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Introducción 

Ausencia de  
GUÍAS y RECOMENDACIONES 
para retirada de tratamiento 



Práctica clínica muy variable:  

empírica y dependiente del médico  

Debut Enfermedad 
inactiva con 
medicación 

Remisión 
 clínica CON 
medicación 
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Broughton T and Armon K Pediatr Drugs 2012;14:7-12  
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¿herramientas predictoras? 



Esquema de la charla 

   ¿tiempo inactividad previo retirada? 
   ¿reducción de dosis? 

   ¿orden de retirada de fármacos? 
   ¿categoría de AIJ?  

ESTRATEGIAS DE RETIRADA 



Esquema de la charla 

   ¿Ecografía? 

¿Biomarcadores (Proteínas S100)?  

HERRAMIENTAS PREDICTORAS 



ESTRATEGIAS DE RETIRADA 

Anti-TNF  

ETN  

casi todos los estudios realizados 
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¿mayor tiempo de inactividad con tto 
 
 
 menor tasa de recaída? 
  



Revisión de la literatura 



      ¿influye en recaída? 
• retirada progresiva 
• retirada  directa 
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FAMEs suspendidos antes que anti-TNF al alcanzar inactividad  

Recaída tras suspender anti-TNF:  
sugiere anti-TNF mantiene la inactividad 



¿orden óptimo de retirada  
de fármacos? 

  



ESTRATEGIAS DE RETIRADA 

Mayo 2015 



4 “ramas” de retirada de tratamiento  

Anti-TNF + MTX: 1º MTX  

Anti-TNF + MTX: 1º anti-TNF 

MTX en monoterapia 

Anti-TNF en monoterapia 

GRUPO 1 

GRUPO 2 

GRUPO 3 

GRUPO 4 



Comparación: grupos de tto combinado  

GRUPO 1 

GRUPO 2 

MTX 

TNF 



6 meses 12 meses 

84% 81% 

53% 22% 

Comparación: grupos de tto combinado  

Permanecen INACTIVOS 

GRUPO 1 

GRUPO 2 

MTX 

TNF 



12 meses 

50% 

78% 

Comparación: grupos en “monoterapia”  

RECAÍDA  

GRUPO 3 

GRUPO 4 

MTX 

TNF 



¿orden óptimo de retirada  
de fármacos? 

  

Retirar el MTX antes que anti-TNF  



ESTRATEGIAS DE RETIRADA 
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Mayo 2015 

Retirada “directa” vs “progresiva”  
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 PERO no recaída  
“hasta suspensión COMPLETA 

del anti-TNF”    

Retirada “directa” vs “progresiva”  

NO durante rebaja progresiva  

No hubo diferencias  



ESTRATEGIAS DE RETIRADA 

¿dosis “bajas” de anti-TNF 
podrían mantener la inactividad?  

Retirada “directa” vs “progresiva”  



ESTRATEGIAS DE RETIRADA 

2013 













13% 13% 



Método “step-down” puede ser 
útil en la retirada del ETN 



Análisis de AIJ agrupadas 
: 

Mayoría clara de ARE 
¿AIJ poli FR (+)? 

   

 LIMITACIONES 



¿determinación de  
niveles de ETN?   

 LIMITACIONES 







ECOGRAFÍA 

Ventajas: barata, inocua, y 
“emparejada” a la EF  

¿la actividad ecográfica predice 
recaídas al suspender tto?  



ECOGRAFÍA 

Objetivo: determinar alteraciones ECO  

AIJ en situación de CID con y sin tto    



38%  



ECOGRAFÍA 

¿actividad ecográfica en pacientes 
clínicamente inactivos aumenta 

riesgo de recaída tras suspensión? 



ECOGRAFÍA 

2013 



• 39 pacientes CID 3 meses 

• 22 (57%) sin tratamiento 
 
• Ecografía “ciega” 52 articulaciones  

   de cada paciente  

• Seguimiento 2 años o hasta recaída  
 



 
Recaída  

 

 
Remisión persistente 

 
n = 24 
n = 15 

alteraciones ecográficas  
al entrar en estudio  

2 grupos de pacientes 
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Remisión persistente 

 



45 articulaciones recayeron 
 

sólo 17  
alteraciones ecográficas al entrar en estudio  
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2010 



Aleatorización en 2 grupos 

DISEÑO 

364 AIJ en remisión con MTX 

6meses  12meses  

GRUPO 1 GRUPO 2 



DISEÑO 

Niveles séricos de MRP8/14 
al suspender MTX 



Tiempo de tto previo a retirada 
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¿Retirada 
Fármacos? 
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Riesgo de recaída TARDÍA = 6 meses 



Riesgo de recaída 

S100A12  MRP8/14  
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Riesgo de recaída 

MRP8/14  hsCRP  



Riesgo de recaída  

Mejor combinación biomarcadores 

S100A12  hsCRP  



¿Retirada 
Fármacos? 

Remisión 
 clínica CON 
medicación 

Tº Variable S100A12 
hsCRP 

Remisión inestable = 
continuar tratamiento 



¿Retirada 
Fármacos? 

Remisión 
 clínica CON 
medicación 

Tº Variable S100A12 
hsCRP 

Remisión estable = 
suspender tratamiento 



Agosto 2015 

Proteínas S100 



 OBJETIVO 

Niveles séricos de MRP8/14  

Predictores de respuesta a anti-TNF en AIJ no sistémica   

Predictores de recaída tras suspensión en AIJ no sistémica   



 DISEÑO 

 MRP8/14 al iniciar anti-TNF              

    88 AIJ no sistémica 

 
 MRP8/14 al suspender anti-TNF              

    26 AIJ no sistémica 
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 MRP8/14 
Puede ser herramienta útil  

RETIRADA DE TRATAMIENTO 
ANTI-TNF EN AIJ no sistémica 



Proteínas S100 

Octubre 2015 



 44 AIJ oligo/poliarticulares (no AIJs) 

en tto con MTX +/- biológico 

 S100A12 y VEGF en: 

 Activos 
 Remisión  

 DISEÑO 



S100A12 > en pacientes activos  
S1

0
0

A
1

2
 

Remisión  
clínica  
CON  

medicació
n 

ACTIVOS 



S100A12 > en pacientes activos  
S1

0
0

A
1

2
 

Remisión  
clínica  

SIN  
medicación 

ACTIVOS 



VEGF  > en pacientes activos  
V

EG
F 

Remisión  
clínica  
CON  

medicació
n 

ACTIVOS 



VEGF  > en pacientes activos  
V

EG
F 

Remisión  
clínica  

SIN  
medicación 

ACTIVOS 



 S100A12 
¿utilidad también  

en retirada de tratamiento  
en AIJ poli/oligo ? 



 
1.VP de MPR8/14 no es 100% 
2.¿pueden ser de utilidad real en 
la práctica diaria? 

  

 LIMITACIONES 

Proteínas S100 



Proteínas S100 

2014 



Bühlmann MRP8/14 Calprotectin Elisa  

PhiCal Calprotectin Elisa 

CircuLex S100A12/EN-RAGE Elisa 



Comparación con ELISA usado en los trabajos  



 CONCLUSIONES 
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Comentarios 

 
 
 
 
Faltan estudios sobre otros biológicos  
ANK, abatacept, tocilizumab etc.   

Casi todos los estudios  
sobre anti-TNF (ETN) 

y MTX  
  

Casi todos los estudios  
anti-TNF (ETN) y MTX  

  



Comentarios 

Ecografía  

por el momento  

NO parece herramienta útil 

para decidir retirada tratamiento  

a diferencia de AR de adultos 
Scire CA et al. Ultrasonographic evaluation of joint involvement in early rheumatoid arthritis in  
clinical remission: power Doppler signal predicts short-term relapse. Rheumatology 2009  

Peluso G et al. Clinical and ultrasonographic remission determines different chances of relapse in early  
and long standing rheumatoid arthritis. Ann Rheum Dis 2011  



Comentarios 

Biomarcadores inmunológicos  

parecen actualmente  

las herramientas 

más prometedoras  



Comentarios 

¿determinación  
de niveles  

de fármaco?   

 FUTURO 



Muchas gracias  




