACOCINETICA FARMACODINAMIA
MEDICAMENTOSAS
Via oral Inhibe la enzima
dihidroorotato
deshidrogenasa No se han
80%
% humana (DHODH) y demostrado
ejerce una actividad . .
interacciones

anti proliferativa. farmacocinéticas
99.3%
enfre leflunomida

(10 - 20 mg/dia) y
Elevacién de las | metotrexato (10 - 25
enzimas hepdticas y mg/semanal).

supresion de la

En higado

e intestino

Viarenal y

médula ésea

(leucopeniay

en las frombocitopenia)

heces

La respuesta aparece de 4 a 6 semanas

Tabla 5. Presentacion, dosis, farmacocinética, farmacodinamia e interacciones

farmacoldgicas de la leflunomida (26, 29- 31).
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Aava - Arava
- Leflunomida g

Comprimidos

20 mg

hf % frasco con
b O a con frasc
2 C3:’)Jcompf"“'d°s

sANOF' J

Figura 18. Leflunomida, laboratorio SANOFI: Arava 20 mg caja con frasco con 30

comprimidos (https://bit.ly/2ZdwzDe).

10.5.1.3. SULFASALAZINA

Tiene propiedades antiinflamatorias e inmunomoduladoras utiles en el

tratamiento de la artritis reumatoide (29). (Figura 19, Tabla 6).

AZULFIDINA®

500 mg SULFASALAZINA

tabletas

Figura 19. Sulfasalazina, laboratorio Pfizer: Azulfidina 500 mg, caja con 60
tabletas (https://bit.ly/3DLTKUn ).
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SULFASALAZINA

Comprimidos de 500mg

Inicial por via oral: 0.5 a 1.0 g al dia en dosis Unica o dividida.

Mantenimiento: 1.0 g dos veces al dia hasta un méximo de 3 g/dia.

FARMACOCINETICA

70 al 99%

Hepdtico y

en intestino

Viarenal y

en heces

FARMACODINAMIA

INTERACCIONES
MEDICAMENTOSAS

No se conoce el
mecanismo por el cual la
sulfasalazina y sus
metabolitos modifican el
curso de la artritis

reumatoide.

Los sinfomas son nduseas

y vémito

La administracion

conjunta con
ampicilina reduce
el efecto de la
sulfasalazina por
inhibicién parcial
del metabolismo
bacteriano debido
a lareduccién de
la flora del fracto

gastrointestinal.

Tabla 6. Presentacion, dosis, farmacocinética, farmacodinamia e interacciones

farmacoldgicas de la sulfasalazina (29-31).

10.5.1.4. HIDROXICLOROQUINA

Esta indicado el uso de hidroxicloroquina (HCQ) como FAME inicial en

pacientes con sintomas leves de artritis reumatoide y sin factores de mal
prondstico (32) (Figura 20, tabla 7).
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Los sintomas pueden comenzar a mejorar en uno o dos meses, pero
puede llevar hasta seis meses experimentar los beneficios completos de
este medicamento.

A largo plazo puede causar dafnos oculares. Por lo que es necesario
hacer examenes de la vista antes de iniciar el tratamientoy

periddicamente durante el tratamiento.

-

— . ,I®
Plaqueni
f Hidroxicloroquina u

Tabletas

1200 mg

| Caja con 20 tabletas

SANOFINT

Figura 20. Hidroxicloroquina, laboratorio SANOFI: Plaquenil 200 mg caja con 20
tabletas (https:/bit.ly/32vYwYt ).

HIDROXICLOROQUINA

Comprimidos de 200 mg.

Dosis inicial: 400 a 600 mg (2 a 3 comprimidos) al dia durante un

tiempo que dependerd de la respuesta del paciente.

Dosis de mantenimiento: una vez obtenida una respuesta adecuada
(generalmente 4-12 semanas), la dosis inicial podrd reducirse y se
continuard con una dosis de mantenimiento de 200-400 mg (1 o 2

comprimidos recubiertos) al dia.

INTERACCIONES
MEDICAMENTOSAS

FARMACOCINETICA FARMACODINAMIA

Inhibe la quimiotaxis de i
No se encontrd
eosindfilos, la migracién
Via oral interaccién con
de neutrdfilos, y )
o antibidticos.
disminuye las
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reacciones antigeno-
anficuerpo
74%% P
dependiente del
complemento.
; Sintomas de cefaleq,
Higado
adormecimiento,
alteraciones visuales,
colapso cardiovascular,
30 a 50 )
convulsiones,
dias . .
taquicardia, bloqueo
auriculoventricular

60% via

renal

seguido de una
potencial muerte sUbita

por paro respiratorio y

Y a fravés

de la Bilis

cardiaco.

Tabla 7. Presentacion, dosis, farmacocinética, farmacodinamia e interacciones

farmacolodgicas de la hidroxicloroquina (30-32).

10.5.2. FAME BIOLOGICOS

Los FAME bioldgicos se utilizan cuando la actividad de la enfermedad no
esta debidamente controlada con los FAME tradicionales. Ejemplos de
FAME biologicos son: Etanercept, Infliximab, Adalimumab, Rituximab,

Abatacept, etc.

11. PROCEDIMIENTOS ODONTOLOGICOS

Los procedimientos como la extraccion dental, cirugia periodontal,
raspado y alisado radicular, cirugia endodontica, entre otros

procedimientos; generan una bacteriemia transitoria la cual no ocurre
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unicamente al realizar un tratamiento; ya que el cepillado dental, el uso de
hilo dental y la masticacion también generan bacteriemia en un menor
porcentaje.

Las bacteriemias estan relacionadas a una higiene oral deficiente, debido
a la acumulacion de biopelicula dental y la subsecuente inflamacion
gingival generando asi durante el cepillado una bacteriemia.

El paciente con artritis reumatoide que ya presenta deformaciones en las
articulaciones de las manos, realiza la higiene oral de una manera
ineficiente por lo que es importante indicar el uso de cepillo eléctrico y del
irrigador; mejorando asi la higiene y reduciendo el riesgo de endocarditis

infecciosa (33).

12. PROFILAXIS ANTIMICROBIANA

La profilaxis antimicrobiana (PA) implica la administracion de una dosis
alta del antimicrobiano, antes de llevar a cabo procedimientos dentales
que incluyen la manipulacion de tejido gingival, de la zona periapical de
los dientes o la perforacion de la mucosa bucal; para evitar el desarrollo
de infecciones que pudieran comprometer la vida del paciente o su
calidad de vida (Tabla 8 y 9) (34,35).

El objetivo es obtener un nivel alto del antimicrobiano en los tejidos
durante el procedimiento; antes de la posible contaminacion y asegurar
niveles adecuados del antimicrobiano hasta el final del procedimiento para

prevenir el posterior crecimiento bacteriano (36,37).

Pacientes con artropatias inflamatorias: artritis reumatoide, lupus
eritermatoso sistémico

Pacientes con inmunosupresion por enfermedad, farmacos,
trasplantados o radioterapia

Pacientes con riesgo de endocarditis infecciosa
Pacientes con protesis osteoarticular

Paciente con desnutricion

Paciente con hemaofilia

Paciente con insuficiencia renal o hepatica y esplenectomizado
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Tabla 8. Pacientes con factores de riesgo que requieren profilaxis antimicrobiana

(Castellanos J. Medicina en Odontologia, 2012).

PROCEDIMIENTOS DE BAJO RIESGO

PROCEDIMIENTOS DE ALTO RIESGO

Utilizacion de grapas para aislamiento absoluto (digue de
goma)

Exftracciones

Profilaxis pericdontal e implantaria
Sondeo periodontal

Mantenimiento periodontal

Reimplantes dentarios (intencionales y traumaticos)

Biopsias

Incisiones para drenajes

Aplicacion y retirada de suturas guirirgicas

Injertos dseos

Remocién de pilares de implantes

Raspado y alisado radicular

Endodoncia

Cirugia periodontal

Procedimientos y colocacion de bandas de ortodoncia

Cirugia mucogingival

Colocacion de aparatos removibles de ortodoncia

Cirugia endodontica apicectomia

Toma de impresiones

Colocacion de hilo retractor

Anestesia intraligamentaria

Procedimientos de tallado que incluyan sangrado
Cirugia preprotésica

Reduccion de fracturas maxilares

Técnicas de anestesia troncular

Cirugia de las glandulas salivales

Cirugia oncologica maxile facial

Tabla 9. Factores de riesgo de infeccion en pacientes con endocarditis o con
infeccion de proétesis valvulares o en pacientes inmunodeprimidos.
Procedimientos de bajo y alto riesgo (Espinosa M. Farmacologia y terapéutica en
odontologia. 2012)

En pacientes inmunodeprimidos se puede presentar una bacteriemia, que
puede ser transitoria y no causar secuelas, o tener consecuencias
metastasicas o sistémicas (sepsis o0 shock séptico), que vienen
acompafadas de manifestaciones sistémicas de inflamacion (fiebre, dolor,

malestar general, aumento de proteina C reactiva, etc.) (38,39).

No se recomienda la profilaxis antimicrobiana para los siguientes procedi
mientos: inyecciones de anestesia de rutina en tejidos no infectados,
toma de radiografias dentales, colocacion de protesis y aparatos de

ortodoncia extraibles, ajuste de aparatos de ortodoncia, colocacion de
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brackets, pérdida de los dientes temporales y sangrado por dafio en los

labios o0 en la mucosa bucal (35).

La profilaxis antimicrobiana debe administrarse de 30 a 60 minutos antes

del procedimiento (Tabla 10).

Solo en aquellos casos en los que la semivida del antibiético es inferior a
una hora y la duracion del procedimiento es de 2-3 horas, sera necesario
repetir la dosis. Como también en los procedimientos donde se produjese
una pérdida sanguinea superior de 1 a 2 Litros; deberia considerarse la
administracion de una dosis adicional de antibidtico, sobre todo en

procedimientos de cirugia maxilofacial (39).

Regimenes de profilaxis antibiotica para los
procedimientos dentales

Régimen - Unica dosis 30-60 minutos antes del procedimiento

Situacion Agente Adultos Nifos
Oral Amoxicilina 2q 50 magfkg
Ampiciling . 50 mg/kg por
Intolerancia a los pn ZgporvialMo IV ”:_1;..; :'-Til.llrl::":r
medicamentos pr— 50ma/k
rvia oral erazoling o i mg kg por
re ceftricona 1gparvia Mo ¥ IMolv
Cefalexina® 2g 50 mg/fkg
0
Alergia a la Azitromicing o
penicilinooa claritromicina 500 mg 15 mgfkg
Lo ampiciling —
régimen oral 0
<45 kg,
Daxicicling 100 myg 4.4 mg/kg
>45 kg, 100 mg
Alergio a la
peniciinaoa la
ampiciling con Cefazolino o . 50 mg fkg por
intolerancia a los ceftrioxonat 1gparvia Mo ¥ IMolv
medicamentos
por via oral

La dindamicing ya no se recomienda para la profilaxis antibidtica para un procedimiento

dental.

IM = intramuscular; IV = intravenasa
* ) otras cefolosporinas orales de primera o segunda generacion en dosis equivalentes para

adultos o pedidtricas.

1 Las cefalosporings no deben usdrse en pacientes con antecedentes de anafilaxis,
angioedama o urticaria debide al uso de penicilina o ampicilina.
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Tabla 10. Regimenes de profilaxis antimicrobiana para los procedimientos
dentales: indicacion del antimicrobiano por via intramuscular o intravenosa
cuando existe intolerancia a la via oral, los antimicrobianos indicados en
pacientes con alergia a penicilinas, la dosis y la via de administracién; para

adultos y para nifios (2021, American Heart Association).

Para tomar la decisién de dar o no profilaxis antimicrobiana, se deben

tener en cuenta tres aspectos:

a) ldentificar el grado de susceptibilidad del corazén del paciente a

desarrollar endocarditis infecciosa (El).

b) El riesgo bacteriémico que va a generar el procedimiento bucal que
realizaremos.

c) Riesgo-beneficio en el uso de antibidticos profilacticos (34).

13. ANTIBIOTICOS INDICADOS PARA REALIZAR
PROFILAXIS ANTIMICROBIANA.

13.1. AMOXICILINA

Es una penicilina semisintética, con efecto bactericida (Figura 21. Tabla
11).

AMOXICILINA
PRESENTACION Cdapsulas de 250 mg y 500 mg
DOSIS 2 gramos
’ INTERACCIONES
FARMACOCINETICA FARMACODINAMIA
MEDICAMENTOSAS
ViA DE Inhibicién de la | El uso concomitante de
2 Via oral biosintesis del amoxicilina con
ADMINISTRACION MECANISMO e
, mucopéptido de metotrexato puede
DE ACCION .
la pared celular aumentar el riesgo de
BIODISPONIBILIDAD 80%
bacteriana. reacciones adversas al
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UNION A S agente antineopldsico,
. a 20% - .
PROTEINAS siempre que sea posible se
debe evitar.
20 a 30%
METABOLISMO i
hepdtico
No presenta
60 a 90 | TOXICIDAD
VIDA MEDIA efectos toxicos.
minutos
VIA DE EXCRECION | Via renal

Tabla 11. Presentacion, dosis, farmacocinética, farmacodinamia e interacciones

farmacoldgicas de la amoxicilina (29,31,40,41).

\ PENAMOX®

Amoxicilina

capsulas Q
500 mg

Figura 21. Amoxicilina, laboratorio Sanfer: PENAMOX 500 mg caja con 12
capsulas (https:/bit.ly/3CzcGOl ).

13.2. AMPICILINA

Es una penicilina semisintética con efecto bactericida (Tabla 12. Figura
22).

AMPICILINA

PRESENTACION | Solucién. Frasco dmpula con polvo y diluyente, en presentaciones de
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500/2 mg/mly 1/5 g/ml.

DOSIS 29r
5 INTERACCIONES
FARMACOCINETICA FARMACODINAMIA
MEDICAMENTOSAS

VIA DE Via

ADMINISTRACION |inframuscular Inhibe la
sintesis y la La administracion
MECANISMO . )
BIODISPONIBILIDAD 55% , reparacion de conjunta con
DE ACCION .
- la pared sulfasalazina reduce el
UNION A . .
) 20% bacteriana. | efecto de la misma por
PROTEINAS S .
inhibiciéon parcial del
VS EUEE 12 a 50% metabolismo bacteriano
hepdtico Dosis muy altas|  gebido a la reduccién
pueden
30 4 60 ' de la flora del tracto
VIDA MEDIA _ TOXICIDAD producir gastrointestinal.
minutos
calambres y
; . |Renal, biliar i
ViA DE EXCRECION Y convulsiones.
heces

Tabla 12. Presentacion, dosis, farmacocinética, farmacodinamia e interacciones

farmacoldgicas de la ampicilina (30,31,41).

= ampicilina
Solucién
1g
Inyectable

on un frasco impula con polve:
<con diluyente de 5 L

Figura 22. Ampicilina, laboratorios AMSA: solucion 1 g inyectable, caja con un

frasco ampula con polvo y ampolleta con diluyente de 5 Ml (https://bit.ly/3clljAR ).

13.3. CEFTRIAXONA
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Cefalosporina de tercera generacion, con accion bactericida (Tabla 13,

figura 23.).

CEFTRIAXONA

PRESENTACION

Solucién. Frasco dmpula con polvo y ampolleta

500 mg, 500/2 mg/ml.

.19,1/3.5g/mly de

DOSIS

Tar

FARMACOCINETICA

FARMACODINAMIA

INTERACCIONES
MEDICAMENTOSAS

ViA DE
ADMINISTRACION

Via
inframuscular

o intravenosa

Inhibe la sintesis de
la pared
bacteriana al unirse

especificamente a

No se encontrd
interaccién con
FAMES tradicionales.

BIODISPONIBILIDAD 100% MECANISMO proteinas llamadas
DE ACCION | “proteinas ligandos

de la penicilina

UNION A . (PBPs)” que se

, a i

PROTEINAS o localizan en la

pared bacteriana.
No se
METABOLISMO
metaboliza

Reacciones de

VIDA MEDIA 55411 hords TOXICIDAD | hipersensibilidad y

ViA DE EXCRECION

Renal y biliar

crisis convulsivas.

Tabla 13. Presentacion, dosis, farmacocinética, farmacodinamia e interacciones

farmacoldgicas de la ceftriaxona (30,31,41).

Rocephin® IM
Ceftriaxona
Solucion

e

Caja con un frasco

Ivo 'y -
smpula con PO o

‘laj?apampolleta con “py"che
ﬁ diluyente
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Figura 23. Ceftriaxona, laboratorio Roche: Rocephin IM solucién 1 G

intramuscular, ceftriaxona 1 Gy clorhidrato de lidocaina 35 mg; caja con un

frasco ampula con polvo y una ampolleta con diluyente (https:/bit.ly/30Pa9B6 ).

13.4. CEFAZOLINA

Cefalosporina de primera generacion, con accion bactericida (Tabla 14).

CEFAZOLINA

PRESENTACION

Solucién de 1 gr Polvo y disolvente.

DOSIS

1or

FARMACOCINETICA

FARMACODINAMIA

INTERACCIONES
MEDICAMENTOSAS

ViA DE
ADMINISTRACION

Via

inframuscular

Interfiere en la

o infravenosa fase final de
MECANISMO . )
3 sintesis de
BIODISPONIBILIDAD 55 a90% DE ACCION
pared celular
UNION A bacteriana.
B 90%
PROTEINAS
NoO se Dolor,
METABOLISMO etaboliza inflamacion y
flebitis en el
TOXICIDAD
lugar de la
VIDA MEDIA 1.8 horas . B
inyeccion.
VIA DE EXCRECION|  Viarenal

No se encontrd
interacciéon con
FAMES tradicionales.

Tabla 14. Presentacion, dosis, farmacocinética, farmacodinamia e interacciones

farmacoldgicas de la cefazolina (29,30,41).

13.5. CEFALEXINA

Es una cefalosporina de primera generacion, con accién bactericida
(Figura 24, Tabla 15).
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12 tabletas

TA1896

KEFLEX

Cefalexina

Figura 24. Cefalexina, laboratorio Lilly: KEFLEX 1 g caja con 12 tabletas

(https://bit.ly/3HzoV10 ).

CEFALEXINA

PRESENTACION

Tabletas de 500mgy 1 gr

DOSIS

249r

FARMACOCINETICA

FARMACODINAMIA

INTERACCIONES
MEDICAMENTOSAS

VIA DE )
) Via oral
ADMINISTRACION
Inhiben la sintesis
MECANISMO
BIODISPONIBILIDAD | Alta DE ACCION de la pared
celular.
UNION A
B 5al 15%
PROTEINAS
No se Los sinfomas de
METABOLISMO
metaboliza sobredosis incluyen
nduseas, vomito,
VIDA MEDIA 50 minutos | TOXICIDAD
malestar
. i epigdstrico, diarrea
VIA DE EXCRECION | Via renal

y hematuria.

No se encontrd
interaccién con

FAMES tradicionales.

Tabla 15. Presentacion, dosis, farmacocinética, farmacodinamia e interacciones

farmacoldgicas de la cefalexina (29-31).

13.6. AZITROMICINA
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Pertenece al grupo de los macrdlidos. Es bacteriostatica y puede ser

bactericida en concentraciones altas (Tabla 16, Figura 25).

AZITROMICINA

PRESENTACION

Tableta de 500 mg

DOSIS

500 mg

FARMACOCINETICA

FARMACODINAMIA

INTERACCIONES
MEDICAMENTOSAS

Se une al ARNr 23S de la

ViA DE , subunidad ribosémica 50S.
3 Via oral
ADMINISTRACION Bloquea la sintesis
proteica al inhibir el paso
MECANISMO de
BIODISPONIBILIDAD 37% DE ACCION | transpeptidacion/transloc
acion de la sintesis
UNION A 6o 5 proteica y al inhibir el
. a i
PROTEINAS ° ensamblaje de la
subunidad ribosémica 508.
Parcialmen
METABOLISMO te
Hepatico Los sinfomas de sobredosis
son pérdida reversible de
TOXICIDAD
VIDA MEDIA 68 horas la audicién, ndusea
intensa, vémitos y diarrea.
: ; Biliar y
VIA DE EXCRECION
heces

No se encontrd
interaccién con
FAMES

fradicionales.

Tabla 16. Presentacion, dosis, farmacocinética, farmacodinamia e interacciones

farmacoldgicas de la azitromicina (29-31,41).
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AZITROCIN®G
Azitromicing

romicing
TABLETAS

500 mg

Caja con 4 Tabletas

Figura 25. Azitromicina, laboratorio Pfizer: AZITROCIN G 500 mg, caja con 4
tabletas (https:/bit.ly/3CWsF{P ).

13.7. CLARITROMICINA

Es un macrolido derivado de la eritromicina. (Figura 26, Tabla 17).

n':
(*)
2
2
g
%

Figura 26. Claritromicina, laboratorio Abbott: KLARICID OD 500 mg, caja con 14
tabletas (https://bit.ly/3rgSHrW ).

CLARITROMICINA

PRESENTACION Tabletas de 250 mg y 500 mg

DOSIS 500 mg
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FARMACOCINETICA

FARMACODINAMIA

INTERACCIONES
MEDICAMENTOSAS

No se encontrd

ViA DE . Interfiere en la sintesis
3 Via oral
ADMINISTRACION de proteinas en las
MECANISMO | bacterias sensibles
BIODISPONIBILIDAD 50% 3 i}
DE ACCION ligdndose a la
UNION A subunidad 508
i 70% .
PROTEINAS ribosomal.
METABOLISMO | Hepdtico
3a4
VIDA MEDIA i
horas Produce sinfomas
TOXICIDAD ] )
Via gastrointestinales
VIA DE EXCRECION | hepdtica
y renal

interacciéon con
FAMES tradicionales.

Tabla 17. Presentacion, dosis, farmacocinética, farmacodinamia e interacciones

farmacologicas de la Claritromicina (30,31,41).

13.8. DOXICICLINA

Es una tetraciclina semisintética con accion bacteriostatica (Figura 27,

Tabla 18).

Capsulas

FVIBRAMICINAs

Doxiciclina

100mg

Cajacon 10 capsulas

Figura 27. Doxiciclina, laboratorio Pfizer: VIBRAMICINA 100 mg, caja con 10

capsulas (https:/bit.ly/3rglWdp ).

DOXICICLINA
PRESENTACION Cdapsula de 50 y 100 mg
DOSIS 100 mg

FARMACOCINETICA

FARMACODINAMIA

INTERACCIONES
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MEDICAMENTOSAS
VIA DE Inhibe la sintesis
3 Via oral
ADMINISTRACION proteica al
BIODISPONIBILIDAD 90% MECANISMO | unirse de forma Metotrexato: as
DE ACCION | reversible ala tetraciclings lo
UNION A .
) 82 g 93% subunidad desplazan, generando
PROTEINAS ribosomal 30S. un .ogmento enla
foxicidad de este,
No se Toxicidad renal, presentando
METABOLISMO | metaboliza anafilaxia, alteraciones en su
. . - metabolismo por la
en higado pericarditis y inhibicion de bacterias
16 G 22 TOXICIDAD | exacerbacién intestinales.
VIDA MEDIA
horas del lupus
eritematoso
VIA DE EXCRECION|  Heces sistémico.

Tabla 18. Presentacion, dosis, farmacocinética, farmacodinamia e

interacciones farmacoldgicas de la doxiciclina (29,31,41).

14. INTERACCIONES FARMACOLOGICAS

Las interacciones farmacoldgicas encontradas entre FAME tradicionales
para el tratamiento de la artritis reumatoide y los antimicrobianos
indicados para profilaxis antimicrobiana por la Asociacion Americana del

Corazon (AHA), son las siguientes.

14.1. METOTREXATO/ PENICILINAS (AMOXICILINA'Y
AMPICILINA)

La coadministracion de metotrexato y penicilina puede aumentar las
concentraciones plasmaticas de metotrexato; al reducir la eliminacion por
via renal del metotrexato, por competencia con la penicilina (36). Lo que
puede aumentar el riesgo de reacciones adversas graves o0
toxicidad hematologica (leucopenia, trombocitopenia), toxicidad

gastrointestinal y ulceraciones en la piel por el metotrexato (27,29).
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14.2 METOTREXATO/ TETRACICLINA (DOXICICLINA)

La alta unién a proteinas de las tetraciclinas, ocasiona el desplazamiento

del metotrexato; aumentando asi su toxicidad.

La tetraciclina puede reducir la absorcion intestinal del metotrexato o
interferir en la circulacién enterohepatica mediante la inhibicion de la flora
intestinal, y por lo tanto en la metabolizacién del metotrexato por parte de
las bacterias (27,30,42).

14.3. SULFASALAZINA/ AMPICILINA

La administracion conjunta puede reducir el efecto de sulfasalazina por
inhibicion parcial del metabolismo bacteriano debido a la reduccién de la

flora del tracto gastrointestinal al administrar ampicilina (29,30).

15. DISCUSION

La Sociedad Europea de Cardiologia (ESC) en el 2015, no tienen ninguna
indicacion para realizar profilaxis antimicrobiana en pacientes
comprometidos inmunolégicamente, pero si para pacientes con
cardiopatias y el Instituto Nacional para la Excelencia en la Salud y la
Atencion (NICE) en el 2008 no recomiendan profilaxis antimicrobiana para
las personas que se someten a procedimientos dentales. Utilizando la
guia del Instituto Nacional para la Excelencia en la Salud y la
Atencion (NICE) en Inglaterra, Dayer y sus colaboradores reportaron en el
2015 un aumento en la incidencia de endocarditis infecciosa en un
periodo tres afios, demostrando el riesgo potencial de omitir la profilaxis
antimicrobiana; dando como resultado 419 casos de endocarditis
infecciosa por ano, incluyendo 66 muertes. A diferencia, de la Sociedad
Europea de Cardiologia (ESC) la cual indica dar profilaxis antimicrobiana
con la posibilidad de generar siete reacciones adversas a los
medicamentos en un afio e incluyendo una muerte cada 3 afios (Figura
28).
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El Instituto Nacional para la Excelencia en la Salud y la Atencion (NICE)
sefaldo que la gravedad por reacciones adversas a los antibioticos
indicados para la profilaxis antimicrobiana superaria el beneficio de
prevenir cualquier caso de endocarditis infecciosa, llevando al NICE a

concluir que la profilaxis con antibidticos no era adecuada (43).

The Lancet publicé un estudio en el que se encontrdé una disminucién del
88% en la prescripcion respecto a la profilaxis antimicrobiana en 5 afos
siguiendo las guias del NICE, y mostrando un aumento particular en la

incidencia de endocarditis infecciosa (44).

Guia de la European Society of Cardiology con profilaxis Guia de The National Institute for Health and Care Excellece
antimicrobiana: reacciones adversas 7 veces al afo. sin profilaxis antimicrobiana:

¢ Incluye 1 muerte cada 3 anos * 419 casos de endocarditis infecciosa al ano

* Si la profilaxis se restringe a amoxicilina o una alternativa * Incluye 66 muertes

con clindamicina s6lo 2 reacciones sin muertes al ano

Figura 28. Muestra en una balanza los riesgos de recomendar la profilaxis
antimicrobiana (PA) vs. Sin Profilaxis Antimicrobiana (Rodriguez L.
[2017] https://doi.org/10.18233/apm38no5pp337-3501474).

En cuanto a los pacientes con artritis reumatoide, su sistema
inmunoldgico estd comprometido y su respuesta se ve disminuida ante
una bacteriemia transitoria causada por procedimientos dentales

invasivos, siendo mas propensos a infecciones (45).

Suelen ser pacientes de mayor riesgo si desarrollan endocarditis

infecciosa como resultado desfavorable (46).
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Koulocheris y colaboradores indican la profilaxis antimicrobiana en
procedimientos quirurgicos dentales para pacientes en tratamiento con
inmunosupresores, como son los FAME tradicionales (metotrexato,
leflunomida, sulfasalazina e hidroxicloroquina) usados en el tratamiento

de artritis reumatoide (39).

16. CONCLUSIONES

Los pacientes con artritis reumatoide no solo tienen afectaciones a nivel
articular también tienen manifestaciones extraarticulares entre las cuales
podemos encontrar las manifestaciones cardiacas, presentandose en
menos del 10% de los pacientes y todavia con una menor prevalencia
pueden presentar endocarditis, afectando asi a la valvula aértica.

Indicar la profilaxis antimicrobiana en pacientes con un sistema inmune
comprometido como son los pacientes con artritis reumatoide, reduce la
posibilidad de presentar endocarditis infecciosa; al controlar las bacterias
que de la cavidad oral pasaron al torrente sanguineo durante el acto
quirargico. Para realizar la toma de decisiones respecto al plan de
tratamiento podemos apoyarnos en las guias clinicas, sin embargo, estas
no aplican con todos los pacientes ni en todas las situaciones. Por lo que
las circunstancias de cada paciente requieren el conocimiento de la mejor
evidencia, para proporcionarles informacion individualizada y permitirles
una eleccion informada, asi como hacer de su conocimiento los posibles

riesgos del tratamiento u opciones preventivas.

Debemos tener en cuenta las interacciones farmacoldgicas que pueden
llegar a presentarse con todos los farmacos que esta tomando el paciente

antes de realizar la eleccion de un antibidtico.

El metotrexato es un farmaco de primera eleccion para artritis reumatoide,
al igual que la amoxicilina es un farmaco de primera eleccion en
odontologia; a excepcion de que el paciente sea alérgico. En este caso

ambos (amoxicilina y metotrexato) se eliminan por via renal, por lo que
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existe competencia para su excrecién; ocasionando que el metotrexato no

se elimine y aumentando asi la toxicidad de este.

Cuando el paciente presenta como manifestacion extraarticular,
problemas renales; el tiempo de eliminacion se vera alterado. Por lo que
debemos de realizar interconsulta con el reumatdlogo y conocer los

avances de la enfermedad de nuestro paciente.
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