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MARCADORES DE PERMEABILIDAD INTESTINAL PARA DIAGNÓSTICO Y PRONÓSTICO DE ARTRITIS REUMATOIDE

DE: Desviación estándar; RIC: Rango Intercuartlícilo; VIH: Virus de Inmunodeficiencia
Humano; FR: Factor reumatoide; ACPA: Anticuerpos anti-péptidos cíclicos citrulinados;
DAS28: Disease activity score; VSG: Velocidad de Sedimentación Glomerular; PCR:
Proteína C Reactiva; HAQ: Health Assessment Questionnaire; FAMEs: Fármacos
modificadores de la enfermedad sintéticos; LDL: Low Density Lipoproteins; HDL: High
Density Lipoproteins; ANA: Anticuerpos Antinucleares.

Características basales de la población a estudio
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El tracto digestivo ocupa un lugar importante en la artritis reumatoide (AR).
Recientes descubrimientos han cambiado la relación entre el tracto
digestivo y la AR, no considerándose ya un elemento asociado a la
enfermedad, sino un factor importante. 

El tratamiento temprano puede ayudar a reducir el riesgo de evolución de
la AR. Sin embargo, los mecanismos que conectan el intestino y la AR
siguen sin estar claros, y no existen marcadores séricos basados en la
permeabilidad intestinal clínicamente útiles para el diagnóstico y
pronóstico de la AR.

Por tanto, comprender el papel de la permeabilidad intestinal en la AR
podría ayudarnos a identificar posibles dianas terapéuticas y
biomarcadores que podrían mejorar los resultados en los pacientes
afectados.

Identificar factores de permeabilidad intestinal asociados a la AR y
actividad inflamatoria, que funcionen como biomarcadores para el
diagnóstico y pronóstico de la AR.

Describir su asociación con otros factores implicados en la gravedad
de la AR.

Estudio transversal controlado dentro de una cohorte prospectiva, que
involucra a 70 pacientes con AR y 70 controles sanos. 

Los pacientes diagnosticados de AR (ACR/EULAR 2010) fueron elegidos
para iniciar su primera terapia biológica debido a niveles de inflamación
moderados a altos. Los controles fueron individuos sin enfermedades
inflamatorias, emparejados por sexo y edad. 

Se analizaron mediante ELISA diferentes marcadores de permeabilidad
intestinal, como los niveles séricos de LBP, Zoonulina, Claudina y
Ocludina. 

Se estudiaron otras variables de gravedad de la AR: comorbilidades,
actividad inflamatoria mediante DAS28 y proteína C reactiva (PCR),
velocidad de sedimentación globular, factor reumatoide (FR),
anticuerpos contra péptido citrulinado anticíclico (ACPA) y valores del
Cuestionario de Evaluación de la Salud (HAQ). 

Se realizó un análisis descriptivo y bivariante para identificar factores
de permeabilidad y otras características clínicas en pacientes con AR.
Se realizaron análisis multivariantes para ver los factores asociados
con los trastornos de permeabilidad.

Parámetros de permeabilidad

Los pacientes con AR muestran una mayor permeabilidad intestinal que los
controles. 

Algunas de las moléculas estudiadas están asociadas a la AR, por lo que
podrían ser potenciales biomarcadores de esta entidad. En concreto, la
ocludina ha resultado ser un buen biomarcador de la permeabilidad intestinal y,
además, se le asocian varios factores de gravedad de AR.

Estas moléculas podrían utilizarse en el diagnóstico y pronóstico de la AR. Se
necesitan estudios futuros para validar estos datos y confirmar los hallazgos.

Los pacientes con AR presentaron valores más bajos de ocludina en suero (p =
0,002). 
Los niveles de ocludina en suero de pacientes con AR con actividad inflamatoria
moderada-alta se correlacionaron con PCR (p=0,006), HAQ (p=0,017), títulos de
FR (p<0,001) y con el número de comorbilidades (p=0,045)
Los niveles séricos de ocludina fueron más bajos entre aquellos pacientes con AR
que tenían antecedentes de tabaquismo en comparación con aquellos que nunca
habían fumado (p = 0,046), y también en aquellos con multimorbilidad (p = 0,043). 
En el análisis de regresión lineal multivariante, los factores que se asociaron con
los títulos de ocludina en pacientes con AR con actividad inflamatoria moderada-
alta fueron la PCR (p = 0,042), los títulos de factor reumatoide (p = 0,018) y la
multimorbilidad (p = 0,046).
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