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ARTRITIS REUMATOIDE

La artrshis reumatorde (AR) es una enfermedad sistémica, mflamatona croémiea, predommantemente
articular, de forma sunétrica Que resulta en 1a destruceion de cartifago y hueso Caractenzéndose
por un patrdn y distnbucibn tipica de afectar la articulacién smovial El curso es vanable, ya que la
desorgamzacion de {a articndacidn conlleva a deformudades y pérdida de la funcion

Se caracteniza por afectar con notable sunetria tanto las pequefias como a las grandes articulaciones
y por tener frecuentemente mansfestaciones sistémicas En ausencia de un tratammento adecuado,
esta puede conducir finalmente a la mvahdez, la cual puede ser temporal 0 permanente

Epidemiologia

La artrifis renmatorde tiene una distribucidn mundial v afecta a todos los grupos étmcos y raciales
En México, especificamente en el Instituto Mexicano del Seguro Social 7 | se han realizado estu-
dios valorando la repercusion laboral de las enfermedades reumiticas, en un periodo de mas de 25
aftos, demostrandose que las mcapacidades temporales son mucho mas frecuentemente requendas
en el Servicio de Reumatologia en comparacién con otros servicios médicos y con los servicios
qurargicos De acuerdo estudios realizados en Argentina, Brastl, Chile, México, Uruguay y Vene-
zuela, con el auspicio de la Orgamizacion Panamernicana de 1a Salud, 1a AR representa la seganda
enndad reumatolégica diagnosticada con mayor frecuencia en la consulta del especialista

En un estedio cohorte realizado en Gran Bretafia, en pacientes con AR temprana, la prevalenma
observada fue de 54 por cada 100,000 en mujeres, y de 24 5 por cada 100,000 en hombres ®  En
los Estados Umdos la prevalencra es aproximadzmente del 1 % de la poblacién | con un rango del
03-21 %, s embargo una prevalencia del 3 % ha sido reportada en algunos grupos mdios del
Norte de Ameérica, especialmente las thbus Yakoma, Puna y Chuppewa Porcentajes stmilares de
0 3-1 % se observan en gran parte de Europa y Asia, y en menor fiecuencia en Afnica

En Latincamérica dmcamente se cuenta con estudios realizados en Chile v Puerto Rico donde la
prevalencia es menor, vanando entre 0 4-0 9 % @

l.a frecuencia en mujeres es de 2 3 1 en relacién con los hombres En algumos grupos, la preponde-
Tancia en mujeres ¢ aun mayor, como lo es en mdios Asidticos donde a relacion mujer- hombre es
tan alta como 9 1

I a edad de apancién en las mujeres es mucho mas temprana que en los hombres, y en las mujeres
micia a mediados de la 3" década La AR rara vez ocurre en hombres menores de 30 afios En am-
bos sexos, el pico mas alto de incidencia es entre los 60 y 70 afios de edad

1.a naturaleza famuliar de Ja AR ha sido reconocida ©9, suginendo que €l factor de nesgo genético
es mmportante en la ehologia de esta enfermedad Estudios genéticos de AR se han enfocado princi-
palmente al papel que juepa el complejo mayor de histocompatibilidad de clase II, en la AR Vanos
mnvestigadores han demostiado asociaciones importantes entre alelos del antigeno leucocitico
humano especifico (HL A), como lo son et HLA-DR4 y HLA-DR1, y su susceptibifidad a AR 79

1a AR grave se observa con una frecuencia aproximadamente cuatro veces mayor de la esperada en
tos familiares en prrmer grado de los pacientes con AR seroposttivas Ademds el 30 % de los geme-



los monocigotos son concordantes para AR, muentras que trucamente o son el 5 % de los gemelos
dicigotos o

Existe evidencia de que en las dltimas décadas 1a AR ha disminmdo tanto en la frecuencia como en
s gravedad en el sexo fememno Los mecamsmos para explicar esta dismmucidn no se conocen
Algunos mvestigadores han propuesto que ¢l uso de hormonas anticonceptivas ofrece un sfecto
protector contra el desarrolio de AR ¢ % asicome la terapiz de reemplazo hormonal con estrogenos,
aumque esta iltima propuesta ha generado mayores desacuerdos entre los investigadores 1 121314
s poderse ain demostrar

Fisiopatologia
La AR es el resultado de una respuesta inmune celular hacia un antigeno presente en la membrana
sinovial, en un 1ndividuo que tiene una base gendtica adecuada

La predisposicién genéhea estd mdicada por la tendencia a la agregacion familiar, la elevada con-
cordancia para la AR en los gemelos monocigoticos ' y a Ia asoctacién significativa con el HLA
DR4, concretaments con los subtipos DRB1 #0401 (DW4) y DRB1 #0404 (DW14), y con ¢l DRB1
*101 (DR1) en enfermos caucasicos La activacién de los Iinfocitos T umphica el reconocimtento del
antigeno asociado al HLA Dicho reconocimuento estd supeditado a la formacion de un complejo
entre el antigeno, las moléculas del HLA de clase 11 y los receptores de los linfocitos T El HLA-
DR4 ¢3 una molécula del HIL A clase 11 sttuado en el cromosoma 6 humano

La naturaleza del factor desencadenante es desconoctda, pudiéndose tratar de un antigeno exégeno
o de un autoantigeno El antigeno provoca una respuesta inmune en el huésped, de la cual se deniva
una reaccidn mflamatoria Siendo el lmfocito T la célula infilirante predominante Las células T4
(mwahares-inductoras) predomnan sobre las T8 (supresoras-citotéxicas), éstas ultimas tenen bési-
camente un fenotipo crtotéxico y no supresor ¥’ Los macrofagos v las células dendriticas tienen,
entre otras, la funcién de presentar ¢l antigeno a los Iinfocitos T, que a su vez actrvan las clonas de
los linfocitos B. Como consecuencia de tal activacién, dichas células proliferan y se diferencian en
células plasmaticas, secretoras de anticuerpos Enfre los anticuerpos formados destaca el factor
reumatoide (FR), el cual es una mmunoglobuling, habitealmente IgM o 1gG, con especificidad por
un determunante en Ia fraccién Fe de 1a IgG  Aparentemente, al autoagregarse la IgG con especifici-
dad de FR forma complejos inmunes que se depositan en diferentes sitios @ Al mismo tiempo, la
activacidn de los infocrios T motiva 1a produceidn de linfocmas como la mterfeucina 2, el mierfe-
rén gama, el factor mhibidor de la mugracitn de los macréfagos, el factor quinuotictico de los mo-
nocitos y el factor minbidor de la migracién de los leucocitos En el liqudo smowvial se hatla la .
terleucma 1, citosma derrvada de los macrofagos, con un ampho espectro de fimciones, mmunolé-
gicas y de otro fipo que explican algunas de las mamfestaciones locales y sistémicas de la anintis
reumatoide

Las células T nfiltrantes expresan una mayor cantidad de moléculas, como el antigeno I asociado a
la funcién leucocitana (LFA-1, CD] 1a/CD18) que s¢ han mmplicado en diferentes interacciones
intercelulares, como la fijacién de células circulantes a vénulas poscapilares mmediatamente antes
de su Hegada a las zonas de mflamacidn tisutar @

El depdsito de complejos inmmumes en sihios distintos de la cavidad articular puede ser responsable
de muchas de las mamifestaciones estraariseulares de Ja AR, la mayoria de las cuales tienen como
substrato histopatologico a la vasculitis (de varios tipos), que es caracteristica de las enfermedades
por complejos mmunes @



Los polumorfonucieares, atrardos por factores quimiotacticos liberados en el proceso de activacton
del complemento {C5a), por las lmfocinas de las células T y por el leucotnieno B 4, atraviesan el
endotelic y enmugran hacia el liquido smovial, donde fagocitan los complejos inmunes y se autodes-
truyen Con ello se hiberan enzimas Lisosdmicas que perpetian la respuesta mnflamatonia También se
biberan radicales de oxigeno demvadoes de 1a explosién respiratona, en especial €l perémdo de
hidrogeno (H,0.) Las prostaglandinas tienen una gran wfluencia en el desarrollo del proceso m-
flamatorio aungue algunas, como la PGE 2, mhiben la proliferacién de las células siroviales y 1a
formacién de radicales ibres

En la wmflamacién desencadenada por la respuesta inmune en el medio smowial se activan nu-
merosos procesos que perpetiian la mflamacién: sistemas del complemento, de cininas, de coagula-
ciony de fibninéhsis El resultado de la activacion de la coagulacion es la formacién de fibona Los
mediadores de la mflamacién estimulan las células sinoviales, las cuales proliferan, v en las capas
profundas activan los fibroblastos para producwr mis tepdo conjuntivo  Asumismo, se estimula la
prohiferacion vascular El hueso yuxtarhicular se reabsorbe por aceidon de los ostecclastos activados
por las prostaglandinas o por productos solubles de las células mononucteadas

Las enfocnas locahizadas en el hquido smovigl reumatorde, comprenden las que provienen de los
Imfocitos T, como la mnterlevema 2 (IL-2), 116, factor eshnmlante de colomas de granulocitos y
macrdfagos (GM-CSF), factor de necrosis tumoral alfa, y factor transformador del crectmuento B,
citocinas que proceden de los macrdfagos activados, como ILI, factor de necrosis tumoral o, 116,
GM-CSF, CSF macrdfagoes, factor de crecimento derivado de plaguetas, factor de crecirmento de
tipo msulimco y factor transformador del crecimiento [, y coticinas agregadas por otros tipos celu-
lares en la sinovial, como los fibroblastos y las células endoteliales, que comprenden 111, H.6, GM-
CSF y CSF macrofagico &

Anatomia Patologica
Ta lesidn microvascular y el aumento en el mimero de células de revestimiento sinovial parecen ser
las lesiones més precoces en la smovitis reumatoide &

La sinowvial reumatoide, engrosada y edematosa, presenta vellosidades que hacen reheve en la cavi-
dad articular En las zonas de contacto con el cartilago hiatmo, el tejido smowvial se adhuere a los
bordes del cartilago hialino y se transforma en un teyido de granulacion o pannus, es decir, tepdo
compuesto por fibroblastos profiferantes, vasos y células redondas, que invaden y progresivamente
destruyen v reemplaza al cartilago El hueso subcondral se desmineraliza y en é1 aparecen erosiones
en las zonas de reflexidn de la sinovial, formaciones seudoquisticas y, en fases avanzadas, destruc
c16n eptfisana La capsula y los igamentos se rettaen o se relajan Por altimo, la sinovial puede
experomentar una transformacion fibrosa que a veces se osifica

Por otro lado, las superfictes opuestas quedan conectadas por masas de fibrina que puede orgamizar.
se y provocar anquilosis fibrosa u dsea &1 hay grandes destrucciones epifisanas, los segmentos
dseos pierden su alineaciéon nomal y se producen desviaciones y Iuxaciones, estas formas destruc-
fivas y deformantes pueden afectar cnalqmer articulacidn, pero son mds frecuentes en las pequefias
articulaciones de manos y pies

Otias veces el cartitago se destruye, el hueso subcondral se esclerosa y se desarrollan ostedfitos en
sus bordes (artrosis secundana) En los casos en que la enfermedad remute o se ateniia, la sinovial
pahdece y adelgaza



La smowial de las vainas tendinosas se comporta de manera sumlar a la de las arbiculaciones (tendo-
simowvitis) Los tendones se detertoran por propagacion de la sinovitig, y esta alteracidn puede cansar
TIECTOstS y Totura

Las alteraciones hustologicas de la membrana sinovial son bastante caracterishcas, pero no especifi
cas

a) hiperirofia vellosa,

b) hperplasia de los smoviocttos que se disponen en vanas capas, en general mas de tres,
cnando en la sinovial normal s6lo hay una,

¢) vasodilatacidn y edema;

d) mfiltracién a expensas de Iinfocitos y celulas plasmaéticas, los infocitos se distribuyen alre-
dedor de los vasos, difusamente o en grupos con el aspecto de foliculos linfoides, a veces
con un centro claro {centro germinativo),

e} focos de necross fibrinoide tanto en la superficie como en ¢l espesor de 1a smovial,

f  depdsitos de fibrina en la superficie, y

g} depositos de hemosidenna en las zonas profundas, secundanos a hemorragia

Al examen con microscopia dphica pone en evidencia alteraciones vasculares focales o segmentari-
as, como es lesion mucro vascular, tombosis y neovasculanzacion Asf rmsmo, la mfilitacion por
células mononucleares y el edema, con frecuencia forman aciimulos alrededor de los vasos sangui-
neos de pequefio calibre @

La vascuiitis de tipo diverso es una alteracidén comiin en la artritis reumatoide. La endarteritis fibro-
sa obliterante ¢s una vanedad de vasculins que se locahza en las artertas digitales La vasculibs
necrosante es una variedad multisistémica con alteraciones simulares a las de la pohartentiis nudosa,
se localiza en las arterias de medrano tamafio en forma de infiltracidn leucocitana, necrosis y fibro-
s1s de la pared con posible obliteracion de la luz Existe una vasculins menos grave, reversible, y
que afecta los nervios periféricos La artritis reumatoade también se puede acompafiar de vasculitis
leucocitoclastica

1L a alteracién histoldgica del nddulo reumatoide es muy caracteristica Sus elementos se distnbuyen
en tres zonas. una central, necvdtica, con matenial fibrinoide, una intermedia constitvida por histio-
citos dispuestos en empalizada y, a su alrededor, una zona de limites imprecises, con gran mfiltra-
cion de células redondas, tejido fibrose y vasos sanguineos Todo ello constituye el denominado
granuloma rewmnatoide

L a estractura histoldgca del noédulo no es totalmente especifica, se han haltado nodulos de estructu-
ra sinmiar en el granuloma anuiar, en la fiebre reumatica, en el remmatismo paimdrémico, en ef fu-
pus entematoso sistémico, y se han desento casos de nodulos renmatordes miltiples sin evidencia
clinica de artritis y con los caracteres del granufoma reumatoide (wodulosts reumatoide)

Cuadro clinico

En la evolucién anatomoclinica se distinguen tres periodos: de comienzo, de estado y de secuelas
No hay una separacion neta entre ellos, més bien se superponen vy se pasa de forma imperceptible de
uno a otro No todas las articulaciones se hallan necesariamente en el msmo periodo evolutivo

Perfodo de comienzo En la forma de comuenzo més frecuente, ya desde las primeras semanas, la
artritts afecta vanas articulaciones de manera simulténea o adiiva, preferentemente las de las mu-
fiecas, las manos, los pres y las rodillas, con tendencia a la simetria y evolucidn lentamente progre-
siva En otros casos la enfermedad empieza siendo biartbcular y simétrica o monoarticular, de forma



que Ia artritts permanece aisleda en una sola artculacion (rodila, mufieca, hombro) durante sema-
nas, meses o mas de un afio antes de que se generahice Otras posibles formas de comenzo son la
tendosinovits, en especial de los flexores de los dedos —que prede causar un sindrome del tinel
carpano— la localtzacién en arbiculaciones de una sola extrermdad o en las grandes articulaciones
proximales, el reumatismo pahndrémaco, las poliartralgras sin lunchazén articular evidente, las ma-
nifestaciones viscerales como pleurttis o pencarditts v los nédulos subcuténeos

Periodo de estado El periode de estado se caractenza por la plena afirmacién de todos los caracte-
res climeos y radioldgicos tipicos de la enfermedad Climcamente, 12 sinovitis se memfiesta por
dolor, tumefaccidn y distmnucidn de la mowvihdad artcular El dolor varia desde una pequeiia mo-
lestia hasta un dolor mtenso y persistente Se exacerba con la presién y la movihzacion 1a tume-
facc1on articular se desarrolla a expensas de 1a inflamacion de las partes blandas y por 12 presencia
de liquido wntrartrcular Hay aumento de calor lecal pero no enrojectmiento La movihidad articular
esta dismunmda, en parte por ¢l dolor y en parte por la tenstdn mtrarticular La nigidez articular des-
pués de la inactividad es otro sintoma muy frecuente Es caracteristica la rigrdez matutina, sensa-
c16n de entumecnmiento de las manos que s¢ nota al despertarse por 1a mafiana y que puede durar
més de una hora Al cabo de algunos meses de evolucion se aprecia atrofia en los miisculos préx-
mos a las articulaciones afectas, comno los interdseos en la artribs de la mano y mufiecas o el cuddn-
ceps en la artnitis de rodilla o cadera

Las mufiecas se afectan en cas: todos los casos, también es cas constante la afeccién de las arhicu-
laciones metacarpofalangicas, mterfalangicas proxamales de las manos, metatarsofalangicas y rods-
llas, siguen por su frecuencia los tobillos, los hombros, los codos, las caderas, las temporo-
manchbulares, las esternoclaviculares y las acromoclaviculares

Hay gue destscar la escasa frecuencia de la afectacadn de las interfalangicas distales de las manos y
de las interfalangicas de los dedos de los pies, excepto la del pnimer dedo Otra caracterishica fun-
damental es la simetria cast constante en las musiecas v las pequefias arhiculaciones de las manos y
de los pies, aumque se afecten dedos o arbiculaciones en diferente situacién No es raro que en las
caderas y rodillas la artritts sea umlatergl

Perfodo de secuelns Las deformaciones articulares son consecuencia de Ia destruccidn del carnlago
v del hueso, de la uperlaatud o de la retraccién de las formaciones capsulo-ligamentanas, de alte-
raciones tendmosas ¥ de contractura o atrofia muscular Las deformaciones mas caracteristicas en la
H1EN0 Soh
a) desviactdn cabital de los dedos, a menudo con subluxacidn palmar de las falanges proxima-
les
b) Mhperextension de las nterfaldngicas proxamales, con flexsdon compensadora de las nterfa-
ldngicas distales (deformacion en cuello de cisne),
¢) flexion de la mterfalangica proximal y extension de la distal (deformidad en boutonmeére o
en ojal), y
d} en el primer dedo, hiperextension de la mterfaldngica y flexidn de la metacarpofalingica
Las mufiecas tienden a colocarse en flexadn, con lo cual disiminuye la capacidad de premsion, los
codos en semmflexién y los hombros en aduccion En el pie la deformacién més caracteristica con-
siste en el hundimiento del antepié, ensanchamiento del metatarso, halfux valgus, subluxacion plan-
tar de la cabeza de los metatarsianos, dedos en martillo v con desviacién lateral, de manera que a
veces el prumero se sitda por encuna o por debajo del segundo En la rodilla, la deformacion més
frecuente es la actitud en flexadén En las grandes destrucciones puede haber actitud en varo o en
valgo e inestabilidad lateral En la cadera puede haber una actitud fija en flexion y rotacidn externa
que es muy invahdante La afectacién de las arbculaciones temporomandibulares puede imitar Ia
abertura de 1a boca La colummna cervical es el imico segmento vertebral gue se afecta en la artritis
renmatoide La simovitis y la espondihitis son las alteraciones basicas que producen destrucciones en



las articulaciones, en los huesos y en los ligamentos, a cuaiquer mvel La ewvidencia radiografica de
subluxacién atlantoaxoidea antenor, provocada por la rotura o laxitad del igamento transverso del
attas, detada a la inflamacion reumnatoide de la bolsa serosa situada entre el hgamento v la apdfists
odontoides, es frecuente en casos de larga duracion y enfermedad periférica grave, también pueden
producirse subluxaciones en los planes vertcal, lateral y rotacional, que son debidas 2 la destrne-
c10n de las arhicnlaciones atlanto-axoideas v ocaipitoatloideas También son frecuentes las subluxa-
clones a otros niveles, a artntis interapofisana y la espondiits Todas estas alteractones pueden ser
asmtomahcas, pero es frecuente que se manifiesten por dolor cervicat y hrmitacidén de la movilidad
1 as mamfestaciones nerrolégicas son poco frecuentes, aungue en algin caso son graves, sobre todo
la mielopatia, y pueden ser causa de muerte

DIAGNOSIICO

Con la finalidad de dar uniforrmdad a los estudios que se reahizan en esta enfermedad, se han esta-
blecido cntenios de diagndstico, siendo los més aceptados los del American College of Rheamato-
logy, revisados en 1988, gue son Jos sigwentes

a) rigidez matutina articular de al menos una hora de duracién antes de su mejoria méaxama,

b} artmfis de tres o mas areas articulares; al menos tres de ellas tienen que presentar simulta-
neamente hinchazén de tepdos blandos o liqudo sinovial (no solo crecimiento 6seo) obser-
vados por un médico, las 14 posibles dreas arhculares son las mterfalangicas proximales,
las metacarpofaldngicas, las mufiecas, los codos, las rodillas, los tobillos y las metatarsofa-
langicas,

¢) artmtis de las articulaciones de las manos, marnufestada por hinchazén en al menos una de
las sigwentes 4reas articulares. rmufieca, metacarpofalangicas o mterfaldngicas proxumales,

d} artmts sumétrica, con afectacidn sumultinea de las mismas dreas articulares (como se exige
en b) en ambos lados del cuerpo {se acepta la afectacion bilateral de nterfalimgicas proxi-
males, metacarpofalingicas o metatarsofalangtcas aunque la sunetria no sea absoluta),

g} nédulos reumatoides, subcutaneos, sobre prominencias 6seas o en superfictes extensoras o
en regtones yuxtarticulares, observados por un médico;

f demostraciém de cantdades anommales de “factor reumatoade™ sénico por cualquier método,
que sea posiiivo en menos del 5% de los controles normales, y

g) alteraciones tipicas de ariritis reumatorde en las radiografias posteroanteriores de las manos
y de las muiiecas, que pueden inclur erosiones o descaleificactén dsea indiscunble local-
zada o mas mntensa junto a las arbculaciones afecias (la presencia fmica de alteraciones ar-
rds1Cas RO SITVE COINO CIiteno)

Se afirina que un enfenmo tiene una artnbs reumatoide w1 sahsface al menos cuatro de los siete crite-
nos Los criterios a a d deben estar presentes al menos durante 6 semanas No se excluyen los en-
fermos con dos diagnésticos clincos

Laboratorio

I a mayoria de los sueros de enfermos con artritis reumatoide contienen anticuerpos dingidos contra
determinantes antigémecos Fe de las moléculas de IgG, son los denominados factores reumatordes
Hay factores reurnatordes entre la IgM, 1a 1gG vy la IgA El factor reurnatoide IgM se ha medido
tradicionalmente por las pruebas clasicas de Waaler-Rose y del 1atex, pere en la actualidad se va
impontendo Ia téomea de la nefelometria antomatizada En la poblacién sana el factor reumatoide es
positivo en el 5% de los mdividuos, y por encima de los 65 afios en alrededor del 20% En la artmns
reumatoide es posinvo entre el 60 y 70% de los enfermos

Existen casos falsamente seronegativos, dado que estas pruchas no detectan los factores renmatoi-
des IgG ¢ IgA El factor reumnatorde no es especifico de la artntis reumatoide, se halla también en



las enfermedades sisténucas o del colageno y en el sindrome de Sibgren y, con menos frecuencia,
en las hepatopatias crémcas, en la endocardrbs bacteriana subaguda en familiares de enfermos con
armus reumatoide, en la fibrosis mterstictal pulmonar y, més raras veces, en la sarcoidosis, mnfec
ciones bactenianas cronicas y parasitanas, enfermedad de Waldenstrom, migloma, leucemas, ctio-
gol-bulmerma muxta. porpura hipergarmmaglobubmémeca y tumores matignos

En climica la presencia o la ausencia del factor reumatorde penmute doadir la armbs reumatowde en
dos grupos, las seropositivas y las seronegativas Globalmente, las seronepativas henen mejor pro-
néstico Los casos con nédulos, vascuhns, sindrome de Felty y otras mamfestaciones extrarticulares
SON Cas! SIEMPre seroposHIvos

En el 15 40% de los casos se hallan anticuerpos antinucleares, generalmente a titwlos bajos, con
patron homogéner No se hallan anticuerpos ant-DNA La tasa de complemento senco total suele
ser normal; sdlo en casos graves, seropositives, con serositis o vascuhitis puede estar dismunuida

La VSG esté acelerada y 1a proteina C reactiva es posittva en cast todos los enfermos

Es habitual hallar anemsa normocitica y normocrémica que guarda relacion con el grado de achve
dad En general la tasa de hemoglobina no es mfenor a 90 g/ Se trata de una anema por enferme-
dad crénica, refiactana al tratamuento con hierro Ante anermas mas intensas hay que descartar he-
morragias digestivas, generalmente yatrogenas, las cuales si responden al tratamuento con hierro En
una tercera parte de los enfermos con artntis reumatorde 1a cantidad de plaguetas es supenor a las
cifras consideradas normales En fases de agudizacion puede haber leucocitosis y en casos de com-
phcaciones viscerales la leucopema puede estar relacionada con el sindrome de Felty o con alguna
medicacion

E! liqmdo smowvial es de tipo mflamatono opaco, poco viscoso, con un nimero total de celulas
superior 2 3 * 10 9 /L y un porcentaje de polimorfonncleares sapenior a 50 La actividad del com
plemento hemolitico total, del C3, del C2 y del C4 estd disnnmida en relacién con fa concentracién
de proteinas

Imagen

La acumulacion de tepdo inflamatonio smovial en el intenor de la articulacidn, sl incremento en e}
lqudo mtra-articular, la distensién capsular, y el edema de! tejido blando cireundante, conllevan a
un hallazgo radwografico temprano de la enfermedad UBSXITHIBO o sumento de volumen fusi-
forme de los tejidos blandos en Ja ariculacion afectada En respuesta a la mperemia provocada por
mflamacién smovial, la osteoporosis peniarhcular o regional, pueden ser demostradas en etapas
tardias

Las placas de rayos X inicamente muestran signos tardios de 1a enfermedad activa precedida ™

El diagnostico imcial de la enfermedad reamatoidea usualmente requiere de una buens tistoria cli-
nica, exploracion fisica, pruebas de laboratorio, y hallazgos radiologicos Un diagnostico defimnvo
de artritis reumatoidea puede ser hecho enando las erosiones margmnales son 1dennficadas en la
distnbucién caracteristica en las radiografias convencionales. El ultrasonido ha sido utilizado en la
valoracién de las arbcnlaciones reumatordeas (Fornage, 1989, Iagnocco et al, 1992, chhem et al
1993; Alaasarela and Alaasarela, 1994, Coakley et al, 1994, Andronopoulos et al ,1995) vy en la
artritis reurnatoide Juvenil (Sureda gt al ,1994)



El ultrasomido ha demostrado ser extremadamente it en el diagnéstico temprano de la enfermedad
reumatoidea K permutiendo detectar factimente la presencia de un incremento en la cants-
dad de liqudo mitra articular @20y os canay de detectar prohiferacion sinovial @2 antes de
que se desarrollen erosiones margmales S99 143 deteccion de smovihs ayuda a la diferencia-
c16n clinica entre artntis nflamatoria prinara o mecanica, la identificacién y supresidn de dicha
smovitts limuta el progreso de la enfermedad mejorando el pronostico a largo hempo ¥

Es importante notar que una membrana simowial normal no puede demostrarse por ulirasonido, de-
do a que esta se mezcla imperceptiblemente con la capsula articular v los hgamentos penarticula-
res En etapas tempranas de la arintis reurnatoide actva, se presenta edema en el cartilago artrcular
el cual puede ser detectado por ultrasomdo como un engrosamento del musmo, considerdndose
patoldgico cuando su grosor es igual o mayor de 2 5 mm La mflamacion crémca det cartilago re-
sulta en una demanda permanente de la superficie articular Lo cual se observa uitrasonografica-
mente haciéndose borrosa la superficie arbicular La destruccion contmua del cartilago es vista como
la formacién de hoyos v un marcado adelgazamiento del cartilago ¥

El incremento de liquido mtra-articular es un hallazge mespecifico mdicative de patologia articular
Amnque éste es inespecifico, el derrame articular es un mdicador valioso de enfermedad articular
activa El ultrasomido ha mostrado ser mcnestionablemente el mejor método para ja deteccion de
liquido intra-articular incrementado y de proliferacion sinovial, pudiéndose detectar derrames tan
pequefios como de 1 m1©?

La smowvitis vista en artnitis reumatorde aparecs como un engrosamiento de la membrana siowvial
La grasa que rodea la stnowvia inflamada esta incrementada en su ecogemcidad Ademds, el engro-
samento de la membrana sinovial fiene una apanencia hipoecoica. En un contorno muy iregular de
ia membrana sinovial, la smequia entre las paredes de los recesos articulares pueden ser observados
en la artntis reumatoide tardia El pannus encontrade en las articulaciones afectadas ticnen la apa-
riencia de masas de tepdo blando hipoecoice, una apanencia pseudotumoral Muchas veces henen
una configuracion vellosa y estin continuos con la cdpsula articular

La bursifis es también wna entdad comvin en la artntis reumatoide La bursitis subacronuo-
subdeltoidea es ¢l hallazge ultrasonogréfico mas comiin en el hombro reumatoideo doloroso @9

Las erosiones en asociacidn con proliferacién sinovial son mas facilmente detectadas ntthizando
ultrasonido Se ha demostrado que por ultrasonido pueden detectarse entre el 20 y 25 % de erosto-
nes mas que por radiologia convencional Y se identifican como criteres, defectos en el contorno
4380 2 lo largo de la superficie del cartilago arboular afectando la Namada area desomda del hueso
Viéndose por ultrasonido una mterrupeion de 1a Hnea ecogémca continua, y lisa del hueso El pan-
nus es reconoctdo como una masa de tejido blando hipoecoico lenando estas erosiones En enfer-
medades mas avanzadas, los quistes subcondrales pueden ser demostrados en 1a epifisis Estos pue-
den contener pannus hipoecoico

Muchas publicaciones se han centrado en la examinacion ;))or ultrasonido de articulaciones mayores,
stendo 1a cadera ®¥ 0% hombro B9 y rodilla N EOEDOIN 1ag mas frecuentemente estuchadas
E! ultrasomdo también ha sido utilizado para demostrar derrames y sinovihs en muchas articulacio-
nes compleas perifénicas, tales como la mufieca ®” , arbculaciones talar y subtalar ®  En estas
articulaciones el ultrasonido penmite dishngwir entre derrames e hipertrofias sinoviales Mas recien-
temente con el desarrollo de transductores mis pequefios y con mayor frecuencia, las arcutaciones
pequefias han comenzado a ser estudiadas, particularmente las articulaciones metacarpofalangicas
(MCF) Estas articulaciones pequefias de las manos y los pies son especialmente importantes en AR



debido a que en estas articulaciones es donde la enfermedad por 1 misma tiene sus primeras mani-
festaciones

La paricipacton de rodillas ocurre en prachcamente todos los casos, muchas veces hacia una etapa
temprana de la enfermedad Habitualmente se observan flogosis & hupertrofia simmovial El mcremen-
to en la acumulacién de liqudo en la articulacion puede acompafiarse de pequefios o grandes quis-
tes sinoviales, especiaimente en la cara posterior de la rodilla

En manos la mflamacion de las mterfalangicas proximales produce el aspecto fusiforme de los de-
dos Es muy conmin la inflamacion bilateral y simétrica de las articulaciones metacarpofalangicas,
principaimente la segunda y tercera y es mas persistente que la de las interfalangicas proximales
Las mufiecas s¢ afectan en Ia mayona de los casos, observindose la sinonitis agnda como un an-
mento de volumen de los tenidos blandos en ¢l dorso de la rusma

La exanunacion ultrasonogréfica de la mufleca y mano en pacientes con AR defintiva o probable
mostrando algin edema de los tejidos blandos de los dedos corresponde bien con una sinovitis ocul-
ta Y, aungue muchos autores sugieren que ef ultrasontdo no es de unhdad para defimr bien la cor

teza debido a la dispersion anommal de las ondas sonoras por la interfase con el teqido dseo, estudios
recientes si embargo, sugieren otra cosa ‘Y%7 | reflejando finalmente dichos reportes las expenen-
cas de los autores Aunque no existe una defimicién estandar de erosiones Gseas por ultrasonido,
estas pueden considerarse como un defecto mregular sobre la superficie de la corteza dsea observada
en ambos planos, longitudinal y transverso (excluyendo pseudodefectos artificiales producidos por
una angulacion suboptima del transductor)

Las artriculaciones MCF anormales en pacientes con AR por ulirasonido, aproxamadamente el 80 %
fiene una cavidad articular ampha debido a un engrosamiento sinovial, con o sin derrame, y ademds
un 80 % presenta grosiones oseas en aquellas manos sintomaticas Un espacio articular engrosado
mayor de 3 mm se observa en un 4 % de las artcutaciones metatarsofalangicas en adultos sanos
comparados con el 78 % de las articulaciones artriticas en pacientes con AR También exaste una
pérdida den la definicion del cartilago articular metacarpal en el 65 % de las articulaciones afecta-
das en pacientes con AR por ulirasonido

En estudios recientes donde han hecho comparaciones entre ef ultrasonido en escala de gnses y la
Resonancia Magnética con medio de coniraste (gadolmie), se ha demostrado que el unitrasomido
detecta més sinovitis en las segunda y quinta articulaciones MCF que la exarmmnacion clinica y el
musmo niimero de articulaciones snoviticas que el estudio de Resonancia Magnética “#%4900

L a huperemua presente en dreas de intensa inflamacién dentro de la sinovia o el tenddn P 8% ep
pacientes con AR, puede ser valorada con imagen de ultrasonido doppler poder ©? y en menor gra-
do con imagen doppler color ®?, con la finahdad de valorar dicha actividad Sin embargo, atin con
la imagen de doppler poder de alta sensibihidad, es en ocasiones insuficiente para demeostrar la acti-
vidad vascular en tejido sinovial no inflamade Sin embargo es posible que Jos ecorrealzadores m:
travenosos %39 puedan tener un papel en la evalnacién de la actividad smovial El gradiente y

aspecto de los ecorrelzadores pueden ayudar a producir un fuerte método de actividad simowvial obye-
tva



ECORREALZADORES

En la década de los affos 60 s las aphcaciones climeas del ultrasonido fueron severamente impedi-
dos debrdo a las caracteristicas propias de los equipos en eso0s momentos

El primer encuenire con el fendmeno de los contrastes en ultrasomdo se dio en la década de los
60 s, cuando Gramiak y Shah concibieron una imagen ecocardiografica realzada con delgadas bur-
bujas creadas por agitacion en la jeringa previo a la myecci6n durante una cateterizacion cardiaca
Debido a una diferencia en la impedancia acistica entre las delgadas burbujas de gas v el tepdo, la
sangre cubierta con el medio de contraste produjo un distinto eco del producido por estructuras de
tefido sdlido del corazon, lo cual de éste modo se hrzo més claramente delineable

En abrid de 1967, en un laboratorto de cateterizacién cardiaca durante el estudio de un paciente con
regurgitacidn adrtica Primeramente tuvieron lista la 1magen de la apariencia nommal de la vélvula
mitral en movimento, posteniormente tras la myeccién de mdocianina verde a través de un catéter
colocado en el corazdn 1zquierdo por puncibén transeptal se obtuvo instantineamente un patrdén in-
tenso ecogréfico asocrado con cads myeccién Esto represento la llave que pudo cemar fos misterios
anatdmicos contemdos en los registros en Modo-M®®

Cabe mencionar que Claude Joyner utilizé la inyeccién de solucidn salina fria en su trabayo con la
valvula mitral cast al mismo tiempo, pere nunca publicd algin dato (comunicacton personal de CR

Joyner)

El efecto de contraste, imeialmente visto con la myeccion de indociamna verde, fue también obteni-
da con la myeccion de dextrosa al 5 % en agua, solucion salma, o la propia sangre de los pacientes
Fred Kremkau, un estudiante graduado en mgemeria eléetrica y el Dt Edwin Carstensen, profesor
de la Ingenierfa Eléctrica, inventaron un aparato faccionando una cédmara de presién y mostrando
que ¢l efecto del contraste podia ser supnmido o© eliminado cuando las inyecciones eran hechas
bajo condiciones de alta presion en la cémara Esto sostuvo la impresién original que se tema, acer-
ca de que las burbujas eran la fuente de] contraste

Hacia el afio de 1983, Femstemn et al, realizan estudios por pnimera vez con burbuas encapsuladas
de 10 nm

Finalmente, no fue sino hasta 1986, cuando Matsuda y Yabbucht ©” reportaron por primera vez el
uso de mucroburbujas de CO, como un medio de contrasts ultrasonogrifico para la evaluacion de
tumores hepdticos, que se dio el advenimiento importante de los medios de contraste

Vanas mnvestigaciones se han realizado en busca de mejotar la eco%enicldad de tepdos séltdos tam-
bién como estructuras vasculares utilizando burbujas de gas libre ®% XD tirbugas de gas en-
capsulado, suspension coloidal, y emulsiones y soluciones acuosas

No obstante, la pnmer microburbuja que produjo un realce it después de su paso a fravés de la
circulacién fue el agente basado en galactosa, SH U 508 A (Levovist Schering, Berlin, Alemania)
©2) en el afio de 1991, y que consiste en mucroburbijas de aire cubiertas por una delgada capa de
écido palmitico. Siendo aprobado en Europa hasta el afio de 1996, y posteriommente ha sido aproba-
do en Canada, Brasil y México Este medio de contraste es una suspensidn manufacturado espectfi-
camente de microparticulas de galactosa en una solucién de agua estéril, que mcluye 4cido palmit-
co (0 196} como un aditivo Esta pequefia cantidad de 4cido graso le proporciona 2 las microburbi-
jas la suficiente estabilidad pata que transiten a través del pulmén y entren a la cireulacidn artenal
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Inmediatamente después de la myeccién mtravenosa los sitios estabilizados que se formaron dentro
de las mrcro particulas de galactosa comenzan a disolverse, realizando las microburbijas el eco-
realce dentro del torrente sangufneo T as burbujas del SH U 508 A tienen un drdmetio promedio de
3um® La viscosidad depende de su concentracién y temperatura —los valores para las concen-
tractones de uso clinico del medio de contraste no deben exceder €l rango del medio de contraste
para rayos X Después de preparar la suspensién blanco-lechosa homogénea contemendo las mucro
butbujas dispersas estdn listas para utilizarse Las proporciones relativas de hqudo suspendido y
mucro particulas determinan el ndmero de micro burbujas La irmtacién predominante para concen-
traciones menores a los 200 mg/ml es que distmnuye su estabihidad, muenttas que las concentracto-
nes que exceden los 40 mg/ml estdn lirtadas por un rdpido incremento en su viscosidad

Postenormente en el afio de 1994, se comtenzan a utilizar microburbdjas basadas en albdmina
humana 1 %, formulacién Octafinoropropano (OFP) (gas), F8069 (Optison Mallinckrode), el cual
fue aprobado finalmente por 12 FDA el 31 de diciembre de 1997 Microburbuya recubterta, saturada
con fldor. no reactivo y que no se metaboliza Estable por sus fuertes enlaces quiticos Cuyas par-
ticulas trener un tamafio promedio de 20 a 4 5 pm (93 % < 10 pm). con una duracién en el efecto
del contraste de 2 a 5 minutos (> 4 minutos a una dosis de 3 0 ml) La baja solubilidad del OFP en
la sangre, tarmbién actia como una barrera que previene el contacto entre las enzimas potencialmen-
te metabélicas y el OFF El OFP no se detecta en heces y no se encuentra transformacidén metabdh-
ca El 100 % del OFP ¢s exhalado del pulmén en 6 munutos El rango de perfusidn tiene un papel
ciitico en la excreci6n del contraste

Los agentes perfluorocarbonados (p e Optisen, Echogen), tienen una baja sotubihdad en solucién
comparados con el CO, y por lo tanto tienen una mayor persistencia en solucién Por Ia alta densi-
dad del gas y la compresibihdad, el backeskattered realza mis

El Echogen (emulsién de dodecafluoropentano) después de una activacion hrperbdnca y la myec-
c16n 1V permiten que las burbujas sean ecogémcas

El realce mds srgmificativo de la mtensidad de sefial ocurte para los medios de contraste que se ba-
san en ef gas

Los agentes acarreadores se emplean come vehiculos de transporte para micioburbdyas de wre (Fi-
gura 1) Estos pueden aumentat la estabihdad de las muicroburbdjas y por lo tanto, aumentan su vida
media en la sangre Pueden mcrementar la sefial doppler reflejada por la burbuja (pe Albunex,
Echovist, Levovist)

Fg | Esque"n;;r‘jnevu_nmg ‘biovsfers” Una cavidad en una mrcroesfera de doble pared que ctreula ibremente en el torrente
sanguinea pura liberar agentes ciagnosticos o terapéubicos
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Debido a que las proptedades del aire son diferentes a aquellas de 1a sangre, los medios de contraste
de ultrasomido basados en mucroburbiijas pueden realzar las sefiales Doppler sigmficanvamente Fl
méxumo realce en el rango de 8 5-23 dB, dependiendo del agente particular, ha sido reportado El
tiptco realce después de 3-8 munutos, indica que el medio de contraste recircular a través del cora-
zdon también como de la ¢rreulacidn capilar pulmonar y sistemica Por lo tanto, deben uthzarse bur-
bujas en el rango de 1-10 micras en digmetro desde que las burbujas amba de 10 mucras son remeo-
vidas en la cireulacion pulmonar (Jo cual, basicamente, actia como un filtro) S embargo, burbu-
1as pequetias como 10 mucras umcamente persisten por escasos segundos en un fluido con valor
normal de tensidn superficial Esto es mucho menos que la duracion requenda para que un medio de
contraste pase desde una vena penfénica {p e el sito de myeccidn) hasta el final del organe bajo
msonacidn &

PERSISTENCIA REQUERIDA PARA UN ECORREALZADOR
INYECTADO INTRAVENOSAMENTE,

RUTA TIEMPO (seg )
Vena periférica hacia el lado derecho del corazén 2
Lado derecho del corazin haca el atrio 1zquerdo 4-10
Atnio rzquerdo hacia el organo final 8-15
Duracién total 12-27

Estos ecorrealzadores, incrementan la reflectividad de la sangre, asi como el realce especiral y la
seifal doppler color'®”

La canhidad de sefial del realce esta relacionada con vanos factores como son- la densidad y concen-
fracién del agente, la compresibilidad de la microburbuja, ¢l tamafio de la particula, v la frecuencia
de 1a msonacién tisula PNV

la causa del aumento de la sefial (aumento de ecogemadad) es ¢l backscatter de la mucroburbuja,
causada por la gran diferencia de compresibbidad de la microburbuja y la compresibihidad de la
sangre El aumenio de ecogemcidad s¢ puede mamfesiar como un aumemo o dismunucdn de la
fuerza de la sefial doppler color o espectral, o bien por cambios en la escala de grises o en ambos
tipos de espectro

La persistencia o, vida media de un agente ecorrealzador depende de vanoes factores como son: el
tamaifio de las microburbujas (las burbujas necesitan ser de menos de 7 umn para poder pasar a través
de 1a circnlacién pulmonar), la difusion del gas a través de la cubierta (Figura 2) (si éste es lento, las
burbujas tienden a romperse mis lentamente), y Ia tension superficial, asi como 1a frecuencia y po-
der del transductor, entre otros P38
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Asi, los estos agentes han sido drvicidos en generaciones

PRIMERA GENERACION Vidacorta y realce transitonio de varios segundos

SEGUNDA GENERACION Se estabilizan las burbuyas alargindo el tiempo de vida
TERCERA GENERACION Tienen mayor reflectividad Son agentes de cambio de fases y se
detectan en la cireulacion penfénca

Y YW

Una vez que el ecorrealzador {cualqmera que éste sea) se ha inyectado como un bolo, en pocos se-
gundos, se ha visto una curva de realce caracterizada por un incremento rapido seguido por un pico
corto de fuerte realce, con una subsecuente decaida a unos cuantos minutos posteriores a la admmis-
trac16n, siendo corto el tiempo de realce verdaderamente it (2-5 minutos), motivo por el cual la
repeticién de inyecciones en bolo podrian ser requeridas cuando una duda climea no puede ser con-
testada dentro de éste tiempo Ademss, los artefactos de satwracién mdeseables como son el efecto
bleomung, 1a elevacién del pico sistélico y el ruido, que comprometen la cahdad diagnéstica, no es
raro encontratlos durante el pico del realce™”

Los eco-realzadores pot via endovenosa tienen un gran potencial para mejorar kas habihdades dia-
gndsticas y confidencia diagnéstica El uso potencial del contraste tiene una divetsa y ampha gama
de aplicaciones que incluyen

Evaluaci6n de la vasculanidad normal, incrementada y dismmrda

Deteccion de estenosis y oclusiones vasculares

Mejorart la deteccién de neoplasias

Andlisis y caracterizacién de neovascutaridad tumoral

leerer‘lscs:lacmﬂ de vanantes normales tales como una columna renal de Bertin de una neo-
plasia '

Y Y VY VYY

Finalmente podemos decit gue el ecorealzador 1deal debe requern una pequefia preparacién, ser
nyectado por una vena penférica, ¥ set no téxico Debe de ser lo suficienternente pequefio como
para pasar a través de los sistermas pulmonar ( < 7 mm), cardiaco y captlar Y necesita ser lo sufi-
cientemente estable para soportar fuerzas cortantes, cambios de presién hidrostdtica, y cambios en
el didmetio mducidos por la presién acistica det pulso del ultrasomdo sm destruirse Que una vez
myectado, Ja utilidad de su vida media debe de ser 1o suficiente que nos pernuta una examnacién
completa de Tos vasos o el drgano de interés, sin la necesidad de una segunda myeccaién s
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

« Que papel pueden tener los ecorrealzadores intravenosos en la evalvacton de la actrvidad stnovial
tanto en pacientes con artrrhs reunatoide en la fase aguda como post-tratamiento ?

¢ Qué ventajas tiene el utthizar ecorrealzadores para evaluar la vascularidad mitra-articular {(mufiecas
y rodillas) en pacientes con artritis reematorde en la fase aguda y post-tratamiento ?

& Cudl es ¢l comportanuento vascular, por ultrasomdo, de la artritis reumatorde en la fase aguda y
post-tratamiento a nivel mtra-articular (inufiecas y rodillas) 7

¢ Qué caracteristicas ttene el flyjo sangunineo en la vasculandad a mivel de los espacios articulares en
mufiecas y rodillas, de la artritis renmatoide en la fase aguda y post-tratamiento ?

¢ Qué beneficios prondsticos puede tener el determunar las caracteristicas del flujo sanguineo en la
vascularidad a mvel de los espacios articulares de mufiecas y rodillas, tanto en la fase aguda como
post-tratamiento 7
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HIPOTESIS

S1 en la fase post-tratamiento la actvidad mflamatona existente esta por debagjo de la sensibibidad
de los sistemas Doppler color y poder, entonces, la utilizacion de ecorrealzadores nos permatird
identificar dicha vascuiandad, y poderia registrar

S1 con la ayuda de los ecorrealzadores, se puede valorar la hiperermia a nivel del teido smowial,
entonces, podremos valorar los cambios vasculares durante la fase clinicamente aguda de la artntis
reurnatoidea en relacion con la fase post-tratamiento, y comrelactonarlos con las mamfestaciones
clinicas

S1 podemos establecer una relacion entre los cambios vasculares de la artmbis reumatorde 2 mvel
smovial tanto en la fase aguda como post-tratamiento por ultrasomdo, entonces podremos valorar
los beneficios y modificaciones post-fratamiento, y con ello a su vez poder hacer un prondstico en
particular

QN
J&CEf
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OBJETIVOS

¥ Poder detemunar el comportamiento vascular mira-arttcular a mvel de muffecas y rodillas, du-
rante la fase clinicamente aguda de ia artntis reumatowde, apoyandonos en la unlizacion de los
gcorrealzadores

» Poder valorar los cambios vasculares intra-articulares a mvel de mufiecas y rodilias, en la fase
post-tratarmento, y poder determunar 1a relacién que nene con las mamifestaciones clinicas

> Poder determnar los beneficios prondshcos que tiene el valorar las caracteristicas del {lujo
sanguineo en la vasculandad a ntvel de los espacios articulares de mufiecas y rodillas, tanto en
la fase agnda como post-tratamento
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MATERIAL, PACIENTES Y METODOS

Se seleccronaron 20 pacientes (16 mujeres y 4 hombres, con un rango de edad entre los 45 y 65
afios) de aqueilos que acudian 2 la consulta externa del Servicio de Reumatologia, del Hospital de
Especialidades del Centro Medico Nacional Siglo XX, con mamfestaciones clinicas de artritis
reurnatoidea en fase aguda, con afeccién en mufiecas y rodiflas Stendo posteriormente canalizados
al Departamento de Ultrasomdo del Servicio de Radiwologia e Imagen del rmsmo hospital

La duracidn promedio de la enfermedad en los pacientes con AR fue de 14 afios (rango de los 2 a
los 20 afios) El diagnostico climeo se baso en los criterios aceptados por the Amerrcan College of
Rheumatology, revisados en 1988 Y todos los pacientes contaron con velocidad de sedimentacién
globular Ninguno de los pacientes seleccionados padecia de chabetes de algin tipo El consent-
muento para realizarse ¢l estucho (previa mformacidn explicita) con la respectiva adrmmistracién del
medio de contraste por via endovenosa, fue obtemdo por cada paciente

De estos 20 pacientes, a 16 rodillas y 10 mufiecas con AR en fase activa y post tratamiento, se les
realizo estudio de ultrasonido con eco-realzador de los espacios intra-articulares de muilecas y ma-
nos Todos los pacientes recibieron tratamiento con metrotexate con (dosis entre 7 5 y 15 mg via
oral una vez a la semana) El intervalo de hempo enire el estadio reahzado en fase activa y el de
posi-tratamiento vano entre 4 y 11 semanas {con un promedio de 8 semanas)

El estadio de ultrasonido se realizé con un equipo ATL 5500, con un transductor lineal de banda
ancha, multifrecuencia Previo a la administracién del medic de contraste por via endovenocsa, se
reahizd exploracion en escala de gnses de la(s) articulacidn(es) correspondiente(s) a mufieca(s) o
rodilla(s) que presentaron manifestaciones ¢linicas de AR en fase aguda, realizindose cortes anales
v sagitales de dichas regiones La presencia de qustes sinoviales, derrames articulares, sinovitis,
erosiones seas y edema de partes blandas, fueron registrados Posterionmente se aphcd Doppler
Poder y Pulsado con la finalidad de valorar la vasculandad presente en dichas articulaciones, asi
como las caracteristicas de dicho flujo sanguineo; ajustindose las respectivas ganancias con la fina-
hidad de dismimmr el rmdo, v modificando el PRF (Frecuencia de Repeticidn de Pulsos), en su caso,
para evitar aiasimg Una vez hecho lo anterior, se les adminisiré a cada paciente por via endoveno-
sa, a través de una aguja 21-gauge aplicada en una vena de Ia fosa antecubital, una dosos de 10 ml
de SH U 508 A {conceniracion de 400 mg/ml), siendo aplicado en 4 segundos, v seguido de 10 20
ml de solucibén salina 0 9 %, admmistrandose este relativamente lento, durante 5 a 10 segundos
Ajustandose nuevamente las ganancias asi como ¢l PRF en su caso, con la finalidad de evitar el
efecto bloonung, la elevacion del pico sistdlico y el mido causados frecuentemente por el eco-
realzador, valorando nuevamente 12 vascularidad presente en dichas articulaciones, asi como las
caracteristicas del mismo, las cuales se registraron previo a la apheacién del medio de contraste en
cada pacientes, asi como a los 20 segundos después de la misma, cada 30 segundos hasta los 3 m-
nutos, y posteriormente cada minuto hasta que la velocidad del pico sistolico regresa al valer basal
El total de la duracion del realce se anotd después de cada inyeccion
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Cuando los pacientes regresaron a su estudio ultrasonogréfico de control (post-tratamiento), el
mismo protocolo antes de escrito fue empleado para todos los pactentes Todos los estudios ultraso-
nograficos fueron realtzado por el mismo médico radidlogo, quien tiene una ampha experiencia en
ultrasonido muscutoesquelético

El grado de vasculanidad en ambos (fase activa y post-tratamiento) fue graduado como ausente, +
(uno o dos vasos penfénicos), ++ {de 2 a 3 vasos penféncos), +++ (imas de 3 vasos penféncos) Una
comparacion de unagenes en color del rismo sito fue también realizada en cada caso, con la fina-
hidad de determunar el grado de perfusidn vy comparar las unégenes pre y posteco-realzador, tanto en
fase activa como post-tratamiento
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RESULTADOS

Se vevisaron 16 todiffas v 10 mufiecas con AR en fase activa y post-tratamento En 6 de los 20
pacientes, se les reahizo estudio comparativo (4 1odillas, 2 mufiecas), debido a que los pacientes las
referfan también como sintomdticas, sin embargo solamente en un caso (rodilla) se encontraron
también manifestaciones

Figara 3 Femenine de 52 afios, con AR activa con dolor refendo en hueco popliteo de la rodilla 1zquierda Ultrasonido en
esealz de gnises donde sc observa magen ovordea, hipoecoica, bier: delimitada, que condiciona efecto de masa localizada
entze los misculos gastrocnemo y semimembranosoe y que correspondio a quiste de Backer

Fl estudio ultrasonogtdfico en escala de grises previo a la admumstracion del ecorrealzador, demos-
tré la presencia de derrame articular en 10 cases (62 % de las roddlas), smovitis ¢n 2 casos (ambos
en regiones metacarpofaldngicas), predomnando los hallazgos en el lado derecho Ademsds 2 quus-
tes de Backer (Figara 3) fueton tamtén documensados, wne de ellos con datos de comphecacidn
(con ruptuta) L as erosiones Gseas se observaron en dos pacientes, ambas atectando la regidn meta-
carpofaldngica Solamente en un caso se dentihico edema de partes blandas Todas ios hallazgos
antes descritos, a excepeién de los quistes de Backer, remitieron satisfactonamente posteriol al tra-

tarmento

30 Rodillas || illas
3 (19%)
6 (37%)

TESIS CON
FALLA DE ORIGEN

11 (69%)
2 (13%)

5(31%)
5 (31%)

: - 0
Ko ] 0 J
25 I I

Tabla | Resultados de la evaluacién del flyjo en la membrana sinovial de rodillas en c1entes con AR en fase activa
con y s1a eco-realzador
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1.a hpervasculartdad en las rodilas predomino en la regién suprapatelar, y en las mufiecas en re-
gi6n metacarplana, caractenzéndose por la presencia de estructuras vasculares en el ntertor del
tejido sinovial y pericapsular (Figura 4)

a) b)

Figura 4 Paciente con AR en fase act:va temenino de 50 afios de edad, con dolor en region de rodilla derecha A) Estudio
de ultrasomdo Doppler poder sin eco-realzador donde se wenufica intensidad del flujo + y b) posteco-realzador exaste un
incremento en la intensidad del flujo +++

La hiperemia se identifico en 5 (31 %) de 16 1odillas sintomdticas en la fase activa, s eco-
realzador, sin embargo dicho mimero se incremento postertor a ka admimstracién del eco-teatzador
a 13 (81%) (ver tabla 1) Y en la fase post-tratamiento, no se Wdentifico huperenma sin eco-realzador,
y s6lo en 6 (37%) de ellos posterior a la admmstracién del nusmo (Ver tabla 3)

(FALLA DE ORIGEN

3 (80%) 2 (20%)
2 (20%) 1 (10%)
0 2 (20%)
0 5 (50%)

Tabla 2 Resultados de J2 evaluacidn del flujo en 1a membrana sinovial de mufiecas en pacientes con AR en fuse activa,
con y sin eco-realzador
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A nivel de mufiecas, la aperemma se 1dentifico en 2 (20%) de 10 mufiecas sintomdticas en la fase
activa, sin eco-realzadot, sin embargo dicho nimeto se tncremento postenior a la adnumstracin del
eco-realzador a 8 (80 %) (ver tabla 2) Y en la fase post-tratanuento, no se identifico hipererma sin
eco-realzador, y sélo en 3 (30 %) de ellos posterior a la admumisiracidn del musmo (Ver tabla 4}

Tabla 3 Resultddos de la evaluaeton del fiujo en I: flujo en Iz membrena sipovial de rodillas en pactentes con AR post-tratamiento
con y s eco-realzador

Durante la tase activa, el incremento en la mtensidad del flijo +++ dnicamente se observd posterior
a la admimstracién del eco-realzador en todos los casos (ver figura 5), stendo en el 31% de las rodi-
llas estudradas. y del 50% a mvel de mufiecas Mientras que la ausencia de fiujo atin postertor a la
administracién del eco-realzador persisitié en el 19 % de las 1odillas, y en el 20 % de las mufiecas

—
| THSIS CON
(FALLA DF omioay

sidad del ISt ecoprealzador || Con egorrealzador -
: «f  Mufiecas Muiiecas
: N O
L 1(10%)
: ::

T =

Tabla 4 Resultados de la ¢valuacién del flyyo en la membrana sinovial de mufiecas en pacientes con AR post-tratarmento
cOon ¥ sin eco-redlzador
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En la fase de post-tratamiento, posterior a la admunstracidn de eco-realzador en ningdn caso se
registrd intensidad del flujo +4++ El tipo de mtensidad de flugo que se registrd en pacientes en fase
post-tratamiento fue de + {31% rodillas, v 10 % muiiecas) y ++ (6% rodillas y 20% mufiecas)

Figura 5 Paciente masculino de la cuarta década de la vida, con aumento de volunen y dolor en rodilla derecha Imagen
Doppler poder con cco-realzador, donds se observan mds de 3 vasos penténees, en este caso con extensidn intra-oseo,
acompariado de auvmento de volumen de partes blandas

22



CONCLUSIONES

Algunos casos no mostraron cambios vasculares atin posterior a ta admrmstiacién del ecorrealzador
Sin embargo, tambén se observd un incremento en la vasculandad en pacientes con AR activa,
tanto en vasos arteriales como venosos, cuyo comportamiento morfolégico nunca se alters (Ver
tablas 5 y 6}, y sin 1dentificarse datos de neoformacién vascular Predornmando un flujo artertal, de
baja resistencia, con pico sistélico no mmediato, descenso diastéhico paulatino, y presencia de fliyo
telediastSlico (Frgura 5) Dicho flujo puede estar condicionado por los cambios inherentes a su pa-
decumento a nrvel de la micro arculacién, donde existen cambios por vasodilatacidn

Tabla 5 Resultados del comportamiento vascular artennal y venoso en la membrand siovial de mufiecas y rodillas en
pacientes con AR en fase activa con y sin eco-realzader

Tabla 6 Resultados del comportamiento vasculdr arterial y venoso en Ja membrana sinovial de mufiecas y rodillas en
pacientes con AR post-trafamiento con y sin evo-realzador

Fig 5 Pactente temenino de 54 afios de edad, con AR activa Estudio de uitrasomido Doppler pulsade donde se observan
mds de 3 estructuras vasculares periféricas las cuales registran flujo cuyo espectro es de baja resistencia con presencis de
flyo ielechastéiico y con piee sistéhico méximo de 17 ecm/seg
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El diagnéstico de artminis reumatowde ne ofrece dificuitad cuando la enfermedad es de larga evolu-
c1én v presenta las deformidades y comphcaciones caracterishicas de esta etapa “”  Sin embargo, el
diagnostico correcto debe de hacerse en las fases terpranas de la enfermedad, cuando predomina la
inflamacién sobre la fibrosis y los cambios estructurales " En etapas tempranas de la enfermedad,
la deteccion oportuna de pequeiias erosiones puede verse retrasada sigmficativamente con la radio-
grafia convencronal “” | debrdo a sobre-exposicion radiolégica por factores téemcos Motivo por el
cual el diagndstico puede retrasarse vanos meses y la destruccidn erticular conbnua sin tratamien-
to

Por otra parte, €l valorar la respuesta al tratamuento de la enfermedad en una fase aguda, en base a
los cambinos observados en las articulaciones afectadas | es de vital importancia pata et maneyo pos-
tertor de esta entidad

1a mayona de los enfermos deben ser tratados mediante un programa médico, de rehabthtacion y
quirirgico disefiado con tres objetsvos muy claros' suprimar la inflamacion arhicular y de otros tep-
dos, mantener la fimaion arhicular v muscular v prevenn las deforrmdades, y reparar las lesiones
articulares para aliviar ¢f dolor o mejorar la funcion

En resumen, ¢l estudio de nltrasomudo con ecorrealzadores ¢s de gran unlidad ¢ unportancia en la
evaluacién de articulaciones en pacientes con AR en fase activa, siendo este método mas sensible
en el registro del flyjo vascular que la examinacidn con ultrasomdo doppler poder Asi musmo, la
exploracidn ultvasonogrifica después de la modificacion del watamiento médico sugieren que el
ultrasondo es bastante sensible para detectar cambios en la actividad sinovial, pudiendo valorar con
ello la respuesta terapéutica, y que en caso de ser necesario se modifique la mistna en un momento
opottunc

Faltara realizar estudios comparanvos en un futuro, con la finalidad de poder determunar s1 las cur-

vas de realce producidas por los ecorrealzadores pueden ser simlares a los datos de hiperemia ob-
servados en estudios de Resonancia Magnética con gadohnio
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