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� Recomendaciones 2013:

� pacientes con múltiples 
recidivas

� cuando la CF no es eficaz

� pacientes jóvenes en edad 
fértil

� pacientes que han recibido 
altas dosis de CF

� edad: no factor limitante

� Dudas ?

� Igual de útil en PAG con 
manifestaciones granulomatosas?

� Pauta dosificación RTX en 
inducción de remisión: 375 
mg/m2 x 4  o 1 gramo x 2 ?

� administración conjunta con otros 
IS?

� re-tratamiento si recidiva, si 
reconstitución CD19 o pauta fija?

� re-tratamiento con la misma 
pauta o menor dosis?

� monitorización niveles séricos 
gammaglobulinas?

TERAPIA BIOLOGICA
EN VASCULITIS ASOCIADAS 

A ANCA



� 80 pacientes VAA refractarias 
o recidivantes: 70 (80%) PAG, 
9 MPA (11%) y 1 (1%) PAGE, 
de 14 centros (solo 1 
paciente RTX tto. inicial)

� 75% afección ORL, 71% 
pulmonar, 55% renal

(32, 44%, formas 
granulomatosas)

� 96% ANCA +: 84% PR3-
ANCA, 14% MPO-ANCA 

15% vacuna neumocócica 

� 54 pacientes 375 mg/m2 x 4 y 
26 1 gr x 2: IGUAL DE EFICAZ

� 25% RTX + IS (AZA, MTX, MMF)

� 50% > 2 recaídas pre-RTX

� Seguimiento medio: 18 meses 
(12-37)

� 23% recaídas a los 12 meses

� infecciones graves 11 (15%)

EFICACIA en 
PAG ?



� 66 pacientes con PAG (2002-
13), tiempo medio seguimiento 
34.2± 26.2

� Dosis inicial 375 mg/m2 x 4 en 
97,2%

� Pauta fija mantenimiento: RTX 
500 mg/6 meses x 18 m

� IS retirados en 75.8% casos

� Respuesta 68.8% casos a 6 m

� 12.1% recaídas (12 pacientes), 
mayoría > 2 años

� Tiempo medio recaída 

desde ultimo RTX: 13.5±
14.7 m

� lesiones granulomatosas 
no peor respuesta a RTX

� hipogammaglobulinemia 
mas frecuente con dosis 
acumulada RTX >5 g 

� 1.6% infecciones graves



� Periodo observación: 
2003-2013

� Grupo RTX: enfermedad 
mas grave (48% vs 26%, p 
= 0.027) y mas afección 
ORL (94% vs 73%, p= 
0.004)

� Ningún paciente recibió 
RTX en combinación con 
otros IS. Solo CS



� Los pacientes tratados con 
RTX presentaron menor 
actividad ORL durante el 
seguimiento, que los 
tratados con MTX, AZA, CF 
o TMP-SM

� RTX parece superior a la 
terapia IS convencional en 
pacientes con afeccion ORL



� Igual eficaz pauta dosificación 375mg/m2 x 4 que 
1 gramo x 2, en inducción de remisión

PAUTA DOSIFICACION RTX ?



� Dosis única RTX 375mg/m2 

� 19 pacientes: 17 (89%) con enfermedad generalizada y 2 (11%) 
con enfermedad grave (creatinina > 500 �M)

� 8 recibieron RTX en combinación con otros IS (CF o MMF)

� Tiempo medio seguimiento: 11,5 meses (1,5-36,9)

� 80% RC a los 3 meses

� Tiempo medio hasta reconstitución células B: 9,2 meses y 
hasta recidiva/re-tratamiento 27 meses



60% pacientes RC sostenida 8 semanas

Solo 5 pacientes re-tratados, 2 preventivamente

Periodo seguimiento muy corto



� 172 pacientes tratados con RTX (2006-13), 57% MPO+

� RTX 1 gr. cada 4 meses

� IS retirados a los 2-4 meses de RTX

� RC (BVAS/WG=0) en 100% casos, pero 50% ANCA-MPO 
persistieron  + y 25% ANCA-PR3 

� Recidiva (BVS/WG ≥2) en 25% casos (n=35) y recidiva 
mayor (BVAS(WG ≥ 3) en 5% (n=9). En 100% se obtuvo 
RC añadiendo CS + IS



10%

� Bajo % de recidivas 
mayores

� 10 éxitus



� Estudio retrospectivo,105 pacientes, PAG recidivante, tratados 
con al menos 1 curso de RTX 375 mg/m2 x 4 o 1 gr x 2

� RC: BVAS/WG = 0 y RP: BVAS/WG ≥ 1

� Indicación RTX: enfermedad recidivante (n=85), enfermedad 
persistente (n=15), mantenimiento remisión (n=5)

� BVAS/GW diagnostico: 8 (4-10)

� 50% manifestaciones ORL, 30% afección renal



� 28 (27%) pacientes RTX 
375 mg/m2 x 4, y 77 
(73%)1 gr x 2

� CF discontinuada tras 
RTX en todos los 
pacientes 

� 47 pacientes tratados 
con IS (MTX, AZA, MMF)

� 42 no IS

� 89 remisión tras RTX, y  
no re-tratados 
preventivamente con 
RTX

� Periodo libre de recaída 
superior en pacientes que 
recibieron algún IS (AZA, 
MTX, MMF) y CS en 
combinación con RTX 
(n=42, p= 0.04)

� 52 pacientes ninguna 
recidiva

� 48 pacientes (48%) al menos 
1 recidiva

� Tiempo medio hasta 
recidiva 13 meses (7-20)



� Mayor riesgo infección si:
◦ niveles bajos  inmunoglobulina G

◦ Dosis prednisona > 15 mg/día

◦ Insuficiencia renal grave

CONTROL NIVELES GAMMAGLOBULINAS 



� no clara pauta de mantenimiento con RTX

� no claro si debe retratarse basándose en 
reconstitución células B, preventivamente o si 
recidiva

� no claro si mas riesgo de infección con RTX



7 TAK- Aortitis
7ACG-Aortitis
1 policondritis recidivante


