Ak Essalud

RESOLUCION DE INSTITUTO DE EVALUACION DE TECNOLOGIAS EN SALUD E
INVESTIGACION N°/32 -IETSI-ESSALUD-2019

Lima, '1 1 DIC 2019

VISTOS:

La Carta N° 401-DGPCFyT-IETSI-ESSALUD-2019 y el Informe N° 026-DGPCFVyTV/2019,
mediante los cuales la Direccion de Guias de Practica Clinica, Farmacovigilancia y
Tecnovigilancia propone la aprobacién de la “Guia de Practica Clinica para el Diagndstico y
Manejo Inicial de Artritis Reumatoide”, en sus versiones corta y extensa, asi como sus Anexos;

Y,
CONSIDERANDO:

‘Que, el .numeral 1.2 del articulo 1 de-la-Ley N° 27056, Ley de Creaci6n del Seguro- Social de
Salud, establece que EsSalud tiene por finalidad dar cobertura a los asegurados y sus
derechohabientes, a través del otorgamiento de prestaciones de prevencion, promocion,
recuperacion, rehabilitacion, prestaciones econémicas y prestaciones sociales que
corresponden al régimen contributivo de la Seguridad Social en Salud, asi como otros seguros
de riesgos humanos;

Que, el articulo 200 del Texto Actualizado y Concordado del Reglamento de Organizacion y
Funciones del Seguro Social de Salud (EsSalud), aprobado por Resolucién de Presidencia
Ejecutiva N° 767-PE-ESSALUD-2015, concordante con el Reglamento de Organizacion y
Funciones del Instituto de Evaluacién de Tecnologlas en Salud e Investigacion, aprobado por
Resolucién de Presidencia Ejecutiva N° 152-PE-ESSALUD-2015, define al IETSI como el
organo desconcentrado responsable de la evaluacién econdmica, social y sanitaria de las
tecnologias sanitarias para su incorporacion, supresion, utilizacion o cambio en la institucion,
asi como de proponer las normas y estrategias para la innovacién cientifica tecnolégica, la
promocion y regulacion de la investigacion cientifica en el campo de la salud, que contribuya al
acceso y uso racional de tecnologias en salud basada en la evidencia, eficacia, seguridad y
costo efectividad, a ser utilizadas por la Red Prestadora de servicios de salud en el ambito
nacional. Asimismo, es el responsable del petitorio de medicamentos y listado de bienes de
tecnologias sanitariasy:guias:de:practica clinica: en lainstitucién;

Que, el inciso j) del articulo 5 del Reglamento de Organizacion y Funciones del Instituto de
Evaluacién de Tecnologias en Salud e Investigacién, establece como una de las funciones del
IETSI el evaluar y aprobar Guias de Préactica Clinica, asi como elaborar las mismas, en caso se
traten de temas priorizados en EsSalud;

Que, asimismo, el inciso f) del articulo 16 del referido Reglamento establece como funcién de la
Direccién de Guias de Practica Clinica, Farmacovigilancia y Tecnovigilancia el elaborar o
adaptar y proponer la aprobacion de las Gulas de Practica Clinica priorizadas;

Que, con Resolucién Ministerial N° 414-2015/MINSA, se aprobd el Documento Técnico
“Metodologia para la Elaboracion de Guias de Practica Clinica”, cuyo objetivo es estandarizar
la metodologfa para la generacién de Guias de Practica Clinica en los establecimientos de
salud publicos del sector salud a través de un marco y herramientas metodolégicas necesarios,
que permitan la elaboracién de una Guia de calidad, basada en la mejor evidencia disponible;

Que, con Resolucion de Instituto de Evaluacion de Tecnologias en Salud e Investigacion N° 12-
IETSI-ESSALUD-2016, se aprob¢ la Directiva N° 02-IETSI-ESSALUD-2016, “Directiva para el
Desarrollo de Guias de Préactica Clinica en EsSalud”, que establece las normas, criterios y
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procedimiento que regulan la priorizacion, elaboracion, evaluacién, aprobacion y difusion de
Guias de Practica Clinica en EsSalud, de acuerdo a la normativa sectorial que regula la
elaboracion de las mismas;

Que, el numeral 7.2.4 de la mencionada Directiva refiere que la aprobacién de las Gulas de
Practica Clinica institucionales, de Red y de Organos Prestadores Nacionales sera aprobada
con acto resolutivo del IETSI;

Que, mediante los documentos del visto, la Direccion de Guias de Practica Clinica,
Farmacovigilancia y Tecnovigilancia propone la aprobacion de la “Guia de Practica Clinica para
el Diagndstico y Manejo Inicial de Artritis Reumatoide”, en sus versiones corta y extensa, asi
como sus anexos, indicando que se ha respetado los criterios referidos a la pertinencia de la
gula, estructura de presentacion, rigurosidad en su elaboracion, calidad metodolégica y
utilizacién de tecnologias sanitarias autorizadas por EsSalud:;

Estando a lo propuesto por la Direccién de Guias de Practica Clinica, Farmacovigilancia y
Tecnovigilancia, y en uso de las facultades conferidas en el Reglamento de Organizacion y
Funciones del Instituto de Evaluacién de Tecnologias en Salud e Investigacién, aprobado por
Resolucion de Presidencia Ejecutiva N° 152-PE-ESSALUD-2015;

SE RESUELVE:

1. APROBAR, la “Guia de Practica Clinica para el Diagndstico y Manejo Inicial de Artritis
Reumatoide”, que, en sus versiones extensa, corta y anexos, forma parte integrante de
la presente Resolucion.

2, DISPONER, que la Direccion de Gulas de Practica Clinica, Farmacovigilancia y
Tecnovigilancia realice las acciones correspondientes para la difusion de la presente
Guia a nivel nacional.

REGISTRESE Y COMUNIQUESE.

N
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GUIA DE PRACTICA CLiNICA
PARA EL DIAGNOSTICO Y MANEJO INICIAL DE ARTRITIS REUMATOIDE

VERSION CORTA

l. FINALIDAD

Brindar recomendaciones basadas en evidencia para el diagndstico y manejo inicial
de Artritis Reumatoide, con el fin de contribuir a reducir la mortalidad, morbilidad,
mejorar la calidad de vida, y reducir la discapacidad que esta enfermedad produce en
los pacientes con esta condicion.

Il OBIJETIVOS

Establecer recomendaciones basadas en evidencia para el adecuado diagndstico y
manejo inicial de los pacientes con artritis reumatoide.

. AMBITO DE APLICACION

La guia esta dirigida al personal médico y no médico, que participa en la atencion
multidisciplinaria del paciente con artritis reumatoide. Las recomendaciones seran
aplicadas por reumatélogos, médicos internistas, médicos familiares, médicos
generales, médicos residentes de reumatologia, residentes de medicina interna,
médicos residentes de medicina familiar, médicos gestores, enfermeros y quimicos
farmacéuticos, en todos los niveles de atencion de EsSalud. Asimismo, podrd ser
utilizada como referencia para estudiantes de profesiones relacionadas al ambito de
la salud y pacientes.

El ambito asistencial incluye los servicios de reumatologia, servicios de medicina
interna y consulta externa en lo que corresponda a cada nivel, de EsSalud.

V. PROCESO O PROCEDIMIENTO A ESTANDARIZAR

NOMBRE Y CODIGO DE CIE-10

®  Artritis Reumatoide (MQ5)

V. CONSIDERACIONES GENERALES

DEFINICION

La Artritis Reumatoide (AR) se define como una enfermedad autoinmune, crénica, y
sistémica, que afecta principalmente a las articulaciones periféricas. La AR es una
enfermedad frecuente, con una prevalencia que varia entre 0.5 a 1% de la poblacidn. Es
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mucho mas frecuente en mujeres que en hombres y suele presentarse en la edad adulta.
La AR si no es tratada genera un dafio articular progresivo que llega a ser irreversible, y
por consiguiente produce una gran discapacidad en los pacientes, imposibilitando
trabajar y hasta realizar las actividades diarias basicas. La AR no sélo genera
discapacidad, sino que ademds se ha asociado a un aumento de riesgo de muerte,
cancer, infecciones, osteoporosis, y enfermedades cardio-metabdlicas.

FISIOPATOLOGIA

El inicio de la artritis reumatoide (AR) resulta de una combinacién de eventos

predeterminados (genéticos) y estocasticos (ambientales aleatorios):

Los genes del complejo mayor de histocompatibilidad (MHC) del antigeno leucocitario
humano (HLA) son los mas importantes, pero muchos otros genes estan involucrados
y contribuyen a la susceptibilidad y gravedad(1).

El mecanismo mas probable para el componente ambiental es la activacién repetida
de la inmunidad innata. Existe una propension en la AR para que se desarrolle
reactividad inmune a los neoepitopos creados por la modificacion de proteinas, como
la citrulinacién, que resulta de estresores ambientales como fumar; esto conduce a la
produccién de anticuerpos anti-proteina citrulinada (ACPA) que podrian iniciar la
inflamacién mediante la fijacion del complemento en los tejidos. Al igual que los
anticuerpos, los niveles de multiples citocinas aumentan gradualmente en los afios
anteriores a la aparicién de los sintomas de la AR(2).

Una vez que se establece el proceso autoinmune, la sinovia en la AR se organiza como
un tejido invasivo que puede degradar el cartilago y el hueso. La sinovial reumatoide
tiene muchas caracteristicas de un tumor localmente invasivo(3).
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VL.

CONSIDERACIONES ESPECIFICAS

DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO

Pregunta 1: En los pacientes con artralgia, écudles son las caracteristicas clinicas que
determinan un alto riesgo para progresion de Artritis Reumatoide?

Recomendacion:

En aquellos pacientes que consultan por artralgia y que no tienen evidencia de artritis
clinica u otro diagndstico que explique la misma, se considerard como ACS para
progresion hacia AR, si cumple por lo menos 3 criterios de ACS establecidos por el
EULAR.

Recomendacion Condicional a favor
Certeza de la evidencia: Baja (DD DO)

Puntos de BPC:

Para clasificar a un paciente con ACS para progresién hacia AR, debe cumplir 3
criterios de ACS establecidos por el EULAR, siendo al menos uno de ellos, un criterio
de examen fisico.

Los pacientes que cumplan la definicion de ACS deben ser referidos a un hospital que
cuente con un médico especialista en Reumatologia.

Los pacientes con artralgia que han sido clasificados como ACS pero que no tienen
evidencia de artritis, deberan ser monitorizados cada 3 meses por un periodo de al
menos 2 aifos por consulta externa de reumatologia.

Los pacientes que no cumplan con los criterios de ACS establecidos por el EULAR, pero
donde el médico aun persista con la sospecha de ACS; deberan ser monitorizados por
un médico cada 3 meses por minimo 1 afio en consultorio externo del primer nivel de
atencidn

Pregunta 2: En los pacientes con artritis temprana écual es la mejor herramienta
diagnostica para confirmar Artritis Reumatoide?

Puntos de BPC:

Se establecerd como definicidn de caso de artritis, a aquel paciente que presente
hinchazén en alguna articulacién, y que ademds este asociado a dolor articular o
rigidez articular.

Todos los pacientes que acudan por artritis deben ser evaluados clinicamente y con
examenes de auxiliares por médicos internistas o de familia o generales, para
descartar una etiologia no reumatoldgica como causa principal de la artritis.

Los pacientes con artritis y con sospecha de etiologia reumatoldgica deben ser
evaluados por un médico reumatélogo, idealmente dentro de las 6 semanas de la
aparicion de los sintomas.

Recomendacion

En aquellos pacientes que consultan por artritis se recomienda usar los criterios de
clasificacidon de AR del ACR/EULAR 2010
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Recomendacion Fuerte a favor
Certeza de la evidencia: Moderado (DD O)

Puntos de BPC

Los pacientes con artritis que no alcancen el puntaje del ACR/EULAR 2010 para ser
clasificados como AR, pero donde el médico aun persista con una alta sospecha
clinica, se podria considerar el uso de ecografia articular para realizar el conteo de
articulaciones inflamadas.

Los pacientes que no alcancen el puntaje de del ACR/EULAR 2010 para ser clasificados
como AR, pero donde el médico aun persista con una alta sospecha clinica, se podra
usar los criterios de clasificacion de AR del ACR de 1987.

Los pacientes con AR, que tengan menos de 1 afio de enfermedad, seran catalogados
como pacientes con AR Temprana; mientras que los pacientes que tengan mas de 1
afio de enfermedad seran catalogados como pacientes con AR Establecida.

Todo paciente con diagndstico de AR, debe ser manejado por un médico especialista
en reumatologia.

Pregunta 3: En los pacientes con diagndstico de Artritis Reumatoide, ¢ cual es el mejor indice
para estratificar la actividad de la enfermedad?

Recomendacion:

En paciente con AR, se sugiere usar la escala CDAI como herramienta para evaluar la
actividad de la enfermedad.

Recomendacion: Condicional a favor
Certeza de la evidencia: Baja (DDPOO)

Punto de BPC

En pacientes con AR que alcanzaron los objetivos terapéuticos, es factible que el
médico reumatdlogo indique su contrarreferencia al primer nivel de atencién. En
dicho contexto, un médico de primer nivel podria utilizar la escala RAPID 3 para la
monitorizacion de la actividad de la enfermedad por ser una escala mas sencillay de
facil aplicacion.

Pregunta 4: En pacientes con Artritis Reumatoide, ¢qué estrategia de tratamiento se
deberia usar: la estrategia Treat-To-Target (T2T) o el tratamiento usual?

Recomendaciones:

Para el manejo terapéutico de pacientes con Artritis Reumatoide, se sugiere utilizar
la estrategia Treat-To-Target (T2T).

Recomendacion Condicional a favor
Certeza de la evidencia: Muy Baja (OO 0O)

Puntos de BPC:

En pacientes con Artritis Reumatoide temprana, el objetivo del tratamiento debe ser:
“remision clinica”.
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En pacientes con Artritis Reumatoide establecida, con comorbilidades y/o infecciones
crénicas o recurrentes, el objetivo del tratamiento puede ser: “baja actividad de
enfermedad”.

En pacientes con Artritis Reumatoide que inicien tratamiento con la estrategia T2T,
las evaluaciones médicas se programaran cada mes hasta alcanzar el objetivo
terapéutico.

En cada evaluacién médica, se evaluard la actividad de enfermedad segun la escala
CDAI.

La necesidad de cambio o ajuste del tratamiento se evaluara, en base al indice de
actividad de la enfermedad cada 3 meses.

El cambio o ajuste del tratamiento se dard con un minimo de 3 meses de inicio o ajuste
de tratamiento previo.

El cambio o ajuste de tratamiento se dara cuando no se haya evidenciado una mejoria
de al menos el 50% a los 3 meses, o no se haya alcanzado el objetivo del tratamiento
a los 6 meses de inicio o cambio de tratamiento.

En pacientes con AR que hayan alcanzado remisién, se debe mantener el tratamiento
con FARME por un tiempo no menor a 2 afios y luego iniciar desescalamiento del
mismo.

Pregunta 5: En pacientes con diagndstico de Artritis Reumatoide é¢se deberia iniciar el
tratamiento con monoterapia o terapia combinada con FARMEsc?

Punto de BPC

En pacientes con diagndstico de AR, de debe iniciar la terapia con FARMEsc tan pronto
como sea posible, idealmente dentro de los primeros 3 meses de iniciada la
enfermedad.

Recomendacion:

En pacientes con AR sin tratamiento previo con FARME, se recomienda iniciar
tratamiento con monoterapia basada en FARMEsc.

Recomendacion Fuerte a favor
Certeza de la evidencia: Baja (DD O0O)

En pacientes con AR sin tratamiento actual con FARME, pero con antecedente de
tratamiento previo favorable con FARMEsc, se sugiere iniciar tratamiento con
monoterapia basada en FARMEsc.

Recomendacién Condicional a favor

Certeza de la evidencia: Muy Baja (POOO)

En pacientes con AR sin tratamiento actual con FARME, con antecedente de
tratamiento previo con FARMEsc y respuesta inadecuada a los mismos, se sugiere
iniciar tratamiento con terapia combinada basada en FARMEsc.

Recomendacion Fuerte a favor
Certeza de la evidencia: Baja (DDO0O)
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Pregunta 6: En pacientes con Artritis Reumatoide en los que se decide administrar
monoterapia con FARMEsc ¢ Cual FARMEsc es mds clinicamente efectivo y seguro?

Recomendacion:

En pacientes con diagndstico de AR, se recomienda iniciar monoterapia con MTX
como tratamiento de primera eleccién.

Recomendacion Fuerte a Favor
Certeza de la evidencia: Baja (DDPOO)

Puntos de BPC

En los pacientes con AR que nunca han recibido FARMEsc y se inicie monoterapia con
MTX, la dosis inicial debe ser 7.5 a 10 mg por semana, e ir aumentando
paulatinamente 5 mg por mes, hasta llegar a una dosis maxima de 25 a 30
mg/semanales, seguin tolerancia y actividad de la enfermedad.

En los pacientes con AR sin ningun tratamiento actual con FARME, pero con
antecedente de haber recibido algin FARMEsc; se sugiere iniciar MTX con una dosis
inicial de 15 mg por semana, e ir aumentando 5 mg por mes, hasta llegar como
maximo a 25 a 30 mg/semanales, segun tolerancia y actividad de la enfermedad.
Antes de iniciar el tratamiento con MTX, se debe realizar una valoracién clinica basal
de factores de riesgo para toxicidad del mismo, pruebas de transaminasas (TGO y
TGP), urea, creatinina, radiografia de térax y hemograma.

Las mujeres en edad fértil deben recibir consejeria y coordinar con su médico un
método anticonceptivo eficaz. El uso de MTX esta contraindicado en el embarazo, por
tal motivo si la paciente llegara a concebir, se debe interrumpir el uso de MTX y
reevaluar el caso de manera multidisciplinaria.

Recomendacion:

Cuando se inicie el tratamiento con MTX, se debe aiadir siempre acido félico a una
dosis minima de 5 mg por semana.

Recomendacion Fuerte a Favor
Certeza de la evidencia: Baja (DD O0O)

Puntos de BPC

Si al inicio del tratamiento con MTX, la respuesta no es la adecuada y/o es poco
tolerado; valorar cambiar la dosis inicial o partir la dosis total diaria, cambiar la
velocidad del incremento de la dosis, aumentar la dosis de acido félico, y evaluar la
co-medicacion que pueda alterar los niveles séricos de MTX.

Se suspendera la administracidn de MTX si las transaminasas sobrepasan 2 veces el
valor normal. Luego de una evaluacién de posibles causas de hepatotoxicidad; se
podra reinstaurar la medicacién cuando los valores de las transaminasas se hayan
normalizado, con una vigilancia estrecha de TGP/TGO y con una dosis menor a la
anterior.

Recomendacion:
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En aquellos pacientes que tengan contraindicacién para usar MTX, o tengan que
suspenderlo indefinidamente por los efectos adversos; se sugiere iniciar monoterapia
con LEF o SSZ, como terapias alternativas de segunda eleccion.

Recomendacion condicional a Favor
Certeza de la evidencia: Baja (DD O0O)

Puntos de BPC

En los pacientes en los que se decide iniciar terapia con LEF, la dosis inicial debe ser
desde 20 mg por dia.

En los pacientes en los que se decida administrar SSZ, la dosis minima inicial debe ser
de 500 mg dos veces por dia en la primera semana, luego ir aumentando 500 mg por
semana, como maximo hasta 3 gramos por dia segln tolerancia.

Pregunta 7: En pacientes con Artritis Reumatoide en los que se decide administrar terapia
combinada, éCual terapia combinada con FARMEsc es la mas clinicamente efectiva y
segura?

Recomendacion:

En pacientes con diagndstico de AR, se sugiere utilizar una terapia combinada doble
o triple, cuando exista una respuesta inadecuada a la terapia a los 3 meses o cuando
no se haya alcanzado el objetivo del tratamiento a los 6 meses.

Recomendacién Condicional a favor
Certeza de la evidencia: Muy baja (POOO)

En pacientes con diagndstico de AR, en los que se decide iniciar terapia combinada
doble, se sugiere usar terapias basadas en MTX como las de primera eleccién: MTX
mas SSZ o MTX mas LEF o MTX mas HCQ.

Recomendacién Condicional a favor
Certeza de la evidencia: Muy Baja (PO O0O)

En pacientes con diagndstico de AR, en los que se decide iniciar terapia combinada
triple, se sugiere usar: MTX mas HCQ mas SSZ.

Recomendaciéon Condicional a favor
Certeza de la evidencia: Baja (DD O0O)

Puntos de BPC

Se debe vigilar la toxicidad ante el uso de FARMEsc especialmente a nivel
hematoldgico, hepatico y pulmonar.

En los pacientes en los que se decide usar HCQ, la dosis no debe ser > 5mg/kg; y si se
decide usar CQ la dosis no debe ser > 2.3mg/kg.

En los pacientes en los que se decide usar HCQ o CQ, se debe realizar siempre una
evaluacidn oftalmoldgica basal y luego del quinto afio de tratamiento si es que no
existen factores de riesgo. Si existen factores de riesgo para enfermedad macular
(enfermedad renal con tasa de filtracion glomerular disminuida, uso de tamoxifeno,
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ingestion de dosis mayores a 5mg/kg de HCQ y mayores a 2.3mg/kg de CQ), las
evaluaciones oftalmolégicas deben realizarse anualmente.

e Se puede considerar la reduccién de la dosis de alguno de los FARMEsc en terapias

combinadas, en el contexto de toxicidad hepatica siempre y cuando no haya
compromiso significativo de la eficacia del tratamiento.

Pregunta 8: En pacientes con Artritis Reumatoide, éel uso de Corticoides Sistémicos es
clinicamente efectivo y seguro?

Recomendacion:

En pacientes con diagndstico de AR, que inicien tratamiento con FARMEsc o cambien el
tratamiento a otro esquema de FARMEsc por respuesta inadecuada, se sugiere el uso de
CS a bajas dosis en las mafianas (prednisona < 7.5 mg/dia), idealmente durante 2 a 3
meses, y no por mds de 6 meses.

Recomendacién Condicional a favor

Certeza de la evidencia: Baja (DD O0O)

Puntos de BPC:

Se debe evaluar siempre las comorbilidades subyacentes y los factores riesgo de
complicaciones del uso de CS en los pacientes con AR.

Si se decide iniciar CS, pero el paciente tiene comorbilidades importantes que podrian
verse exacerbadas por el uso de CS, se debera realizar un monitoreo y manejo estrecho
de las comorbilidades con los médicos especialistas respectivos.

Si luego de 3 meses el paciente sigue usando CS se debera valorar el uso de suplemento
de vitamina D, calcio y terapia con anti-resortivos.

La metilprednisolona parenteral y el uso de dosis altas de corticoides sistémicos podrian
ser usados en pacientes con actividad severa y/o compromiso sistémico o extraarticular,
luego de lo cual se deberia utilizar una estrategia para de-escalar la dosis y no prolongar
su uso por mds de 6 meses.

Pregunta 9: En pacientes con Artritis Reumatoide, éel uso de Corticoides Locales
Intraarticulares es clinicamente efectivo y seguro?

Recomendacion:

En pacientes con AR activa en los que se ha iniciado terapia con FARME, se esta
cambiando de terapia, o tengan alguna articulacidn persistentemente inflamada, se
sugiere el uso de corticoide intraarticular.

Recomendacién Condicional a favor

Certeza de la evidencia: Muy Baja (POO0O)

Puntos de BPC:

En articulaciones grandes se dara la dosis de 40-50 mg de acetonida de triamcinolona o
equivalentes.
En articulaciones medianas se dara la dosis de 20-25 mg de acetonida de triamcinolona o
equivalentes.
En articulaciones pequefias se dard dosis de 10-15 mg de acetonida de triamcinolona o
equivalentes.
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No se deberia realizar mas de tres infiltraciones intraarticulares por afio.

Pregunta 10: En pacientes con Artritis Reumatoide que alcanzaron la remision clinica, éSe
deberia utilizar la ecografia como método para confirmar la remisidn clinica?

Recomendacion:

En pacientes con Artritis Reumatoide, se sugiere realizar ecografia articular tipo Doppler
para confirmar remisién.

Recomendacion Condicional a favor

Certeza de la evidencia: Muy Baja (POO0O)

Puntos de BPC:

En la evaluacién ecografica de pacientes con Artritis Reumatoide en remisién clinica se
deberia utilizar las técnicas ecograficas recomend

das por EULAR vy las definiciones de liquido sinovial, hipertrofia sinovial y tenosinovitis,
desarrolladas por OMERACT

En la evaluacién ecografica de pacientes con Artritis Reumatoide en remisidn clinica se
debe considerar al menos 7 articulaciones: mufieca, 22 y 32 metacarpofaldngicas, 22 y 32
falanges proximales y 22 y 52 MTF del lado dominante, segun la escala US7.

Para la determinacién de actividad de enfermedad se debe utilizar la escala
semicuantitativa (grado 0 a 3) propuesta por OMERACT que se presenta en la tabla 5y
considerar positivo cuando que el puntaje obtenido en la evaluacién sea = 1.

La evaluacién ecografica, debe incluir ecografia en escala de grises y | hallazgo de sinovitis
de grado mayor o igual a 1 debe segun la escala semicuantitativa propuesta por OMERACT
gue se presenta en la tabla 5, debe ser considerado como sinovitis positiva y tomarse en
cuenta en la confirmacion de remisién.

COMPLICACIONES

No se generaron recomendaciones con respecto a este topico.

CRITERIOS DE REFERENCIA Y CONTRARREFERENCIA

No se generaron recomendaciones con respecto a este tépico.
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FLUJOGRAMAS DE MANEJO

A. Flujograma para identificacion de los pacientes con Artralgia Clinicamente Sospechosa
(ACS) de progresion hacia AR

[ Paciente con artralgia ]

A 4

/ éCumple criterios para considerarse CSA segin EULAR 20177 \

\

Artralgia sin artritis clinica u otro diagnéstico que explique la misma, y
por lo menos con 3 de los siguientes criterios, siendo al menos 1 de
ellos, un criterio de examen fisico:

No

Historia clinica

Sintomas articulares de inicio reciente (duracién <1 afio)
Sintomas localizados en articulaciones MCF

Duracidn de la rigidez matutina = 60 min

Los sintomas mas severos se presentan por la mafiana
Presencia de un familiar de primer grado con AR
Examen fisico

Dificultad para hacer un pufio

Prueba de compresién positiva de las articulaciones MCF /

Si

A

A

A

Si se sospecha auln de ACS
realizar monitoreo y evaluaciéon

Referencia a un establecimiento que cuente
con un médico reumatdlogo

de los criterios de ACS por
consulta externa en primer
nivel cada 3 meses hasta

cumplir 1 afio

- J

A

Realizar estudios necesarios para descartar
artritis

|
v v

Paciente sin evidencia de Paciente que cumple criterios
artritis diagndsticos de artritis

Monitoreo por consulta externa de
reumatologia cada 3 meses hasta los 2 afios
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B. Flujograma para el diagnoéstico de AR

r

Paciente con Artritis

!

4 ™
Evaluacién clinica — laboratorial: Artritis debida a
———
determinar la causa de la artritis enfermedafigs no
Reumatoldgicas
g J
» Artritis de probable origen
EvaIuacllo_n por el . Reumatoldgico
médico
Reumatélogo
\ 4
¢Cumple criterios
ACR EULAR 2010
para AR?
S| Y NO
L Ecografia articular
< < si hay duda en el
examen clinico
[ Artritis Reumatoide
v
\ 4
¢Inicio de sintomas < 1 afio?
\ 4 v
Resolucién Otras Artritis Artritis
espontanea autoinmunes indiferenciad
| NO
) ) ' :
e N N
AR AR Tratamiento Control en 3
Establecida especifico meses

Temprana
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C. Flujograma de tratamiento seguin estrategia Treat to Target (T2T)

[ Pacientes con AR * ]

AR
[ Remisién ] temprana

*
*

© .
= Planteamiento

% del objetivo
o AR establecida,
°, ) X

Baja Actividad infecciones
rén
de Enfermedad - cronicas o
recurrentes,
comorbilidades
Evaluacion de Actividad de
Enfermedad Basal con CDAI +
Inicio de Tratamiento

*

*

*

o . Respuesta

0 Ajuste del £ Si S i I

0 . adecuada’ o 2, e mantiene e

S tratamiento alcanza tratamiento (previo)

on

0 objetivo

o

<

Respuesta Al
adecuada’ canza o

| Mantiene
ZZJ_(;:/? objetivo

A los 6 meses
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i

(%]
Q
(%]
13)
1S s .
0 e mantiene el
2 Ajuste del tratamiento
< tratamiento (previo)
Respuesta
adecuada’ Alcanza o
B o alcanza Mantiene
] objetivo objetivo
S
o))
(%]
o
< Si
Se mantiene el
tratamiento
Ajuste del (previo)
tratamiento
*
*
x
o Alcanza o
& Mantiene
£ objetivo
S
(%]
o
<
Se mantiene el
tratamiento
Leyenda:

* Todo paciente con AR confirmada debe tener una evaluacién con reumatdélogo dentro de su primer afio de diagnéstico.

** En caso el paciente diagnosticado por un médico no reumatdlogo vy la referencia es factible, referir a reumatdlogo desde la 12
consulta, de lo contrario iniciar manejo segun flujograma en el mismo EE.SS.

***En caso el paciente tratado por un médico no reumatdlogo y no se haya alcanzado el objetivo terapéutico a los 3 meses se
debe realizar referencia a reumatdlogo.

**%* |a estrategia T2T contintia durante todo el tratamiento del paciente, independientemente del tipo de tratamiento

involucrado.
¥Se considera respuesta adecuada a la mejoria del 50% en relacién a evaluacién de base.
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ANEXOS

Anexo N° 1: Tabla 5 Definiciones de grados de severidad

Grado/Puntaje Doppler Escala de Grises
Grado 0 | No sefial Doppler Sin hipertrofia sinovial
(normal) independientemente de la presencia
de derrame.
Grado 1| Hasta tres puntos Doppler | Hipertrofia sinovial hipoecoica minima
(minimo) individuales, o hasta un punto | hasta el nivel de la linea horizontal
confluente y dos puntos simples, o | conectando las superficies dseas entre
hasta dos puntos confluentes. la cabeza metacarpiana y la falange
proximal.
Grado 2 | > Grado 1 pero <50% de sefiales | Hipertrofia sinovial hipoecoica
(moderado) Doppler en el fondo de escala de | moderada que se extiende mas alla de
grises total la linea de la articulacién, pero con la
superficie superior concava (curvada
hacia abajo) o hipertrofia que se
extiende mas alld de la linea de la
articulacién, pero con la superficie
superior plana.
Grado 3 | =>Grado 2 0 > 50% del fondo total | Hipertrofia sinovial hipoecoica severa
(severo) en escala de grises con o sin derrame que se extiende mas

alla

la linea de unidn, pero con la superficie
superior convexa (curvada hacia
arriba).
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Anexo N° 2: Desarrollo metodolégico

El desarrollo metodolégico, asi como todos puntos sefalados en el Documento Técnico:
Metodologia para la elaboracién de Guias de Practica Clinica, aprobado con Resolucidon Ministerial
141-2015-MINSA Julio 2015 se encuentran en la Version en Extenso y sus anexos de esta GPC.
Para revisar estos documentos dirigirse a la siguiente direccion:
http://www.essalud.gob.pe/ietsi/guias_pract clini.html

a. Conformacion del Grupo Elaborador de la Guia

La Direccidon de Guias de Practica Clinica, Farmacovigilancia y Tecnovigilancia del IETSI,
EsSalud, conformd el Grupo Elaborador de la GPC (GEG) convocando a metodélogos con
experiencia en la metodologia de elaboracidon de GPC y especialistas clinicos con experiencia
en Artritis Reumatoide.

El GEG se conformé con fecha 24 de julio del 2019 y mediante Resolucion de IETSI N° 074—
IETSI-ESSALUD-2019. Dicha resolucién se encuentra en la siguiente direccion electrénica:
http://www.essalud.gob.pe/ietsi/guias pract clini.html

La lista y el rol de los miembros del GEG se detallan a continuacion:

Tabla 1. Roles de los miembros del grupo elaborador de la GPC

Nombre Institucion Rol o profesion Funciones
Ariel
Reynaldo Hospital Nacional Lider de la guia
Salinas Alberto Sabogal Especialista en

Sologuren, EsSalud Reumatologia L ,
Meneses & 8 Formulacién de preguntas clinicas
José Luis Hospital Nacional - y preguntas PICO de la GPC.
Alfaro . Especialista en

Guillermo , L
Lozano . Reumatologia Por cada pregunta PICO: revisién

Almenara Irigoyen . 8 .,

_ de la evidencia, evaluacién de la
Julia Elena Hospital Il Alberto - aceptabilidad y aplicabilidad de
Calderén Especialista en ) .

Leonardo Barton Reumatologia las potenciales recomendaciones,
Gallegos Thompson 8 formulaciéon de recomendaciones
César finales, y revision de los
AUgUStO Hospital Il Lima o borradores de la GPC.

& Norte Callao “Luis Especialista en
Flores . . Medicina Interna
Calderén Negreiros Vega
Jorge
Huaringa IETSI, EsSalud Metoddlogo
Marceli 8 Por cada pregunta PICO:
Navsha busqueda, seleccién, evaluacidn
YarZ\iIet de riesgo de sesgo, sintesis y
Becerra IETSI, EsSalud Metoddlogo determinacion de certeza de la
Chauca evidencia. Guia durante Ia
Wend realizacion de los marcos de la
C enl‘y evidencia a la decisidon. Redaccion
N?(;:oma |ETSI, EsSalud Metoddlogo de las versiones finales de la GPC.
Gutiérrez
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David
Santiago
Garcia
Gomero

IETSI, EsSalud Metoddlogo

Jesus de la
Jara Cordero

Consultor independiente

Raul Alonso
Timana Ruiz

IETSI, EsSalud Coordinador del Planificacion del desarrollo de la

Grupo Elaborador | GPC.

b. Declaracion de conflictos de interés y derechos de autor

Todos los integrantes del GEG firmaron una declaracidon de conflictos de interés antes de

iniciar las reuniones en las que se formularon las recomendaciones:

e Todos los integrantes del GEG afirmaron no tener conflictos de interés con respecto

a las recomendaciones de la GPC, y no tener ningun tipo de relacion financiera y/o

laboral con alguna institucion/empresa o haber recibido financiacidon alguna por

cualquier actividad en el ambito profesional, académico o cientifico dentro del area
de la GPC en los ultimos 24 meses a la elaboracién de la GPC.

Asimismo, los integrantes del equipo elaborador cedieron los derechos de autor de la
presente GPC a EsSalud.

Formulacidn de las preguntas clinicas, preguntas PICO, e identificacidn de desenlaces

En concordancia con los objetivos y alcances de esta GPC, el GEG realizé6 discusiones

periédicas para formular un listado de preguntas clinicas que aborden las decisiones mas
importantes que debe tomar el personal de salud con respecto al ambito de la GPC.

Tabla 2. Preguntas Clinicas

Tema

Preguntas clinicas

Diagnéstico

En los pacientes con artralgia, écuales son las caracteristicas clinicas que
determinan un alto riesgo para progresion de Artritis Reumatoide?

Diagnéstico

En los pacientes con artritis temprana, écudl es la mejor herramienta
diagndstica para confirmar Artritis Reumatoide?

Diagnostico

En los pacientes con diagndstico de Artritis Reumatoide, icudl es el mejor
indice para estratificar la actividad de la enfermedad?

Diagnostico

En pacientes con Artritis Reumatoide, équé estrategia de tratamiento se
deberia usar: la estrategia Treat-To-Target (T2T) o el tratamiento usual?

Tratamiento

En pacientes con diagndstico de Artritis Reumatoide ¢se deberia iniciar el
tratamiento con monoterapia o terapia combinada con FARMEsc?

Tratamiento

En pacientes con Artritis Reumatoide en los que se decide administrar
monoterapia con FARMEsc ¢ Cual FARMEsc es mas clinicamente efectivo y
seguro?
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Tema Preguntas clinicas

Tratamiento En pacientes con Artritis Reumatoide en los que se decide administrar
terapia combinada, ¢Cudl terapia combinada con FARMEsc es la mas
clinicamente efectiva y segura?

Tratamiento En pacientes con Artritis Reumatoide, éel uso de Corticoides Sistémicos es
clinicamente efectivo y seguro?

Tratamiento En pacientes con Artritis Reumatoide, éel uso de Corticoides Locales
Intraarticulares es clinicamente efectivo y seguro?

Monitorizacidn | En pacientes con Artritis Reumatoide que alcanzaron la remision clinica,
del objetivo ¢Se deberia utilizar la ecografia como método para confirmar la remision
clinica?

Una vez elaborada la lista definitiva de preguntas clinicas, se formularon las preguntas en
formato PICO (Population, Intervention, Comparator, Outcome) para cada pregunta clinica,
teniendo en cuenta que cada pregunta clinica puede albergar una o mas preguntas PICO, y
que cada pregunta PICO tuvo una poblacidn e intervencidén/exposicién definidas.

Finalmente, el GEG, en base a la revisidon de la literatura y su experiencia, elaboré una lista
de desenlaces (outcomes) por cada pregunta PICO, los cuales fueron calificados por el GEG
usando un puntaje de 1 a 9, para poder categorizarlos en: desenlaces poco importantes (con
puntaje promedio menor a 4), desenlaces importantes (con puntaje promedio mayor o igual
a4, pero menor a7),y desenlaces criticos (con puntaje promedio de 7 0 mas). Los desenlaces
para cada pregunta se presentan en la descripcion de las preguntas PICO de cada pregunta
clinica.

Para la toma de decisiones en el proceso de elaboracion de esta GPC, se seleccionaron los
desenlaces importantes y criticos.

d. Busqueday seleccion de la evidencia para la toma de decisiones en cada pregunta PICO

Para cada pregunta PICO (en base a sus desenlaces criticos o importantes), se realizé la
busqueda y seleccion de la evidencia, siguiendo los siguientes pasos (que se detallaradn
posteriormente):

1. Se buscaron revisiones sistematicas (RS) en GPCs, en organismos evaluadores de
tecnologias sanitarias o publicadas como articulos cientificos.

2. Cuando no se encontrd ninguna RS que responda a nuestra PICO, se realizd una
RS de novo.

3. Cuando se encontraron RS que respondieran a nuestra PICO, pero esta era de
muy baja calidad, segun criterios establecidos por el GEG; se realizé6 una RS de
novo.

4. Cuando se encontraron RS que respondieron a nuestro PICO y calidad aceptable,
segun los criterios establecidos por el GEG; se eligid 1 o mas RS en funcidn a los
desenlaces criticos e importantes priorizados.

5. Sila RS elegida realizé su busqueda sistematica con una antigliedad mayor de 2
afos, se evalud la necesidad de actualizar la RS segun el criterio del GEG.
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Este proceso de seleccion de la evidencia se muestra en el siguiente flujograma:

Para cada desenlace critico o importante de cada
pregunta PICO, Se busc6 RS (publicadas como articulos
cientificos o como parte de una GPC)

v

¢Se encontr6 una o mas RS que hayan respondido la
pregunta para el desenlace evaluado?

Si ‘ No

¢Al menos una de las RS
tuvo adecuada calidad?

Si | No Se realiz6 una busgqueda de novo de

» . . .
estudios primarios

Se eligi6 una RS para extraer la evidencia
para el desenlace evaluado. De ser
considerado necesario, se actualiz6 dicha RS

v

¢Se encontro al menos un estudio que respondio la pregunta,
para el desenlace evaluado?

No Si

Se evaluo la certeza de la
evidencia para dicho
desenlace

Se reportd que no se pudo
encontrar estudios

e. Evaluacion del riesgo de sesgo y de la certeza de la evidencia.

i. Evaluacion de riesgo de sesgo

Para cada uno de los estudios primarios seleccionados, el GEG determind si era necesario
realizar la evaluacién de riesgo de sesgo. Esta evaluacion fue por lo general realizada
cuando la RS seleccionada no realizé la evaluacién de los estudios que incluyd, o cuando
la RS seleccionada realizé dicha evaluacidn pero ésta no fue de calidad o fue hecha para
varios desenlaces y esperablemente el resultado de la evaluacién cambiaria al enfocarnos
en el desenlace que se estuviera evaluando (por ejemplo, el riesgo de sesgo por no realizar
el cegamiento de los evaluadores seria diferente para el desenlace “dolor” que para el
desenlace “muerte”).

Las herramientas usadas para evaluar el riesgo de sesgo fueron:
e Los ECA fueron evaluados usando la herramienta de riesgo de sesgo de Cochrane
(4)
e Los estudios observacionales fueron evaluados usando la herramienta de
Newcastle-Ottawa (5)
e Los estudios de diagndstico fueron evaluados usando la herramienta QUADAS-2

(6)
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ii. Evaluacion de la certeza de la evidencia

Para evaluar la certeza de la evidencia, se siguidé la metodologia GRADE (Grading of
Recommendations Assessment, Development and Evaluation). La certeza de la evidencia
segln esta metodologia se basa en 9 aspectos: tipo de estudio, riesgo de sesgo,
inconsistencia, evidencia indirecta, imprecisién, sesgo de publicacién, tamafio de efecto,
relacidn dosis-respuesta, y efecto de confusores (los tres ultimos aspectos son evaluados
en estudios observacionales) (7). Finalmente, la certeza de la evidencia para cada
desenlace evaluado pudo ser alta, moderada, baja, y muy baja.

Tabla N° 3: Significado de fuerza y direccion de las recomendaciones

Calidad de la

evidencia Significado
D D D @ | Es muyprobable que el verdadero efecto sea similar al efecto
ALTA estimado.

Es probable que futuros estudios tengan un impacto

@M(%ER?DAO importante en nuestra confianza en el estimado del efecto, y
es posible que cambien el estimado.

Es muy probable que futuros estudios tengan un impacto

® EEAJAO O importante en nuestra confianza en el estimado del efecto, y
es probable que cambien el estimado.

S HONOXO®) .
MUY BAJA El estimado del efecto no es certero

f. Formulacién de las recomendaciones y puntos de buena practica clinica.

Para la formulacion de las recomendaciones y puntos de buena practica clinica (BPC), el GEG
realizd reuniones periddicas, en las cuales los metoddlogos presentaron la evidencia recolectada
para cada una de las preguntas clinicas, en base a la cual los especialistas clinicos determinaron
las recomendaciones. Cuando no se alcanzé consenso para alguna recomendacion, se procedio a
realizar una votacidn y llegar a una decisién por mayoria simple.

La elaboracidn de las recomendaciones de la presente GPC estuvo en base a la metodologia
Evidence to Decision (EtD) (8, 9) que valora: beneficios, dafios, certeza, valoracion de los
desenlaces, uso de recursos, equidad, aceptabilidad y factibilidad; para las intervenciones u
opciones a ser evaluadas. Para la presente GPC, el GEG considerd que no era imperativo realizar
busquedas sistematicas de costos, de valores y preferencias de los pacientes, ni de factibilidad de
implementacion.

Teniendo todo esto en cuenta, se establecid la direccién (a favor o en contra) y la fuerza (fuerte o
condicional) de cada recomendacion (10).

Finalmente, se establecieron puntos de BPC (enunciados que el GEG emite estos puntos en base
a su experiencia clinica), notas de implementacion (NI) (enunciados que en opinion del GEG
deberian ser tomados en cuenta por la institucién para ser desarrollados en nuestro contexto) y
se disefaron los flujogramas que resumen las principales recomendaciones de la GPC.
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Tabla 4. Significado de fuerza y direccion de las recomendaciones

Fuerza y direccidon de la
recomendacion
Fuerza de la recomendacion:

Significado

El GEG cree que todos o casi todos los
profesionales que revisan la evidencia
* Recomendacién fuerte disponible seguirian esta recomendacion. En la
formulacion de la recomendacién se usa el
término “se recomienda”

El GEG cree que la mayoria de los profesionales
que revisan la evidencia disponible seguirian
esta recomendacidon, pero un grupo de
profesionales no la seguiria. En la formulacion
de la recomendacién se usa el término “se

* Recomendacion condicional

sugiere”
Direccidon de la recomendacidn:
 Afavor Se recomienda a favor de realizar cierta accion
Se recomienda en contra de realizar cierta
* Encontra .,
accion

Para las preguntas que, en opinién del GEG, no pudieron ser contestadas con la evidencia actual
(debido a que la pregunta no podia responderse en base a evidencias, a que el contexto local para
esta pregunta era tan particular que la evidencia disponible no seria (til, o a otros motivos), no se
formularon recomendaciones sino puntos de BPC.

g. Validacion de la Guia de Practica Clinica.

La metodologia utilizada para este propdsito fue, en primer lugar, exponer los objetivos y alcances
de la Guia, seguido de las preguntas y recomendaciones. En segundo lugar, se procedio a abrir la
discusién con preguntas y observaciones de los expertos, las cuales fueron respondidas por el
grupo expositor. En tercer lugar, se procedid a sintetizar las observaciones que se consideraron
puedan aportar a la Guia. La validacién se realizé con tres grupos; un grupo ampliado de expertos,
un grupo de decisores, y un grupo de pacientes.

h. Revision externa

El GEG decidid que la revisidn externa se llevaria a cabo convocando a los siguientes expertos:

Dra. Graciela S. Alarcén. MD, MPH. Profesora Emérita de The University of Alabama at
Birmingham, Estados Unidos. Profesora Emérita de la Universidad Peruana Cayetano Heredia
(UPCH). Miembro Académico de Numero de la Academia Nacional de Medicina del Peru.

i. Actualizacion de la Guia
La presente Guia tiene una validez de tres afios. Al acercarse el fin de ese periodo, se procedera

a una revision de la literatura, luego de la cual se decidird sobre su actualizacion de acuerdo a la
informacién nueva que se encuentre.
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