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¢ Qué debes repasar antes de leer este capitulo?
e Anatomia del sistema osteomuscular.
e Inmunidad innata e inmunidad adaptativa.
e El complejo mayor de histocompatibilidad.

e Semiologia de las articulaciones.

Los objetivos de este capitulo seran:

e Conocer la epidemiologia de la artritis reumatoide.

e Entender la fisiopatologia de la artritis reumatoide y como intervienen los
factores de riesgo.

e Reconocer la importancia de los hallazgos clinicos, de laboratorio e
imagenolégicos en el proceso diagndstico del paciente con sospecha de

artritis reumatoide.
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1. VINETA CLINICA

Paciente femenina de 52 arnos, enfermera retirada, residente de Medellin, con
antecedentes de hipertensién y tabaquismo (indice paquete-afio [IPA]:13); sin
diagnosticos previos de enfermedades reumaticas, ni trauma reciente. Asiste a
consulta debido a dolor y edema en ambas mufiecas y manos, mas intenso en la
manfana, pero mejora con el movimiento. Los sintomas han estado presentes durante
los ultimos 2 afos. Actualmente consume antiinflamatorios no esteroideos (AINES)
sin presentar mejoria.

Al interrogatorio refirid presencia de rigidez matutina, asi como dolor y edema
de la rodilla izquierda desde hace 3 semanas. Nego la presencia de fendmeno de
Raynaud, lesiones en piel, xerostomia o xeroftalmia. No refiri6 sintomas en otros
sistemas.

Al examen fisico se encuentran signos vitales estables; dolor a la palpacion y al
movimiento de las articulaciones metacarpofalangicas, metacarpocarpianas e
interfalangicas proximales, que se acompana de edema. Asimismo, se presenta

disminucion del rango de movimiento de ambas mufecas.
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2. GENERALIDADES

Las enfermedades musculoesqueléticas representan el 30 % de los motivos de
consulta del médico general. Segun los estudios, la artritis reumatoide (AR) es la
enfermedad autoinmune inflamatoria sistémica mas frecuente y de las que
comunmente se retrasa el diagndstico, con lo que se pierden asi oportunidades de
control de dano articular irreversible. Dado esto, un conocimiento adecuado y una
valoracion oportuna por parte del médico es clave a la hora de reducir costos al
sistema de salud, y aun mas significativo, los relacionados con el valor social que
acarrea esta afeccidén. Por ello, esta perla pretende dar las pautas para la
identificacion y derivacién temprana con un reumatologo en aquel paciente que se
sospeche, para poder asi dar inicio al tratamiento con farmacos antirreumaticos
modificadores de la enfermedad.

La AR se caracteriza por una alteracién de la tolerancia inmune y una
inflamacién sinovial de patron caracteristicamente simétrico. Aunque las
manifestaciones articulares son lo caracteristico, la evolucion puede ser bastante
versatil. Al igual que muchas enfermedades autoinmunes es multifactorial, es decir,
involucra factores ambientales, genéticos, inmunoldgicos, psicologicos vy
endocrinos. El factor ambiental mas asociado es el consumo de tabaco; los factores
genéticos identificados incluyen multiples genes implicados en la respuesta inmune,
entre los que se encuentran determinados alelos del gen del complejo mayor de
histocompatibilidad, en concreto HLA DRB1*0401 y HLA DRB1*01. Ambas variantes
alélicas comparten la secuencia de aminoacidos en el dominio implicado en su
funcion de unidén y presentacion de antigenos al receptor del linfocito T. Esta
secuencia comun se conoce como epitopo compartido y es la influencia genética
mas trascendental en la susceptibilidad y gravedad de esta enfermedad. Por otro
lado, los microorganismos han sido los mas investigados como potenciales agentes

causales. Se han relacionado el parvovirus B19, los retrovirus, el virus de Epstein—

Barr, las bacterias asociadas a la enfermedad periodontal (Porphyromonas g/ng/va//s)

y las micobacterias.
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La epidemiologia es un reto, ya que no es facil definirla al ser una enfermedad
heterogénea en sus manifestaciones y que su diagndstico es principalmente clinico;
porque no existe un estudio radiolégico o de laboratorio que sea lo suficientemente
sensible en la fase inicial. Algunos datos como la edad y el sexo pueden orientar a
pensar en ella. La mayoria de los casos se presentan entre los 40-60 afos, y se
atenua la prevalencia a los 70 afios en ambos sexos. Es claro que es una entidad
mas frecuente en la mujer, con una relacién de dos a tres mujeres por cada hombre

con la enfermedad. Grafica 1.

El cuadro 7 ( Tabaco
clinico puede Epitopo
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Grafica 1. Resumen de la definicion, epidemiologia y etiologia de la artritis

reumatoide. M: Mujeres; H: hombres. Elaboracion propia.
Patogénesis

La patogenia de la artritis reumatoide sigue sin comprenderse completamente, pero

ya se han descrito algunos mecanismos celulares y moleculares no especifico

organo blanco involucrados, y con base en esto se ha desarrollado la terap’ig,.»éétual. \

/ Perlas \
| Clinicas -



. UNIVERSIDAD ® @ ¢
. DE ANTIOQUIA ®

Facultad de Medicina

El detectar anticuerpos dirigidos contra las proteinas citrulinadas ha permitido
dilucidar conceptos fisiopatoldgicos que comienzan con la activacion del sistema
inmune innato y adaptativo con una sintesis de anticuerpos especificos llamados
“anticuerpos antipéptidos citrulinados” (anti-citrullinated peptide antibody [ACPA]),
con lo cual se genera asi una reaccion inflamatoria local y a veces sistémica que
origina las manifestaciones clinicas. Por ultimo, la inflamacion persistente de las
articulaciones provoca la destruccion Osea y cartilaginosa que contribuye a un
agotamiento funcional.

Para comprender mejor la fisiopatologia se dividira la siguiente seccién en etapa
preclinica, clinica y crénica; segun la aparicion o no de sintomas (Grafica 2). Se
detallara qué pasa en cada una, cuales factores genéticos e inmunolégicos agravan
0 son causa de la alteracién y por ultimo las consecuencias de esa cronicidad que
lleva a pérdida completa de la integridad articular y que, en ocasiones, varios
sistemas también pueden verse afectados, como el cardiovascular, érganos de los

sentidos, gastrointestinal, etc.

e Etapa preclinica:
Corresponde al periodo donde los sintomas no se han hecho manifiestos a
pesar de que la perturbacién inmunolégica subyacente a la enfermedad ya ha
iniciado.

Uno de los momentos clave en la progresion de la enfermedad es el
desarrollo de modificaciones post-traslacionales (la citrulinacion es la mas
relevante) y la consecuente formacion de autoanticuerpos dirigidos contra
estas formas modificadas. En este proceso pueden intervenir factores
genéticos, ambientales y epigenéticos que favorecen la citrulinacion.

En cuanto a la citrulinacion, este proceso corresponde a la conversion

7

del aminoacido arginina a citrulina en una diversidad de proteina, a trav

la accidén de la enzima peptidil-arginina-deiminasa (PAD). ”
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Entre las proteinas se encuentran proteinas intracelulares (histonas) y
proteinas presentes en la matriz extracelular (fibronectina, filagrina, queratina,
colageno, fibrindgeno, enolasa y vimentina).

Después de la citrulinacion, los péptidos alterados se unen a proteinas
del complejo mayor de histocompatibilidad, especialmente a los que
contienen el epitopo compartido, lo que lleva a la presentacion de antigenos
alas células T en érganos linfoides secundarios, que a su vez estimulan células
B para sintetizar una variedad de anticuerpos que reconocen autoproteinas,
anticuerpos denominados antiproteina citrulinada (ACPA). El ACPA puede ser
de isotipos IgG, IgM o IgA que llevan a la unién de anticuerpos a proteinas y a
la activaciéon del complemento y la lesion tisular.

Curiosamente, este proceso de citrulinacion es un fendmeno fisioldgico
y su papel perjudicial o protector no se conoce por completo. Sin embargo,
cuando ocurre la pérdida de tolerancia se despliegan mecanismos de la
inmunidad innata y adaptativa que favorecen la progresion de la enfermedad,

y por consiguiente la aparicion de la clinica.

e Etapa clinica:

Corresponde al periodo donde el proceso de autoinmunidad se hace evidente
a través de las manifestaciones clinicas. En el cuadro se evidencia un
compromiso predominante de las articulaciones, dado el porcentaje de
proteinas de matriz extracelular presente en estas localizaciones.

Inicialmente, la enfermedad se manifiesta por un edema articular
clinicamente evidente, resultado de Ila infiltracion «celular y la
neovascularizacién que ocurre a nivel del espacio sinovial como consecuencia

del proceso inflamatorio. El infiltrado contiene células inmunes innatas

(monocitos, células dendriticas, mastocitos) y adaptativas (Linfocitos =i
linfocitos B y células plasmaticas). ’

Perlas
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Asimismo, provee al espacio sinovial citoquinas como la IL-1, IL-6,
factor de necrosis tumoral (TNF) y factor estimulante de colonias de
granulocitos (G-CFS), los cuales activan las células endoteliales y favorecen el
proceso de infiltracion.

En el espacio sinovial se encuentran fibroblastos similares a
sinoviocitos (FLS) que en condiciones fisioldgicas ejercen un papel de
remodelacion y mantenimiento de las membranas sinoviales. Tras el proceso
infiltrativo, los FLS interactuan con las células innatas y adaptativas, lo cual
estimula su activacion y permite que asuman un fenotipo invasivo. De esto
resulta un proceso de secrecion activa de citoquinas (principalmente
proinflamatorias) por parte de los FLS, asi como la secrecion de
metaloproteasas de matriz (MMP), que promueven la osteoclastogénesis, la

erosion 6sea y el dano articular.

e Etapa clinica cronica:

Hace referencia al periodo en el que progresa la enfermedad al punto de
ocasionar destruccion articular. El proceso inflamatorio sostenido da lugar a
la perpetuacion de la sinovitis y a la proliferacién pseudotumoral de la
membrana sinovial. En este proceso juegan un papel central los macrofagos,
las células T y los FLS. Estas células secretan citoquinas proinflamatorias,
principalmente IL-1, IL-6 y TNF-a, que estimulan la producciéon de
componentes de matriz extracelular.

Esta etapa también se caracteriza por la presencia de erosion dsea. En
este proceso intervienen el receptor activador del factor nuclear-kb (RANK) y
su ligando (RANKL). El receptor estd presente en los precursores de

osteoclastos; la interaccién de este con su ligando conduce a la activacion de

s

los osteoclastos, y por consiguiente al desarrollo de procesos de degrada:

de matriz 6sea. R
Perlas
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Por otro lado, la cronificacion de la enfermedad da paso paralelamente
a la aparicion de diversas manifestaciones extraarticulares, en las que los
mecanismos inflamatorios y la accién de los autoanticuerpos estimulan su
génesis. Se evidencia compromiso de localizaciones corporales que, asi como
las articulaciones, presentan alto contenido de proteinas de matriz

extracelular.

Sin sintomas ni signos Inicio de la P SRdela ANt idad
de autoinmunidad autoinmunidad ropagacion gesa autommunica
Susceptibilidad a la AR Etapa preclinica Etapa clinica Etapa croénica

Capsuladela
articulacién

Cartilago
e
Célula
Sinovio inmune
Hueso
Articulacion Infiltracién de célula inmunitaria. Infiltracién masiva de Infiltracién de células inmunes, hiperplasia
Sana Posiblemente normal céluila inmunitarias de la capa de revestimiento y la formacién de
pannus
. Y 4 s Y 4 b Y -/
Sin sintomas ni signos N}velgs aume'ntfidt?s de Pérdida de
de autoinmunidad. citocinas, quimiocinas inmunotolerancia.
Paciente tiene factores y PCR en la circulacién Expansion del perfil
de riesgo genéticos y Temprano. Se dan modificaciones de anticuerpos
no genéticos postraducionales (citrulinacién).

Formaci6n de anticuerpos (ACPAs, FR)

Grafica 2. Fisiopatologia de la artritis reumatoide (AR).

*Adaptado de: Smolen, et al. Rheumatoid arthritis. Nat Rev Dis Prim [2018].
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Manifestaciones clinicas

La artritis reumatoide se presenta como una enfermedad poliarticular simétrica que
compromete articulaciones grandes y pequefias, a excepcién de las interfalangicas
distales y las articulaciones del sistema esquelético axial, aunque puede haber

compromiso de la articulacion C1 y C2.

A pesar de la heterogeneidad de las manifestaciones entre individuos, asi
como en los diferentes estadios de la enfermedad, se han descrito algunos hallazgos

comunes.

La presentacién comun en una fase inicial consiste en dolor y edema articular
(Figura 1), rigidez matutina que puede tener una duracion de 30 minutos a varias
horas, y paralelamente cambios en los examenes de laboratorio, como lo son la
elevacion de los valores de proteina C reactiva (PCR) y de la velocidad de

sedimentacion globular (VSG) (Grafica 3).

~

Figura 1. Manos de paciente con artritis reumatoide donde se evidencia edema

artlcular
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Grafica 3. Manifestaciones de la artritis reumatoide y pruebas de laboratorio en su

fase inicial.

Por otro lado, en la fase avanzada de la enfermedad se presentan
manifestaciones extraarticulares como consecuencia del proceso inflamatorio. En la
Grafica 4 se exponen las principales manifestaciones extraarticulares, clasificadas
por sistemas corporales. Entre ellas, las mas frecuentes son los nddulos y la vasculitis
reumatoide. Asimismo, la enfermedad cardiovascular se presenta como la principal
consecuencia de la enfermedad; los pacientes con artritis reumatoide presentan un
elevado riesgo cardiovascular, y las enfermedades de este sistema constituyen la
principal causa de muerte entre los pacientes. Otras consecuencias son la
enfermedad pulmonar intersticial, el sindrome de Sjogren asociado, amiloidosis

secundaria y linfomas.

Perlas
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Dermatoldgico

Noédulos reumatoides, vasculitis,
tlceras, dermatosis neutrofilica,
sarpullido relacionado con el
tratamiento, linfedema.

Oftalmolégico

Queratoconjuntivitis seca
(secundaria al sindrome de
Sjogren), epiescleritis, escleritis,
escleromalacia perforante.

Pulmonar

Fibrosis pulmonar, enfermedad
pulmonar intersticial, nédulos,
derrame pleural, pleuritis,
bronquiectasias.

Cardiaco

Ateroesclerosis prematura,
enfermedad coronaria,
enfermedad vascular periférica,
pericarditis, derrame pericardico,
defectos valvulares, falla
cardiaca, nodulos cardiacos.

Gastrointestinal y
hepatico
Xerostomia, Ulceras gastricas o
pépticas (asociadas al consumo
de AINEs y glucocorticoides),
estomatitis, mucositis.
Hiperplasia nodular regenerativa,
fibrosis portal, cirrosis asociada al
tratamiento.

Hematologico

Linfadenopatias, esplenomegalia
(como parte del sindrome de
Felt), leucopenia, linfoma,
amiloidosis.
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Evaluacion inicial

Como se menciond previamente, el diagndstico y tratamiento oportuno previene la
progresion de la enfermedad, por lo que es fundamental lograr la identificacidon
temprana de los pacientes. El diagndstico es principalmente clinico, y deriva de la
presencia de signos y sintomas de la enfermedad junto con hallazgos sugestivos en

examenes de laboratorio y estudios de imagenologia.

En la evaluacion inicial se deben considerar sintomas como dolor y edema de
las articulaciones de las manos; y rigidez matutina, con una duracion de 30 minutos
o0 mas. Asimismo, se debe hacer el examen fisico de las articulaciones afectadas,
que en AR se caracteriza por el compromiso poliarticular simétrico de grandes y
pequenas articulaciones, que en la mayoria de los casos compromete algunas de las
articulaciones de las manos, y respeta las interfalangicas distales. Ademas, se debe

evaluar pruebas seroldgicas para autoanticuerpos y reactantes de fase aguda.

Actualmente no se dispone de criterios diagndsticos para artritis reumatoide,
debido a la heterogeneidad de los sintomas; por lo que el Colegio Americano de
Reumatologia (ACR) y la Liga Europea contra el Reumatismo (EULAR) presentaron
en el ano 2010 unos criterios de clasificacion (Tabla 1), con el fin de facilitar una
deteccion temprana de la enfermedad con alta probabilidad de evolucionar a una
modalidad crénica de la misma. Estos criterios, que se presentan en la Tabla 1

evallan 4 aspectos: el compromiso articular, la serologia, la duraciéon del cuadro
clinico y los reactantes de fase aguda. La aplicacion de los criterios arroja un puntaje
de 0 a 10, donde un puntaje 26 es necesario para definir artritis reumatoide. La

clasificacion presenta una sensibilidad del 82 % y una especificidad del 61 %.

" Perlas
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Tabla 1. Criterios del Colegio Americano de Reumatologia y la Liga Europea contra
el Reumatismo ACR/EULAR 2010. Criterios de clasificacion para artritis reumatoide

ACR/EULAR 2010 Criterios de clasificacién para artritis reumatoide

Clasificacién | Puntaje

Distribucién de la articulacién (0-5 puntos)

1 articulacién larga 0

2-10 articulaciones largas 1

1-3 articulaciones cortas (las articulaciones | 2
largas no son consideradas)

4-10 articulaciones cortas (las articulaciones | 3
largas no son consideradas)

>10 articulaciones (= 1 articulacion carta) 4
Serologia (0-3 puntos)

FR negativo y ACPA negativo 0
FR o ACPA positivos bajos (>1-3 LSN) 2
FR o ACPA positivos altos 3
Duracién de los sintomas (0-1 punto)

<b semanas 0
>b semanas 1
Reactantes de fase aguda (0-1 punto)

PCR normal y VSG normal 0
PCR anormal y VSG anormal 1

Abreviaciones: ACPA: anticuerpos contra péptidos citrulinados;
PCR: protefna C reactiva; FR: factor reumatoide; VSG: velocidad de
sedimentacion globular.

Un puntaje =6 puntos corresponden a la clasificacién de artritis
reumatoide definitiva.

Pruebas de laboratorio

Por lo general se solicita proteina C reactiva (PCR) y velocidad de sedimentacién

globular (VSG), pero ambos parametros carecen de potencial diagndstico, puesto

que solo dan cuenta del proceso inflamatorio subyacente a la artritis reumatoide, y

que puede ser comun a muchos otros cuadros.

Por el contrario, el factor reumatoide (FR) y los anticuerpos antiproteinas-

citrulinadas (ACPAs) son los examenes que presentan mayor utilidad. El FR tiene una

sensibilidad cercana al 40-80 %, y se detecta en el 75-85 % de los pacientesicon

artritis reumatoide; sin embargo, cabe destacar, que también puede ser detectado

en el 5 % de la poblacion sana.

Peﬂas
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Los ACPAs presentan ventajas sobre el FR, puesto que su especificidad es
mayor (95 %), y solo aparece en 1-3 % de los controles sanos. Asimismo, la
presencia de los ACPAs se relaciona con un espectro de la enfermedad mas grave,

asociado a procesos erosivos 6seos y manifestaciones extraarticulares.
Examenes imagenoldgicos

Se emplean principalmente radiografia simple, ultrasonografia y resonancia
magnética simple (RMS). La radiografia permite visualizar la disminucién de la
densidad mineral ésea yuxtaarticular, la reduccion simétrica de los espacios
articulares, las erosiones y las alteraciones en la alineacién; sin embargo, no permiten

valorar el estado de las partes blandas, a diferencia de la ultrasonografia y la RMS.

En la figura 2 se puede observar la radiografia de mano de un paciente con
AR avanzada; destaca de la imagen la pérdida de la arquitectura articular,
especialmente a nivel de las articulaciones metacarpofalangicas, asi como la erosion

Osea.

Perlas
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*La radiografia permite reconocer la pérdida de la arquitectura articular. Los
asteriscos sefalan la erosion dsea.

*Tomada de: Schett. Erosive arthritis. Arthritis Res Ther [2007].

La ultrasonografia es mas sensible a la hora de detectar las erosiones 6seas
con respecto a la radiografia. Es util también para la deteccién de derrames
articulares, por lo que se emplea durante la artrocentesis. Cuenta también con las
ventajas de ser una técnica de bajo costo, disponible, no invasiva y sin

contraindicaciones, con la unica desventaja de ser operador dependiente.

La RMS presenta mayor sensibilidad para la deteccion de sinovitis y derrames
articulares, y de los cambios éseos, en comparacidon con las técnicas anteriores. A
pesar de ello, se limita el uso de esta técnica debido a los altos costos y a la
incapacidad del dispositivo de tomar imagenes de multiples articulaciones en una

sola toma.
Seguimiento

En el seguimiento se debe realizar una evaluacion similar a la inicial, pero se incluira
la valoracion de la actividad de la enfermedad. Para esto se emplean indices y
puntajes como el Clinical disease activity index (CDAI), puntaje Disease activity score
con 28 articulaciones (DAS28) y Simplified disease activity index (SDAI). Estos
puntajes establecen la actividad de la enfermedad con base en unos valores de corte
especificos que permiten guiar el tratamiento. Con base en la evaluacion y los
puntajes obtenidos es posible definir la opcidon de manejo, conforme a los cuatro

estados de actividad de la enfermedad: alta, moderada y baja actividad, o remision.

Cuando se instaura el tratamiento se debe realizar seguimiento para valorar si

este estd siendo efectivo a la hora de evitar la progresion de la enfermedad.

" Perlas
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El objetivo del tratamiento consiste en lograr la remisién, que hace referencia
a la ausencia de actividad de la enfermedad, o baja actividad. Esta estrategia se ha
denominado “tratar con una meta”; conocido por su sigla en inglés T2T (Treat to

target)

La estrategia T2T consiste en monitorear la actividad de la enfermedad y
ajustar la terapia si el objetivo de tratamiento se alcanzé o no de manera satisfactoria.
Se espera que con la instauracion de una terapia especifica se evidencie por lo
menos una reduccion del 50 % de la actividad de la enfermedad en los tres meses
siguientes al inicio, para que asi sea posible estimar una probabilidad del 50 % de

alcanzar la remisién a los 6 meses después de haber iniciado la terapia.

3. MENSAJES INDISPENSABLES

e Eltabacoy los agentes infecciosos son factores ambientales que favorecen la
citrulinacion.

e Los HLA-DR que codifican para el epitopo compartido son los factores
genéticos que tienen una asociacion mas fuerte con la AR.

e En la etapa preclinica, a pesar de que no hay sintomas manifiestos ya existe
una perturbacion inmunoldégica.

e La activacion del sistema inmune da lugar a la produccién de los ACPAs.

e Aunque la citrulinacion es un fendmeno fisiolégico, cuando hay pérdida de la
inmunotolerancia se despliegan mecanismos innatos y adaptativos que
favorecen la progresion de la enfermedad.

e |as manifestaciones clinicas articulares dan cuenta del proceso de infiltracion-

y neovascularizacion del espacio sinovial.
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e La secrecion activa de citoquinas y metaloproteasas de matriz promueve la
degeneracion de la matriz extracelular y la erosion dsea.

e La cronificacion de la enfermedad da paso a la aparicion de dafnos en otras
localizaciones corporales diferentes a la articulacion.

e La presentacion clinica de la enfermedad conlleva diferencias interindividuales
marcadas; sin embargo, se debe sospechar la enfermedad en todo paciente
que se presente a la consulta con dolor y edema poliarticular, rigidez articular
matutina, y paralelamente, presente elevacion de los valores de PCR y VSG.

e lLos ndédulos y las vasculitis reumatoide son las manifestaciones
extraarticulares mas frecuentes de la enfermedad.

e Un elevado riesgo cardiovascular es la principal consecuencia de la
enfermedad.

e Los criterios propuestos por el ACR y la EULAR son criterios clasificatorios,
no diagndsticos. Por esto, los criterios no pretenden abarcar a todos los
pacientes, sino diferenciar a aquellos con alta probabilidad de progresar a una
forma cronica de la enfermedad

e La presencia de ACPAs presenta mayor especificidad diagndstica, en
comparacion con la presencia del FR. Asimismo, la presencia de los ACPAs
se relaciona con un mayor riesgo de desarrollar un cuadro de la enfermedad
mas (grave, asociado con procesos erosivos Yy manifestaciones

extraarticulares.
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4. VINETA CLINICA (DESENLACE)

Ante la ausencia de trauma reciente, y las caracteristicas de la edad, el sexo y los
antecedentes de tabaquismo, el médico tratante sospechd que el caso de la paciente
se trataba de un cuadro de artritis reumatoide, por lo que solicitd un hemograma
completo, examen de reactantes de fase aguda y anticuerpos asociados a AR (FR y

ACPAs), los cuales arrojaron los siguientes resultados, Tabla 2:

Tabla 2. Resultados de los paraclinicos del caso clinico.

Examen Resultado
Hemograma En rangos normales
PCR Significativamente elevada
VSG Significativamente elevada
ACPAs >250 U [normal, <20 U]
FR 995 U/ml [normal, <40 U/ml]

Asimismo, el médico solicité radiografia simple de ambas manos donde se
evidencio estrechamiento homogéneo de los espacios articulares de la murfieca y de
algunas articulaciones de la mano.

Con los resultados de laboratorio, la apreciacion clinica y la aplicacion de los
criterios de clasificacion de la ACR/EULAR 2010 se confirma la sospecha de artritis
reumatoide. El médico tratante explico al paciente cual es el diagndstico y lo remitio

al reumatdlogo para iniciar la terapia.
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