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MARCADORES DE PERMEABILIDAD INTESTINAL PARA DIAGNOSTICO Y PRONOSTICO DE ARTRITIS REUMATOIDE
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INTRODUCCION RESULTADOS
El tracto digestivo ocupa un lugar importante en la artritis reumatoide (AR) Caracteristicas basales de la poblacion a estudio Parametros de permeabilidad
Recientes descubrimientos han cambiado la relacion entre el tracto  variables AR N =70 Controles N=70 p-valor . " .
digestivo y la AR, no considerandose ya un elemento asociado a la Epidemiologicas 50 - | ' .
- - Género, mujer, n (%) 57 (81,4) 57 (81,4) 1,000 - |
enfermedad, sino un factor importante. Edad afios, media (D] 56,2 (12,3) 56,4 (11,3) 0,947 v L3
Comorbilidades generales = [T
El tratamiento temprano puede ayudar a reducir el riesgo de evolucion de Alguna comorbilidad general, n (%) 70 (100,0) 9 (12,9) <0,001 g ., g
r affs . a ™ 7
la AR. Sin embargo, los mecanismos que conectan el intestino y la AR Numero de comorbilidades generales, mediana (RIC) 1,0 (1,0-1,25) 0,0 (0,0-0,0) <0,001 = E
: : ' l ot d , . b d l Enfermedad del tejido conectivo, n (%) 70 (100,0) 0 (0,0) <0,001 - o o0
siguen S”:]. estar .C aro§, y no ,e.X|S i marqu Ores Sericos gsa /OS. en la Historia de enfermedad cardiovascular, n (%) 6 (8,6) 51(7,1) 0,753 . 5 -
permeabilidad Iintestinal clinicamente Uutiles para el diagnostico vy Enfermedad pulmonar obstructiva crénica, n (%) a(5,7) 0 {0,0) 0,044 ) .
pronostico de la AR. Insuficiencia cardiaca congestiva, n (%) 0 (0,0) 0 (0,0) 1,000 Controles AR Controles
Enfermedad venosa periferica, n (%) 2 (2,9) 4(5,7) 0,404
- . . Ulcera péptica, n (%) 3 (4,3) 0 (0,0) 0,080 18 - 30 1
Por tanto, comprender el papel de la permeabilidad intestinal en la AR Enfermedad hepitica leve, n (%) 5 (7,1) 0 (0,0) 0,024 L6 - ’s
podrl’a ayudarnos a Identificar posibles dianas terapéuticas y Enfermedad hepatica moderada-severa, n (%) 0 (0,0) 0 (0,0) 1,000 = L4 .
. , . . — L2 ~ _ T
biomarcadores que podrian mejorar los resultados en los pacientes Enfermedad renal moderada-severa, n (%) 1(1.,4) 0{0,0) 0,316 2 E
sfectados Cancer, n (%) 1(1,4) 2 (2,9) 0,729 F- 3N 115
' OBJETIVOS Metastasis, n (%) 1(1,4) 1(1,4) 1,000 2 o =
VIH, n (%) 0 (0,0) 0 (0,0) 1,000 S Ej |
o |dentificar factores de permeabilidad intestinal asociados a la AR vy Tabaco 0,037 02 - "
. , , , . No fumador, n (%) 31 (44,3) 46 (65,7) o o |
actividad Inflamatoria, que funcionen como biomarcadores para el Ex-fumador, n (%) 21 (30,0) 12 (17,1) , " — | " ——
diagnostico y pronostico de la AR. Fumador, n (%) 18 (25,7) 12 (17,1)
Clinicas . i ] ]
e Describir su asociacion con otros factores implicados en la gravedad Duracion enfermedad, mediana (RIC), meses 126,4 (34,6 —184,8) : - * Los pacientes con AR presentaron valores més bajos de ocludina en suero (p =
de [a AR Retraso diagnodstico, mediana (RIC) meses 10,5(3,9-11,52) - - 0,00Z)
| METODOS E"R“i”’_‘t‘?ﬂ"‘[[iﬂ o, m (56 zg ::gg; (0.0 <0001 e Los niveles de ocludina en suero de pacientes con AR con actividad inflamatoria
POSITIVO = mi,j, N p » ’ . _ _ ’
ACPA positivo (>20 U/ml), n (%) 56 (80,0} 0(0,0) <0,001 moderada-alta se correlacionaron con PCR (p=0,006), HAQ (p=0,017), titulos de
e Estudio transversal controlado dentro de una cohorte prospectiva, que DAS28-PCR promedio, media (DE) 3,7 (0,9) - - FR (p<0,001) y con el nimero de comorbilidades (p=0,045)
involucra a 70 pacientes con AR y 70 controles sanos. :':EEIJ;?“T;?;Z;TWE;; (DE) %‘{31{555';} : : e Los niveles séricos de ocludina fueron mas bajos entre aquellos pacientes con AR
’ ‘ que tenian antecedentes de tabaquismo en comparacion con aquellos que nunca
e Los pacientes diagnosticados de AR (ACR/EULAR 20710) fueron elegidos Datos analiticos habfan fumado (p = 0,046), y también en aquellos con multimorbilidad (p = 0,043).
vara iniciar su primera terapia bioldgica debido a niveles de inflamacién Eifﬁs mm}T. mEdE'IiEmE{EI{[rE; 2;1;3 EEEE;E;] 12;3 EJE—E}S}I igzi e En el analisis de regresion lineal multivariante, los factores que se asociaron con
T : , mg/L, mediana , ,0-17, , ,0-4, , , : : o : :
moderados a altos. Los controles fueron individuos sin enfermedades Hemgibina 2/dl. mediana (DE] 12.8 (1.4} 13.4 (1,2 0011 los titulos de ocludina en pacientes con AR con actividad inflamatoria moderada-
inflamatorias, emparejados por sexo y edad. Leucocitos 10%/L, media (DE) 7675,7 (2858,9) 6119,5 (2162,3) <0,001 alta fueron la PCR (p = 0,042), los titulos de factor reumatoide (p = 0,018) y la
Plaguetas 102/L, media (DE) 275304,3 (80631,5) 246100,0 (61285,0) 0,017 multimorbilidad (p = 0,046).
. . : - Creatinina mg/dL, media (DE) 0,70 (0,6-0,8) 0,73 (0,6-0,8) 0,216
. Se an.aUzaron med|anteOELISA d|,f§rentes marcadores dg permeab}udad Colesterol total (mg/dl), media (DE) 189,0 (33,6) 190,5 (35 1) 0.796
intestinal, como los niveles sericos de LBP, Zoonulina, Claudina vy LDL colesterol {mg/dl), mediana (RIC) 105,5 (17,0) 110,6 (27,3) 0,403
Ocludina. HDOL colesterol (mg/dl), mediana (RIC) 59,7 (17,0) 60,8 (17,4) 0,771 CONCLUSIONES
Triglicéridos (mg/dl), mediana (RIC) 104,0 (72,0-151,5) 95,0 (72,5-125,0) 0,470
. : . Homocisteina mg/L, mediana (RIC) 14,3 (4,2) 13,0 (5,5 0,045 e Los pacientes con AR muestran una mayor permeabilidad intestinal que los
e Se estudiaron otras variables de gravedad de la AR: comorbilidades, ANA positivo, n (%) 15 (21,4) 0 (0,0} <0,001 contfoles yor p 4

actividad inflamatoria mediante DAS28 y proteina C reactiva (PCR),
velocidad de sedimentacion globular, factor reumatoide (FR),
anticuerpos contra péptido citrulinado anticiclico (ACPA) y valores del
Cuestionario de Evaluacién de la Salud (HAQ).

DE: Desviacion estandar; RIC: Rango Intercuartlicilo; VIH: Virus de Inmunodeficiencia
Humano; FR: Factor reumatoide; ACPA: Anticuerpos anti-péeptidos ciclicos citrulinados;
DASZ28: Disease activity score; VSG: Velocidad de Sedimentacion Glomerular; PCR:
Proteina C Reactiva; HAQ: Health Assessment Questionnaire; FAMEs: Farmacos
modificadores de la enfermedad sinteticos; LDL: Low Density Lipoproteins; HDL: High
Density Lipoproteins; ANA: Anticuerpos Antinucleares.

e Algunas de las moléculas estudiadas estan asociadas a la AR, por lo que
podrian ser potenciales biomarcadores de esta entidad. En concreto, la
ocludina ha resultado ser un buen biomarcador de la permeabilidad intestinal v,

. . L. .. . o d S, | ' los fact d dad de AR.
e Se realizd un andlisis descriptivo y bivariante para identificar factores ademas, se (e asocClan varios ractores de gravedad ae

de permeabilidad y otras caracteristicas clinicas en pacientes con AR.
Se realizaron analisis multivariantes para ver los factores asociados
con los trastornos de permeabilidad.

e Estas moléculas podrian utilizarse en el diagnostico y prondstico de la AR. Se
necesitan estudios futuros para validar estos datos y confirmar los hallazgos.




