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Introduccién

El término artritis reactiva (ARE) fue introducido en 1969 para definir a una enfermedad
articular inflamatoria, que se desarrolla a partir de una infeccion distante, generalmente de
origen urogenital o gastrointestinal.

Epidemiologia

La ARE es una enfermedad poco comun, con una prevalencia mundiakde cerca del©,2%y
una incidencia que varia entre 30 a 200 casos cada 100 mil habitantes;" entre €l 1% vy el
4% de los pacientes infectados con un agente artritogénico evolucionan con ARE:

Asimismo, en América Latina la frecuencia de ARE,-dentro @del “grupo de las
espondiloartropatias seronegativas (EASN) varia considerablemente,Segun el registro
RESPONDIA, la frecuencia oscila entre un 0% y un‘6%,® mientras_due otros registros
demostraron una frecuencia de 18% en Colombia“y)de hasta un“47% en promedio en
paises como Guatemala, El Salvador y Costa Ri¢& En un-estudio espafiol, sélo el 1.2%
de las EASN fueron diagnosticados como ARE:S

Estas diferencias pueden deberse a variaciones genéticas y/o ambientales, pero también
podrian atribuirse a la ausencia de um,acuerdo universal en la definicion de caso y de
criterios de clasificacion validados. Muchos cases. puéden ser esporadicos; sin embargo,
en caso de brotes infecciosos, el(porcentaje de-pacientes que evolucionan con ARE varia
de 0% a 21%.’

Patogénesis

La ARE esta definitivamente relacionada a una enfermedad infecciosa y son mdltiples los
factores que contribuyen a su\desarrollo: la presencia de bacterias o productos
bacterianos enda articulacion,. fa-interaccion huésped-bacteria y la respuesta inmunitaria
local dirigida.cantra estas bacterias. El hecho que gérmenes tan diferentes puedan inducir
artritis, provee ‘evidenciazde-que la antigenicidad por si sola no determina la aparicion de
la artritis\ Pareceria masibien que podria ser consecuencia de la habilidad de la bacteria
de llegar a la articulacion o ganar acceso a ciertos tipos de células y, asi, evadir las
defensas del huésped. La interaccion entre el medio ambiente (bacteria), el sistema
inmynogenética_del huésped (linfocitos T y B, células dendriticas y presentadoras de
antigenos, sistema de histocompatibilidad) eventualmente va a llevar a la ARE.
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Agentes Etiolégicos

» Definidos

Campylobacter jejuni.

Chlamydia trachomatis.

Salmonella enterica serovars,
Typhimurium enteritidis,

Salmonella paratyphi B y C, y otros.
Shigella flexneri, S. sonnei y S. dysenteriae.
Ureaplasma urealyticum.

Yersinia enterocolitica O3, 08 y 09, Y. pseudotuberculosis.
* Posibles

Amebos

VIH

Leptospira interrogans

Parvovirus B-19

Gonococo

Mycoplasma spp.

Bacillus cereus

Meningococo

Propionebacterium acnes

Bartonella henselae

Pseudomonas spp.

Rickettsia rickettsii

Brucella abortus

Staphylococcus aureus S. epidermidis
C. difficile

Streptococcus spp.

Strongyloides stercolaris
Cryptosporidium parvum

Tropheryma whippelii

Helicobacter pylori
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Clasificacion

La ARE se clasifica dentro de las EASN. Se ha propuesto una clasificacion basada en la
presencia o ausencia del antigeno HLA-B-27; la artritis post-estreptocécica, las artritis
virales y la asociada con enfermedad de Lyme no estan asociadas con el antigeno HLA-
B-27 y deben ser consideradas entidades distintas, bajo el titulo de artritis relacionadas
con infeccion.
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Criterios de Clasificacion

Existen multiples criterios de clasificacion, como los de Calin, Amor, ESSG, 3° Congreso
Internacional de ARE, ACR (Colegio Americano de Reumatologia) y el recientemente
desarrollado de ASAS periférico. En Argentina se valor6 el desempefio de dichos criterios,
mostrando que los de Calin presentan excelente especificidad (100%), buena sensibilidad
(81%), altos valores predictivos positivos (100%) y negativos (84%) y excelente razén de
probabilidad (tendiendo a infinito).®

Caracteristicas Clinicas

La ARE se observa méas frecuentemente en la segunda a cuarta década de la vida y
ocurre de 1 a 4 semanas después de una infeccidn genitourinaria o gastrointestinal. La
relacion hombre-mujer es de 9:1 para la infeccion genitourinaria y de 1:1 para la infeccion
gastrointestinal. La ARE no so6lo afecta las articulaciones, sino que es una enfermedad
sistémica que puede asociarse con grave compromiso visceral (cardiaco, renal o
neuroldégico).

Para la ARE se describe compromiso:

1. Entésico
2. Compromiso periférico (oligoartritis aguda o subaguda asimétrica de miembros
inferiores)

3. Compromiso axial (compromiso espinal y sacroileitis)
4. Manifestaciones extraarticulares

Los sintomas sistémicos, como fiebre y pérdida, de peso pueden observarse al inicio de
la enfermedad, no teniendo relacion con el proceso infeccioso desencadenante.

Caracteristicas Clinicas en Argentina

En un estudio argentino,® se incluyeron 36 pacientes con ARE. La mayoria eran varones
(76%), con una media de edad de 34 meses, un promedio de tiempo de evolucion de 32
meses y una prevalencia de antecedentes familiares de 19.5%. En otro estudio nacional,’
se demostrd que el foco infeccioso mas frecuente fue el urogenital (presente en un 48%),
seguido por el gastrointestinal (33%), respiratorio (14%) u otros (5%). S6lo en el 38% de
los pacientes se pudo aislar el germen causante, siendo los mas comunes C. trachomatis
(37.5%); el resto de los gérmenes, con una frecuencia de 12.5% cada uno, fueron U.
urealyticum, Mycoplasma, VIH, estreptococo beta hemolitico y Giardia lamblia. El 45% vy el
40% presentaron fiebre y pérdida de peso, respectivamente, y sélo 1 enfermo presento la
triada de Reiter completa.
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Dentro de las variables seroldgicas, el 90% fueron negativos para FR. En sélo 6 pacientes
se midieron anticuerpos anticitrulina (CCP), que fue negativo en todos ellos. El antigeno
HLA B27 se valoré en 8 pacientes, siendo positivo en un 62%. Los reactantes de fase
aguda estuvieron elevados en la gran mayoria de los enfermos. En cuanto al compromiso
radiolégico, la sacroileitis se presentd en un 24%; a nivel periférico las articulaciones mas
frecuentemente comprometida fueron las rodillas, seguida por tobillos y pies. En total
hubo 14 aéreas articulares comprometidas; el hallazgo mas frecuente fue el pinzamiento.

De 16 pacientes de los que se obtuvo el dato, el 62% recibieron antibibticos, pero ninguno
de ellos lo hizo en forma prolongada. Todos los enfermos fueron tratados con
antiinflamatorios no esteroides (AINE), mientras que el 70% y el 36% utilizaron corticoides
por via oral e intraarticular, respectivamente. En relacion con las drogas modificadoras de
enfermedad (DMAR), la gran mayoria emple6 sulfasalazina, seguida de metotrexato.

Tratamiento

» Antibioticos

* Los cursos cortos estan indicados para el proceso infeccioso fundamentalmente
genitourinario; éste puede reducir el riesgo de artritis recurrente en individuos con
antecedentes de ARE. Si bien la evidencia es escasa, se ha mencionado ciertas
ventajas sobre la duracion, gravedad o evolucién del compromiso articular.™®

« El tratamiento antibidtico prolongado mostré resultados contradictorios, ya que
diversos estudios a doble ciego con ciprofloxacina (1 g/dia por 3 meses) mostraron
beneficios clinicos,™ pero esto no fue demostrado en estudios controlados, con
ciprofloxacina o doxiciclina contra placebo,’*** ni en estudios controlados y
aleatorizados con azitromicina.™

« En cuanto al prondstico, un estudio compard ciprofloxacina contra placebo,
demostrando que un 8% contra un 41%, en ese orden, evolucionaron con ARE
entre los 4 a 7 afios de inicio del tratamiento.*® Sin embargo, ésto no fue
demostrado por otros ensayos.

* Al combinar el tratamiento antibiotico también existe controversia. Al asociar
doxiciclina y rifampicina contra la monoterapia con doxiciclina, se demostré mejoria
significativa tanto a nivel axial como periférico,'’” no asi en el caso de ofloxacina
mas roxitromicina contra placebo.18 Por lo tanto, la indicacién del tratamiento
antibiotico prolongado combinado no esta establecida aun.

» AINE: son los farmacos de lra linea. Es importante que sean utilizados en forma
regular para alcanzar el maximo efecto antiinflamatorio. No existen diferencias en la
eficacia. Siempre se tendran en cuenta los efectos adversos y, en caso de
compromiso gastrointestinal, se afiaden gastroprotectores (como los inhibidores de la
bomba de protones) que deberan indicarse durante el menor tiempo posible.
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+ Esteroides

Los glucocorticoides intraarticulares estan indicados principalmente cuando el
compromiso es monoarticular. También pueden ser usados para articulaciones
sacroiliacas, aunque las recomendaciones derivan de estudios realizados en otras
artropatias inflamatorias (en ARE no existen ensayos clinicos controlados y
aleatorizados).

Los corticoides sistémicos generalmente no estan indicados, excepto cuando el
compromiso es poliarticular y grave. Se puede indicar un curso corto de
prednisona (10 a 30 mg por via oral) o dosis elevadas de metilprednisolona
intramuscular por Unica vez.

+ DMAR:

La terapia de 2da linea con DMAR debe ser considerada cuando los sintomas
persistan por mas de 3 meses, exista dafio articular erosivo y no haya respuesta a
AINE, lo cual se observa en un 25%.

La sulfasalazina, ampliamente utilizada, demostré reducir la gravedad y duracién
del compromiso articular periférico. La dosis sugerida es de 2 g/dia, ya que
presento igual eficacia que 3 g/dia con mejor tolerabilidad.

La azatioprina puede ser administrada a una dosis promedio de 2.5 mg, mostrando
efectos significativos en estudios contra placebo.

El metotrexato presenta las ventajas en cuanto a la forma de administracion
semanal y la evidencia de respuesta favorable en artritis reumatoidea y artritis
psoriasica. No obstante, no existen estudios controlados y aleatorizados que
hayan demostrado su eficacia en ARE, al igual que las sales de oro y la D-
penicilamina.

« Agentes biolégicos: en cuanto al empleo de agentes bioldgicos, aun se desconocen

sus beneficios, ya que solo se cuenta con escasa experiencia en la literatura (casos
clinicos, pequefas casuisticas). Ademas se informé6 la posibilidad de reactivar la
infeccidon con el uso de antagonistas del factor de necrosis tumoral (TNF), ya que se
ha mencionado en mdltiples estudios el papel de esta citoquina sobre la erradicacion
bacteriana.
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Tratamientos de Otras Manifestaciones

Entesitis: cuando el compromiso es a nivel de las entesis, las indicaciones del
tratamiento incluye medidas locales (reposo, ultrasonografia y fisioterapia) o AINE
(via oral o de uso topico) e infiltracion con esteroides. La cirugia es excepcional. En el
caso de los anti-TNF que demostraron beneficios en otras espondiloartropatias, no
existen evidencias actuales en ARE.

Compromiso oftalmolégico: se evalta en conjunto con el oftalmélogo, utilizando
corticoides que pueden administrarse en forma tépica o intravitrea. En aquellos
enfermos que no responden, pueden utilizarse esteroides sistémicos.
Compromiso_cutdneo: pueden tratarse con agentes queratoliticos, analogos de la
vitamina D3z y esteroides tdpicos para lesiones leves a moderadas; estos ultimos
también son Utiles para lesiones en mucosas y balanitis circinada. En presencia de
lesiones graves, estarian indicados el metotrexato y los retinoides. No existe evidencia
para el uso de anti-TNF.
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