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Artritis Idiopdtica Juvenil (AlJ)

La Artritis Idiopdtica Juvenil (AlJ), es un término que agrupa fodas las
artritis inflamatorias de inicio en menores de 16 anos, de causa
desconocida y de mas de 6 semanas de duracion. Es un diagnostico
clinico y de exclusidon (requiere descartar las causas conocidas de
artritis  como las infecciones, fraumatismos, neoplasias u ofras
enfermedades inflamatorias).

Es la enfermedad reumdtica mds frecuente en ninos, con una
incidencia que varia entre 10 y 20 casos cada 100.000 ninos.

En nuestro pais se estima que entre 400 y 500 pacientes son portadores
de esta enfermedad.

Presenta una distribucion bimodal en cuanto a la edad de
presentacion (1-4 anosy 9-15 anos), predominando en el sexo femenino
(2-3:1) sobre todo en las formas oligoarticular y poliarticular.

Un 30% aproximadamente ingresan a la edad adulta con enfermedad
activa, determinando morbimortalidad con discapacidad fisica de
diferente entidad; esto Ultimo sobre todo ante fratamiento sub — éptimo
y/o diagndstico tardio. Es una enfermedad muy dolorosa e
incapacitante, que determina disminucion de la calidad de vida y de
la sobrevida global.

Comprende un grupo heterogéneo en, presentacion, evolucion vy
prondstico que puede acompanarse de manifestaciones extra —
arficulares.

Los criterios de clasificacion de las distintas formas clinicas de AlJ de la
International League of Associations for Rheumatology (ILAR) definen 7
categorias mutuamente excluyente:

e Sistémica.

e Oligoartritis persistente o extendida.

e Poliarticular factor reumatoideo (FR) positivo.
e Poliarticular factor reumatoideo (FR) negativo.
e Artritis psoridsica (APs).




e Arfritis relacionada con entesitis.
e Artritis indiferenciada.

Si bien algunos subtipos de este grupo de enfermedades podrian tener su
correlacion con enfermedades reumatologicas del adulto, son entidades
con etfiopatogenia diferente por lo que una vez realizado el diagndstico
de AlJ, se mantiene el mismo hasta la edad adulta.

Tratamiento
El fratamiento debe ser integral, dividiéndose a los efectos practicos en:
no farmacoldgico y farmacoldgico.

Desde el punto de vista farmacoldgico a efectos de ordenamiento se
dividird en:

Artritis £ de 4 articulaciones.
Artritis = de 5 articulaciones.
Artritis Sacroilioca Activa.
AlJ sistémica.

Se considerard ademds en cada unag, los factores prondsticos vy
manifestaciones extra — articular.

Tratamiento no farmacolégico
Consiste en educacion del paciente y la familia, dieta equilibrada vy
combinaciéon adecuada de actividad fisica vy fisioterapia.

Tratamiento farmacolégico
a) Tratamiento sinfomdtico.
El mismo esta realizado en base a Antinflamatorios no esteroideos
(AINEs) y corticoides.

b) Tratamiento con fdrmacos antireumdaticos modificadores de la
enfermedad convencionales (FARMEs).

c) Tratamiento con FARMEs biolégicos vy sintéticos dirigidos.




Clasificacion de FARMEs con cobertura por el FNR

FArmacos sintéticos

FAME desarrollados para iJAK:
sintético interactuar de manera Tofacitinib
dirigido especifica con moléculas

bien definidas como lo son
los inhibidores de la Janus

Kinasa.

FArmacos desarrollados Anti TNF:

para dirigirse a moléculas Adalimumab
FAME especificas, como una Infliximab
biolégico proteina soluble o un Etanercept

receptor de superficie Golimumab

celular (el TNF alfa, Anti IL-6:

receptores de
interleuquinas).

Tocilizumab

Los principales efectos adversos de los FARMEs tanto bioldgicos como los
iJAK observados son: aumento de susceptibilidad a infecciones virales o
bacterianas (principalmente tuberculosis) y un discreto aumento del
desarrollo de enfermedad neopldsica.

En caso de anti-TNF en particular se han reportado la aparicion de un
sindrome lupus-simil y desérdenes desmielinizantes.

Los pacientes con Tocilizumab requieren especialmente control del perfil
lipidico y enzimograma hepdtico.

Para el caso de iJAK: sintomas gastrointestinales, cefalea, tos, acné,
aumento de CPK y enzimas hepdticas, citopenias, aumento de
pardmetros lipidicos y mayor riesgo de ETEV (en mayores de 50 anos vy
con ofros factores de riesgo).




El FNR cubrird el tratamiento de la Artritis Idiopdtica Juvenil exclusivamente
para las indicaciones que se detallan a contfinuacion:

Tratamiento de la Artritis Idiopatica Juvenil con Anti — TNF,
Tocilizumab o Tofacitinib.

Cuando se cumplen todos los criterios que se detallan a continuacion:

Criterios de inclusion

e Diagndstico de AlJ de mdas de 6 meses, con alta actividad, evaluando
factores de mal prondstico y mantenida en 2 evaluaciones separadas
de al menos 1 mes.

e Tratamiento Optimo, basado en drogas remisivas.

e Adherencia a tfratamientos previos documentada.

Criterios de exclusidon

e Infeccidon activa de etiologia viral (HVB, HVC, VIH), bacteriana
especifica (BK) o inespecifica.

e Presencia o antecedente de neuritis dptica u ofras enfermedades
desmielinizantes.

e Antecedentes de infeccidn severa en los Ultimos 6 meses (Ej.: sepsis,
endocarditis, artritis séptica, etc.).

e Enfermedades psiquidtricas severas, drogo - dependencia con
evaluacion psicoldgica negativa previa acerca de posibilidades de
adhesiéon al tratamiento.

e Pacientes con citopenias severas persistentes previo al inicio de
protocolo de tratamiento.

e Pacientes con enfermedad crénica mal controlada (hepdtica, renal,
cardiaca, pulmonar u otra) y/o con mala expectativa de vida por su
enfermedad reumatoldgica u otra afeccion.

e Enfermedad oncoldgica sin criterios de curacion.




Criterios a ser evaluados en forma individualizada

e AlJ establecida con actividad moderada y con elementos
pronosticos de gravedad.

e Pacientes con diagnostico de AlJ en sus diferentes formas, con
compromiso extra- articular grave vinculodo a la misma,
independientemente del grado de afeccidon articular.

e Los pacientes en tratamiento al momento de implementacion de la
presente normativa son potenciales candidatos a incorporarse a la
misma.

Criterios especificos para iJAK

e Pacientes con AlJ poliarticular activa (Poliartritis con FR positivo o negativo y
Oligoartritis persistente o extendida) y Artritis Psoridsica juvenil.

Criterios para rotacion de farmacos
Ante la falta de respuesta o intolerancia al fratamiento, se podrd
solicitar el cambio a cualquier FAME biolégico con cobertura por el FNR.

Protocolos de tratamientos y ajustes segin respuesta
Adalimumab: 24mg/m?2 cada 2 semanas s/c (dosis maxima 40 mg).

Infliximab: 3-5 mg/Kg a las semanas O; 2 y é6; seguido de
mantenimiento cada 8 semanas.
Etanercept: 0.8mg/kg semanal s/c.
Golimumab: 50 mg una vez al mes s/c. (en mayores de 40 Kg).
Tocilizumab:
o Eluso en All poliarticular es de 10 mg/Kg en pacientes con peso
<de 30 kg y de 8 mg/kg en pacientes con peso = a 30 Kg cada
4 semanas por via i/v.
o En AlJ sistémica en pacientes con peso < de 30 kg dosis de 12
mg/kg cada 2 semanas por via i/v; pacientes con peso = a 30
Kg dosis de 8 mg/kg cada 2 semanas por via i/v.
o AlJestable 162 mg, s/c dosis con frecuencia segun peso y forma
clinica.
e Tofacitinib: 5 mg cada 12 horas v/o dia (en mayores de 40 kg).




Ademas del diagnostico de AlJ en todos los pacientes se tomard en
cuenta una valoraciéon integral que incluya edad, co-morbilidades,
calidad de vida y prondstico, de tal manera que de la evaluacion surja
una expectativa de vida razonable con posibilidades de rehabilitacion.

Las complicaciones o efectos colaterales derivadas del tratamiento
deberdn ser resueltas por la institucion en la cual se asiste el paciente
(institucion de origen).

Requisitos del framite de autorizacion

Ingreso de la solicitud

Debe enviar el Formulario de Solicitud de Tratamiento (en linea) el cual
debe ser completado por el Médico Reumatdlogo.

Aspectos administrativos de las normativas de tratamientos con
medicamentos:
http://www.fnr.gub.uy/sites/default/files/normativas/n_aspectos_admin
medicamentos.pdf

Historia Clinica

Resumen de historia clinica que debe ser completa y claramente legible,
destacando los principales hechos clinicos y la evolucion, de tal manera
que de su lectura y andlisis resulten claramente los motivos de la
indicacion.

El envio de este resumen de historia clinica es indispensable, ya que la
informacion que se aporta en un formulario precodificado (altamente
funcional a los efectos de registro) es necesariamente parcial y en
ocasiones no refleja cabalmente la situacion del paciente.

Paraclinica necesaria para la autorizacion
Es indispensable que al paciente se le hayan realizado los siguientes
estudios, que deberdn ser enviados al FNR:

e Resumen de historia clinica que detalle tfratamiento recibido (fecha de
inicio, dosis y duracion del mismo).
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Radiografia de articulaciones afectadas (1 ano vigencia) y/o
Ecografia Power Doppler de Ias mismas.

RNM si espondiloartritis.

Factor Reumatoideo.

Certificado de vacunas. Debe incluir vacuna antigripal y de COVID
segun recomendaciones de MSP para grupos de riesgo. En adultos: inicio
de esquema de vacunacion antineumocdcica (N13, N23), inicio de
esquema de vacunacion de VHB. En poblacidon pedidtrica: vacuna
anfimeningococica.

Evaluacion Fisiatra.

Evaluacion Oftalmologo.

VES Y PCR (4 meses vigencia).

En AlJ sistémica: Ferritina y Dimero D.

Cribado Tuberculosis latente (segun pautas de CHLA): RxTx y PPD (6
meses vigencia) con booster. En caso de PPD y booster negativo se
deberd realizar quantiferén o enviar consulta con infectdlogo o CHLA.

e Hemograma.
e FyEhepdtico.
e Creatininemia.

Paraclinica sugerida

Se sugiere que al paciente se le hayan realizado los siguientes estudios. No
es necesario su envio en forma sistemdtica. En caso de que el ateneo médico

lo crea necesario, se solicitard el envio de 1os mismos.

e Ac. ANA (de ser positivos realizar Anti DNA).
e Ac. Anti-CCP.

e Ac. Anfi fosfolipidos.

e Glicemia.

e Perfil lipidico.

e lonograma con calcemia.

e ECG.

e Radiografia de térax.

e Serologias (VHB, VIH, VHC)

Quedard a criterio del FNR la necesidad de solicitar actualizar y/o ampliar
los estudios paraclinicos.

En caso que surja la necesidad de ampliar informacién respecto a la
situacion clinica y a la evolucion, el FNR podrd recabar informacion con
el médico tratante, con el paciente o con la institucién de origen.




Para la continuacion del tratamiento autorizado, la institucion de origen del
paciente deberd ingresar en formulario on - line la solicitud de dosis
posteriores a través del Sistema Maria, teniendo la obligacién de declarar
las complicaciones que presenta al paciente, asi como eventos adversos
que lleven a la discontinuacion del tratamiento.

El seguimiento y evaluacion de respuesta de los tratamientos autorizados,
se realizard a través de controles periddicos que deberdn ser enviados FNR
y estdn incluidos en el formulario de solicitud de dosis trimestrales, con la
periodicidad y exdmenes que en él se detallan. La valoracién clinica
deberd realizarse segun los siguientes scores de actividad.

Scores de actividad

Sistémica JADAS 10/CHAQ/HAQ
Oligoartritis JADAS 27/CHAQ/HAQ
persistente o extendida

Poliarticular factor JADAS 27/CHAQ/HAQ

reumatoideo (FR) positivo

Poliarticular factor reumatoideo  JADAS 27/CHAQ/HAQ

(FR) negativo

Artritis psoridsica (APs) JADAS 27/CHAQ/HAQ
JADAS 27 / NUmero
entesis/ CHAQ/HAQ

Artritis indiferenciada Jadas 27/CHAQ/HAQ

Artritis relacionada con entesitis




Objetivo terapéutico segin score y subtipo de AlJ

JADAS 10 Remision <1

BAE 1,1 -2
JADAS 27 Remision <1 Remision <1

BAE 1,1 -2 BAE1,1-38

EVAM <2.5cm <3,4cm
EVA <2,5cm
padres/paciente
NAA 0 <]

JADAS: Juvenile Arthritis Disease Activity Score

BAE: baja actividad de la enfermedad

EVAm: evaluacion global de la enfermedad por el médico

NAA: Recuento de articulaciones activas

La remisidn también implica: ausencia de fiebre,exantema,serositis,esplenomegalia o linfadenopatia
generalizada atribuible a la AlJ

Los criterios de suspension del tratamiento conbiolégicos son los siguientes:

e Falla de tfratamiento.
* Intolerancia o toxicidad al tratamiento.

Al suspender el fratamiento, el médico tratante deberd informarlo al FNR
en item correspondiente incluido en formulario de solicitud de dosis
trimestral, haciendo constar fecha de la Ultima dosis y motivo de
suspension.
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