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Introduccién: El uso de TNFi es cada vez més frecuente en los pacientes con espondiloartritis.
Identificar tempranamente aquellos que los requerirdn o poder predecir su uso puede ayudar
a hacer un tratamiento mas efectivo y oportuno racionalizando su uso.

Objetivo: Determinar los factores qué mejor explican la indicacién de TNFi en la poblacién
en estudio.

Material y métodos: La asociacién entre el uso de medicamentos anti-TNF« y las variables
categéricas demograficas, clinicas, de laboratorio, radiolégicas y de tratamiento se explord
por prueba exacta de Fisher. La asociacién con las variables cuantitativas fue evaluada con
t de Student o U de Mann Withney, de acuerdo con su distribucién. Aquellas variables con
p < 0,25 fueron ingresadas a modelos univariante de regresién logistica explicativa para
construir los OR crudos; aquellas con p < 0,25 se incluyeron en el modelo multivariante para
construir OR ajustados.

Resultados y discusién: La poblacién esté constituida por 181 pacientes. Modelo univariante: la
artritis reactiva, uretritis y compromiso periférico fueron factores protectores para el uso de
TNFi. Espondiloartritis axial, lumbalgia inflamatoria, dolor gliiteo alternante, rigidez matinal
sacroilitis demostrada por cualquier método, tratamiento con inhibidores COX-2, tiempo
de evolucién de tres afios o mas y los puntajes de BASDAI y BASFI se asociaron con el
uso de TNFi. Modelo multivariante: artritis reactiva (OR 0,1, IC 95% 0,012-0,86, p = 0,036),
lumbalgia inflamatoria (OR 13,63, IC 95% 1,36-136, p = 0,026), sacroilitis (OR 7,71, IC 95%
1,04-57, p = 0,045, uso de coxib (OR 10,1, IC 95% 2,71-37,62, p = 0,001) y el puntaje maximo
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de BASDAI (4-6: OR 6,1, IC 95% 1,3-28,7, p = 0,022, mayor de 6: OR 15,8, IC 95% 2,2-113,
p = 0,006) se asociaron independientemente con el uso de TNFi. El uso de coxib se asocié
con la indicacién de usar TNFi tanto en los pacientes con espondiloartritis axial (OR 4,2, IC
95% 1,74-10,11, p = 0,001) como periférica (OR 4, IC 95% 1,85-8,62, p < 0,001).
Conclusiones: Elinicio de la enfermedad en la forma de artritis reactiva se comporté como un
factor protector para la necesidad posterior de usar TNFi, mientras que presentar lumbalgia
inflamatoria, sacroilitis demostrada por cualquier método, el tratamiento con coxib y el
puntaje maximo de BASDAI mayor de 4 se asociaron con el uso de estos medicamentos.
© 2020 Publicado por Elsevier Espana, S.L.U. en nombre de Asociacién Colombiana de
Reumatologia.

Factors associated with the use of tumor necrosis factor alpha inhibitors
in a population of Colombian patients with spondyloarthritis

ABSTRACT

Introduction: The use of tumor necrosis factor (TNF) alpha inhibitors is increasing in patients
with spondyloarthritis. Early identification of those that would require them, or the ability
to predict their use, could lead to a more effective and timely treatment by rationalizing
their use.
Objective: To determine factors that better explain the indication of TNFi in the study
population.
Material and methods: The association between anti-TNFa use and categorical demographic,
clinical, laboratory, radiological and treatment variables was explored using Pearson’s Chi?
or Fisher’s exact test. The association with the quantitative variables was evaluated using
Student’s t test or Mann Whitney U test, depending on their distribution. Those variables
with P < 0.25 were entered into univariate models of explanatory logistic regression to cons-
truct crude ORs, and those with P < 0.25 were included in the multivariate model to construct
adjusted ORs.
Results and discussion: The study population includes 181 patients. In the univariate model:
reactive arthritis, urethritis, and peripheral involvement were protective factors for the use
of TNFi. Axial spondyloarthritis, inflammatory lumbalgia, alternating gluteal pain, morning
stiffness, sacroiliitis demonstrated by any method, treatment with COX-2 inhibitors, evolu-
tion time of three years or more, and BASDAI and BASFI scores were associated with the use
of TNFi. Multivariate model: reactive arthritis (P = 0.036), inflammatory back pain (P = 0.026),
sacroiliitis (P = 0.045), use of coxibs (P = 0.001) and the maximum score of BASDAI (P = 0.022,
P =0.006) were independently associated with the use of TNFi. The use of coxibs was associa-
ted with the indication of using TNFi in both patients with axial spondyloarthritis (P = 0.001)
and peripheral (P < 0.001).
Conclusions: The onset of the disease in the form of reactive arthritis behaved as a protective
factor for the subsequent need to use TNFi, while presenting with inflammatory back pain,
sacroiliitis, demonstrated by any method, treatment with coxibs, and the maximum score
of BASDAI greater than 4 associated with the use of these medications.

© 2020 Published by Elsevier Espaiia, S.L.U. on behalf of Asociacién Colombiana de

Reumatologia.

Introduccién

afectan al 1% de la poblacién adulta joven, sobre todo en los
paises nérdicos y en poblacién caucasica'™>.
Hasta hace dos décadas habia pocas alternativas tera-

Las espondiloartritis (SpA) son un grupo de enfermedades
inflamatorias que afectan tanto al esqueleto axial como al
periférico, los cuales presentan entesitis y artritis periférica.
Estas entidades afectan principalmente a poblacién joven,
comparten varias manifestaciones clinicas radioldgicas y tie-
nen un origen inmunogenético comuin. Como grupo, las SpA

péuticas: medidas no farmacolédgicas tales como ejercicios
aérobicos y medicamentos como los antiinflamatorios no
esteroideos (AINE), sulfasalazina y metotrexato, asi como
infiltraciones locales con esteroides. Estos tratamientos mos-
traron eficacia en el control de dolor y la rigidez de las
articulaciones periféricas y la entesitis, pero tienen limitada
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eficacia para el compromiso axial*°. En las etapas iniciales de
la enfermedad los AINE, incluidos los inhibidores de ciclooxi-
genasa 2 (coxib) son los farmacos de eleccién; han demostrado
buen control del dolor lumbar inflamatorio y pueden retrasar
el compromiso axial en algunos pacientes, por lo cual deben
administrarse de forma continua. Sin embargo, en algunos
casos su eficacia es limitada, existen contraindicaciones para
su uso o bien los efectos adversos superan los posibles bene-
ficios. En estos casos se indican los inhibidores del factor de
necrosis tumoral (TNFi)®8.

En la actualidad existen varios TNFi, entre ellos etanercept
(receptor soluble), infliximab (anticuerpo monoclonal qui-
mérico), adalimumab (anticuerpo monoclonal humanizado),
certolizumab (anticuerpo monoclonal pegilado, sin la fraccién
fc) y golimumab (anticuerpo monoclonal humanizado). El uso
de TNFi es cada vez mas frecuente en los pacientes con SpA,
lo que ha cambiado la historia natural y la calidad de vida de
estos enfermos®'!. Identificar tempranamente aquellos suje-
tos que los requeriran, asi como los factores asociados con
su uso puede ayudar a hacer un tratamiento mas oportuno,
efectivo y racionalizado. En Colombia se han realizado pocos
estudios para determinar el comportamiento clinico de estas
enfermedades y no se han identificado los factores que obligan
al médico reumatdlogo a utilizar terapia biolégica®® 14,

El propésito del estudio fue conocer los factores que se aso-
cian o explican la necesidad de usar TNFi en los pacientes con
SpA en algin momento de la evolucién.

Pacientes y métodos

El objetivo principal del estudio fue determinar los facto-
res que mejor explican la necesidad de utilizar TNFi en una
poblacién de pacientes con SpA del noroccidente colombiano.
Los objetivos secundarios fueron asociar los factores demo-
graficos, clinicos, de laboratorio, genéticos, radiolégicos y de
tratamiento con el uso de TNFi y determinar los factores que
se asocian, con independencia de la indicacién de estos medi-
camentos.

Se hizo un estudio descriptivo, de corte transversal, que
incluyé a la totalidad de los pacientes con SpA diagnosticados
en el hospital Pablo Tobén Uribe de la ciudad de Medellin, entre
el 1.° de enero del 2005 y el 31 de diciembre del 2016, con
seguimiento minimo de un afio.

Fueron incluidos todos los pacientes mayores de 18 anos
que cumplieron los criterios ASAS, consultaron a los ser-
vicios de reumatologia, hospitalizacién o urgencias de la
institucién y fueron evaluados por reumatélogo, y se excluye-
ron aquellos sujetos con otras enfermedades reumaticas que
pudieran interferir con la evaluacién clinica, como artritis reu-
matoide, lupus eritematoso sistémico, artrosis en la columna
y fibromialgia. También fueron excluidos los pacientes con
enfermedades autoinmunitarias, infecciones y neoplasias que
contraindican el uso de TNFi.

Las variables independientes fueron demogréficas (edad,
sexo, edad al inicio de los sintomas y antecedentes fami-
liares de espondiloartritis, psoriasis, uveitis, enfermedad
inflamatoria intestinal), clinicas (manifestacién inicial de la
espondiloartritis, talalgia, uveitis, entesitis, dactilitis, pso-
riasis cutanea, psoriasis ungular, diarrea, uretritis, artritis,

enfermedad de Crohn, colitis ulcerosa, dolor lumbar infla-
matorio, dolor gliteo, rigidez matinal, enfermedad intestinal
inflamatoria y tipo de espondiloartritis), de clinimetria (pun-
taje del BASDAI y BASFI basal, méximo y promedio durante la
evolucién de la enfermedad y al inicio del TNFi), de laboratorio
(velocidad de sedimentacién globular [VSG] y proteina C reac-
tiva [PCR] y HLA-B27), de imagenes (RMN [edema medular éseo
vertebral y enlas articulaciones sacroiliacas], presencia de ero-
siones, sindesmofitos, fusién de las articulaciones sacroiliacas
y radiografias simples de estas para aplicar la clasificacién de
NY) y de tratamiento (AINE, esteroides orales, coxib, metotre-
xato, sulfasalazina). La variable de desenlace fue la indicacién
de iniciar TNFi por el reumatdlogo tratante; estos medicamen-
tos se analizaron como grupo para facilitar el anélisis.

Plan de andlisis

La poblacién se describié segin las caracteristicas demogra-
ficas, clinicas, radiolégicas, de laboratorio, familiares y de
tratamiento. Las variables continuas paramétricas se resumie-
ron con medias y desviaciones estandar (DE) y las variables no
paramétricas, con medianas y rangos intercuartilicos (RQ).

La asociacién entre la indicacién de TNFi y las variables
categoéricas se explor6 con prueba exacta de Fisher, en tanto
que la distribucién de las variables cuantitativas se evalué con
las pruebas de Kolmogrov-Smirnof. Asimismo, la asociacién
de estas variables con el desenlace se evalué por medio de las
pruebas t de Student, para aquellas con distribucién normal o
U de Mann Withney para aquellas con distribucién no normal.

El andlisis multivariante se hizo mediante regresién logis-
tica explicativa por el método enter para obtener los OR crudos
y ajustados. En el modeloinicial se incluyeron las variables con
p < 0,25 (criterio de Hosmer Lemeshow). En el modelo final se
incluyeron aquellas con p < 0,25 en el andlisis univariante,
excluyendo las variables colineales™. Los andlisis se hicieron
con el programa SPSS® versién 22, licencia del hospital Pablo
Tobén Uribe. Los valores p < 0,05 se consideraron significativos.

El estudio no implicé ningln riesgo para los pacientes, por
lo cual no se requirié la firma de consentimiento informado.
Todos los pacientes que acudieron a la institucién firmaron
habeas data. E1 protocolo fue aprobado por el comité de ética e
investigacién del hospital.

Resultados

La poblacién estd constituida por 181 pacientes, con edad
promedio de 45,3 anos, DE 13,39 (20-83). En el 27,5% (50) los
sintomas de SpA iniciaron en los primeros 25 afios, en el 40,7%
(74) entre los 26 y los 40 afios y en el 31,9% (57) después de los
40 afios. La tabla 1 muestra las principales manifestaciones
clinicas, demograficas y los tratamientos de la poblacién.

Los pacientes cursaron con enfermedad activa. El puntaje
basal de BASDAI fue de 4 RQ 3 (0-8) y el 89% (161) tuvo puntaje
de 4 puntos o mas. El puntaje maximo de BASDAI fue de 4,97,
DE 1,94 (4-9), y en el 75,3% (137) este fue mayor de 4 puntos.
Igualmente, presentaron compromiso funcional importante.
El puntaje basal del BASFI fue de 4 RQ 3 (0-7) y el 89% (162) de
los sujetos inicié con 4 puntos o mas en este item. Durante
la evolucién tuvieron un puntaje méximo de BASFI de 4,11,
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Tabla 1 - Caracteristicas demograficas, clinicas y de

tratamiento de una poblacién de 181 pacientes con
espondiloartritis

Sexo

Mujeres 44,5%
(81)-Hombres 54,9%
(100)

Edad al inicio de los sintomas
Edad al diagnéstico

Tiempo de evolucién (anos)
Compromiso axial
Compromiso periférico
Espondilitis anquilosante
Espondiloartritis indiferenciada
Artropatia psoridsica

Artritis reactiva

35 anos RQ 19 (7-77)
38,1 afios, DE 13,5
anos, rango (13-77)
5RQ 32 (0-32)

67% (n = 122)

69,8% (n = 127)
45,1% (n = 82)

18,1% (n = 33)

17% (n = 31)

14,8% (n = 27)

Tabla 2 - Variables categdricas asociadas con el uso de

TNFi

Variables

OR IC 95% valor P

Espondiloartritis axial
Espondiloartritis periférica
Lumbalgia inflamatoria
Uretritis

Enfermedad de Crohn
Colitis ulcerativa

Dolor gluteo alternante
Rigidez matutina
Sacroilitis

Compromiso de cadera
Compromiso axial
Compromiso periférico
Sacroilitis radiolégica
Clase New York
Tratamiento con inhibidores COX-2
Tiempo de evolucién
BASDAI inicial < 3/> 4
BASDAI promedio < 3/> 4

6,97 (3,35-14,5) < 0,001
0,525 (0,27-1,02) 0,056
9,28 (4,31-19,98) < 0,001
0,14 (0,029-0,65) 0,004
1,82 (1,59-2,08) 0,045
1,82 (1,59-2,08) 0,03
2,93 (1,55-5,54) 0,001
4,66 (2,3-9,46) < 0,001
5,14 (2,68-9,84) < 0,001
2 (1,03-3,9) 0,037

5,6 (2,83-11,1) < 0,001
0,42 (0,21-0,83) 0,012
2,52 (1,16-5,49) 0,019
0,022

3 (1,59-5,69) 0,001

< 0,001

0,17 (0,056-0,55) 0,001
0,19 (0,098-0,36) < 0,001

Enfermedad intestinal inflamatoria 4,4% (n=8)

Puntaje promedio del BASDAI 3,3, DE 1,9, rango
(0-8)

Puntaje promedio del BASFI 3 DE 1,85, rango (0-7)

Uso de TNFi 56% (n = 101)

Uso de AINE 91,1% (n = 164)

Uso de coxib 43,4% (n =76)

Uso de sulfasalazina 60,1% (n = 107)

Uso de metotrexato 33,7% (n = 59)

BASDAI maximo < 0,001

BASFI inicial < 4/> 4 0,26 (0,09-0,78) 0,011
BASFI promedio < 4/> 4 0,48 (0,26-0,9) 0,021
BASFI maximo (recategorizada) 0,003

DE 1,99 (0-8), y el 56,6% (103) tuvo 4 puntos o mas en algin
momento.

El 42,9% (78) de los pacientes tuvo VSG acelerada en algin
momento de su evolucidn, con un valor de 33,5 mm/h, RQ 39
(2-126). La PCR se encontré aumentada en el 40,7% (74) de los
sujetos, con un valor de 6 mg/dL RQ 32 (0-32). E1 HLA-B27 fue
positivo en el 55,7% (59/106) de los casos.

Se explord la presencia de sacroilitis en la radiografia sim-
ple de pelvis en 125 (69%) pacientes de la poblacién de estudio.
Se clasificé como grado 0 al 40,8% (51) de ellos; grado 1, 6,4%
(8); grado 1I, 8,8% (11); grado III, 28,8% (36) y grado IV 15,2%
(19), seglin la clasificacién de New York. Se obtuvo radiografia
simple de columna en 78 (43%) de los pacientes; en 23 de ellos
(29,4%) se observaron sindesmofitos lumbares.

El 69,2% (54/78) de los sujetos presenté cambios agudos
(edema 6seo) y el 37,2% (29/78) cambios crénicos en la RMN
de las articulaciones sacroiliacas. En la RMN de columna lum-
bar el 35% (11/31) presenté cambios agudos y el 22,5% (7/31)
cambios crénicos (sindesmofitos).

El 56% (101/180) de los pacientes fue tratado con TNFi por
falla a dos AINE en el caso de las SpA axiales y falla a dos
AINE, metotrexato y sulfasalazina, en el caso de las SpA peri-
féricas. E130,8% (31) de los pacientes recibié mas de un TNFi. El
mas utilizado fue adalimumab (31,1%, n = 56), seguido de eta-
nercept (21,7%, n = 39), infliximab (13,9%, n = 25), golimumab
(6,1%, n = 11) y certolizumab (0,5%, n = 1).

Las variables categéricas que se asociaron con el uso de
TNFi se describen en la tabla 2. Aquellas relacionadas con el
compromiso del esqueleto axial (espondiloartritis axial, lum-
balgia inflamatoria, sacroilitis, rigidez matinal y dolor gliteo
alternante), la actividad de la enfermedad, el compromiso
funcional, la necesidad de utilizar coxib y tener enfermedad
intestinal inflamatoria intestinal fueron factores de riesgo. El
predominio de manifestaciones esqueléticas periféricas y el

antecedente de uretritis se comportaron como factores pro-
tectores para el uso de TNFi.

Las variables cuantitativas asociadas al uso de TNFi fueron
la edad de inicio de los sintomas (p = 0,036), el tiempo de evo-
lucién (p = 0,006), el puntaje inicial de BASDAI (p < 0,001) y el
puntaje inicial de BASFI (p = 0,002). Los pacientes que requi-
rieron TNFi eran 4,55 afios menores al inicio de los sintomas
que aquellos que no los necesitaron (-8,31; -0,79, p = 0,018).

Los pacientes con mayor actividad de la enfermedad tuvie-
ron mayor indicacién de TNFi; la diferencia de promedios en
el puntaje maximo de BASDAI fue de 1,46 (IC 95% 0,89; 2,02),
p < 0,001, entre aquellos que recibieron o no recibieron estos
medicamentos. La diferencia de promedios en el puntaje de
BASDAI durante la evolucién fue de 1,59 (IC 95% 1,1; 2,08)
p < 0,001 entre los grupos.

El compromiso funcional también se asocié con la necesi-
dad de iniciar TNFi; el puntaje maximo de BASFI fue mayor en
el grupo que recibié TNFi (diferencia de promedios 1,46, IC 95%
0,89; 2,02, p < 0,001). Igualmente, durante la evolucién el BASFI
fue mayor en este grupo (diferencia de promedios 1,59, IC 85%
1,1; 2,08, p < 0,001).

En el modelo univariante de regresién logistica la artritis
reactiva, la uretritis y el compromiso periférico fueron facto-
res protectores para el uso de TNFi. La espondiloartritis axial,
la lumbalgia inflamatoria, el dolor gliteo alternante, la rigi-
dez matinal, la sacroilitis demostrada por cualquier método,
el tratamiento con inhibidores COX-2, el tiempo de evolucién
de tres anos o mas y los puntajes de BASDAI y BASFI se asocia-
ron con el uso de TNFi. Al diagnéstico, los pacientes mayores
de 25 aos tuvieron mas uso de TNFi que aquellos diagnosti-
cados con 25 anos o menos, pero no hubo diferencias entre
aquellos con diagnoéstico de espondiloartritis entre los 26 y los
45 o mas anos (tabla 3).

La presentacién de lumbalgia inflamatoria, sacroilitis
demostrada por cualquier técnica radioldgica, el puntaje
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Tabla 3 - Factores que mejor explican el uso de TNFi en 181 pacientes con espondiloartritis. Analisis univariante

Variables OR crudo (IC 95%) P Variables OR crudo (IC 95%) P
Espondilitis anquilosante 2,4 (1,03-5,62) 0,043 Edad al diagnéstico

Artritis reactiva 0,11 (0,28, 0,44) 0,002 26-45 anos 3,47 (1,49-8) 0,004
Espondiloartritis axial 5,8 (2,82-11,84) < 0,001 Mas de 45 afios 2,72 (1,24-5,94) 0,012
Lumbalgia inflamatoria 7,34 (3,5-15,4) < 0,001 Uso de COXIBs 3,35 (1,8-6,4) < 0,0001
Dolor gluteo alternante 2,79 (1,48-5,26) 0,001 BASDAI inicial > 4 5,34 (1,7 (16,8) 0,004
Rigidez matinal 3,79 (1,9-7,6) < 0,001 BASDAI promedio > 4 4,82 (2,9-9,5) < 0,001
Sacroilitis 4,9 (2,56-9,36) < 0,001 BASDAI puntaje maximo

Compromiso periférico 0,457 (0,23-0,89) 0,023 4-6 8,3 (3,36-20,48) < 0,001
Uretritis 0,15 (0,031-0,69) 0,015 Mayor de 6 9,94 (3,89-25,4) < 0,001
Tiempo de evolucién BASFI promedio > 4 2,05 (1,09 (3,84) 0,024
Entre 3y 6 aflos 3,47 (1,49-8) 0,004

Mayor a 6 anos 2,72 (1,24-5,9) 0,012

Tabla 4 - Factores asociados independientemente con el
uso de TNFi

Variables OR ajustado IC 95% Valor P
Lumbalgia inflamatoria 13,63 (1,36-136) 0,026
Sacroilitis 7,71 (1,04-57) 0,045
BASDAI puntaje maximo

4-6 6,1 (1,3-28,7) 0,022
Mayor de 6 0,022
Tratamiento con coxib 10,1 (2,71-37,62) 0,001
Artritis reactiva 0,1 (0,012-0,86) 0,036

maéaximo de BASDALI y el requerimiento de coxib se asociaron
con independencia del uso de TNFi en la poblacién (tabla 4).
La odds para uso de TNFi fue entre 12 y 13 veces mayor en
los pacientes con lumbalgia inflamatoria y entre 6 y 7 veces
mayor en quienes se demostr6 sacroilitis; igualmente, el pun-
taje maximo de BASDAI fue un factor de riesgo para el uso
de estos medicamentos. Los pacientes que iniciaron con artri-
tis reactiva necesitaron menos TNFi durante su evolucién. Los
pacientes que requirieron el uso de coxib después de dos AINE
tradicionales tuvieron entre 9y 10 veces mayor posibilidad de
requerir TNFi.

Discusién

En una poblacién de pacientes con SpA, seguidos en un
hospital de alta complejidad, el 56% requirié iniciar TNFi. La
presentacién de lumbalgia inflamatoria, la sacroilitis demos-
trada por cualquier método, el tratamiento previo con coxib y
el puntaje méximo de BASDAI mayor de 4 se asociaron al uso
de estos medicamentos, mientras que el inicio en forma de
artritis reactiva se comprobé como un factor protector para
este desenlace.

El inicio de la enfermedad fue antes de los 40 anos en
aproximadamente el 73% de los pacientes, con una mayor fre-
cuencia en hombres, en tanto que el compromiso axial y el
periférico estuvieron presentes en el 67% y en el 69% de los
pacientes, respectivamente. La espondilitis anquilosante, la
espondiloartritis indiferenciada y la artritis psoridsica fueron
las mas frecuentes, de manera similar a como se ha descrito
en otras cohortes'®18.

Aproximadamente el 80% de los pacientes tenia los reac-
tantes de fase aguda elevados y la positividad del HLA-B27 fue

del 55%, menor a las descrita para poblaciones europeas, en las
que es mayor al 80%. En la cohorte alemana GESPIC se observd
que el sexo masculino y un nivel elevado de PCR se asociaron
con el dafio estructural observado en las radiografias, mien-
tras que la positividad del HLA-B27 determiné la edad de inicio
de la enfermedad®.

El compromiso axial y el periférico estuvieron presen-
tes en un alto porcentaje de los pacientes, al igual que la
sacroilitis que fue evidenciada tanto en la radiografia sim-
ple como en la resonancia en el 59% y en el 69% de los
sujetos, respectivamente, hallazgos que pueden explicar los
altos puntajes de BASDAI y BASFI al ingreso a la cohorte y
durante su seguimiento. Estos pardmetros se han considerado
relevantes en otras poblaciones estudiadas como criterios
de seleccién para iniciar pacientes con TNFi’>?!, Nuestra
poblacién en su mayoria requirié rotacién de al menos dos
AINE en las formas predominantemente axiales y de AINE e
inmunomoduladores en las formas periféricas (metotrexato y
sulfasalazina).

En el andlisis univariante la espondiloartritis axial, la
lumbalgia inflamatoria, el dolor gliteo alternante, la rigidez
matinal y la sacroilitis demostrada por cualquier método se
asociaron a mayor uso de TNFi. El tratamiento con inhibido-
res COX-2 también fue un factor relacionado con uso de TNFj,
posiblemente porque en nuestro medio los coxib se usan como
segunda linea de tratamiento debido a que no estan incluidos
en el plan obligatorio de salud y a que la mayoria de quienes
reciben estos medicamentos ha persistido sintomaética, falld
al menos a 2 AINE convencionales o tuvo contraindicaciones
para su uso.

La artritis reactiva, la uretritis y el compromiso periférico
fueron factores protectores para el uso de TNFi. Ello podria
deberse a que estas formas puedan ser autolimitadas y a que
el uso de metotrexato y sulfasalazina podria retrasar o evitar
el uso del TNFi en estos pacientes.

Los factores que se han asociado con mal prondstico, con
la progresién radiolégica de formas con compromiso axial no
radiograficas, con evidente sacroilitis y la necesidad de uso
de TNFi son: género masculino, fumar, inicio temprano de la
enfermedad, proteina C reactiva elevada al inicio de la enfer-
medad, tener pardmetros de clinimetria elevados tales como
el BASDAI y el HAQ, asi como el compromiso temprano de las
caderas???4,
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Debilidades y fortalezas

El hecho de que la evaluacién radiolégica de los pacientes no
sea completa y uniforme, que en algunos no se haya explorado
la presencia de HLA-B27 y no incluir ASDAS en la clinimetria,
son debilidades importantes del estudio. Igualmente, el no
contar con al menos 10 desenlaces por cada variable incluida
en el modelo multivariante de regresién logistica para contro-
lar la confusién, le resta poder al modelo. Este es un problema
frecuente de los estudios observacionales.

Las principales fortalezas del estudio son el seguimiento
de la cohorte desde el ano 2005, la inclusién de la totalidad
de pacientes diagnosticados en la institucién y el analisis de
todas las variables asociadas con la necesidad de iniciar TNFi.

Conclusiones

El inicio de la enfermedad en la forma de artritis reactiva se
comportd como un factor protector para la necesidad posterior
de usar TNFi, mientras que presentar lumbalgia inflamatoria,
sacroilitis demostrada por cualquier método, el tratamiento
con coxib y el puntaje maximo de BASDAI mayor de 4, se aso-
ciaron con el uso de estos medicamentos. La asociacion entre
coxib y uso de TNFi persistié luego del analisis estratificado
por el tipo de espondiloartritis. Se requieren estudios multi-
céntricos con mayor numero de pacientes para controlar los
factores de confusién, conocer mejor el comportamiento de
las espondiloartritis y el uso de TNFi, asi como sus factores
predictores en nuestra poblacién.
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