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Caso clinico:
antecedentes

* Hombre de 30 afios

* No alergias conocidas
 HSH, pareja estable abierta
* AP: VHB activa, NG faringea
 MdH: PrEP




Disuria y secrecion uretral en aumento desde

IﬂICO hace 8 dias

C o EF: Escasa secrecion mucopurulenta
INICO on MUEOPUrt

Caso C
cuadro C

DIAGNOSTICO SINDROMICO: URETRITIS

PCR uretritis

Tratamiento empirico: Ceftriaxona 1g du im +
doxiciclina 100mg/12h x 7 dias.



Caso C

/

nico: resultados

PCR uretral: Mycoplasma genitalium

Azitromicina pauta ampliada 1g + 500mg 3
dias mas

Estudio de contactos

TOC 4 semanas




inico: evolucion

Caso ¢

e 3 semanas después
* Mejoria inicial de la clinica

* Al cabo de 10 dias RS con 2 personas
(pareja estable incluida — no tratada)

* Reaparicion disuria y secrecion uretral
* PCR: MG+
* Moxifloxacino 400mg/24h x 7 dias




Caso cli

NICO: ¢

Mejoria?

TOC 1 mes después

Reaparicion de sintomas

Relaciones sexuales con su pareja (tratado con minociclina) +
pareja esporadica

EF: leve secrecidn uretral transparente

PCR orina: MG +

Minociclina 100mg/12h x 14 dias a la vez el paciente y su pareja

Abstinencia sexual




Caso C

* Pareja PCRx3 MG negativo

inico: control

* Asintomaticos

* TOC al cabo de 4 semanas: MG

positivo en recto del paciente




Caso clinico: recaida

2 meses mas tarde...
* Recaida sintomas uretritis
e PCR orina: MG orina

 Doxiciclina 100mg/d x 7 dias seguido
de azitro 1g y posteriormente
500mg/d x 3 dias mas para los dos
miembros de la pareja




inico: persistencia

Caso C

* 1 mes después

* Remisidn de sintomas durante 2 semanasy
reaparicion de sintomas de uretritis

* Niega relaciones CON NADIE
* PCRorinay uretral: MG+

» Doxiciclina 100mg/12h x 7 dias seguida de
moxifloxacino 400mg/d x 10 dias al
PACIENTE Y SU PAREJA




Caso clinico: resolucion

* Al tratar al paciente y su pareja a la

vez con doxi + moxi: curacion total
sintomatica y por TOC.




¢ Qué habia sucedido?

Incumplimiento
terapéutico

Resistencia
antibiotica

Falta de medios
técnicos

Reinfeccion



Revisamos a la pareja

* Totalmente asintomatico

‘ * MdH: Citalopram (interacciones graves con
azitromicina y moxifloxacino, alargamiento
del QT) + PrEP (tenofovir + emtricitabina)

e Bradicardia sinusal con signos de
repolarizacién precoz en estudio

* MG rectal y faringe: minociclina
100mg/12h x 14 dias

e TOC: Curacion




Revisamos a la pareja

‘ * Reinfeccion de la pareja:
* PCR MG+ (localizacién desconocida)
* Se ha suspendido citalopramy la

bradicardia ha resulto

* Tratamiento con doxi + azitro

* Por reinfeccion de la pareja: Doxi + moxi

* TOC: Neg




Comparacion

04/04 21/06 04/10 15/11

Doxi + azitro Minociclina Doxi + azitro Doxi + moxi

19/05 21/06 04/10
MG Recte + faringe Neg MG+ (?)

Minociclina x 14 Minociclina Doxi + azitro

Bradicardia +
) Resuelto
citalopram

15/11

Doxi + moxi




Uretritis

Diagnostico sindromico: disuria, descarga uretral, presencia de PMN en el exsudado uretral

PCR para etiologia: Neisseria gonorrhoeae (uretritis gonocdcica) y Chlamydia trachomatis
principalmente, Mycoplasma genitalium (este ultimo frecuente motivo de uretritis
persistente y recurrente) y a veces Trichomonas vaginalis, Ureaplasma Urealiticum, virus
del herpes simple o adenovirus (uretritis no gonocdcicas).

Tratamiento empirico: CEFTRIAXONA 1g im dosis Unica (para NG) + DOXICICLINA 100
mg/12 horas vo 7 dias (para CT)



DOl 10.1111/jdv.17972 JEADY

GUIDELINE

Tra ta m | e n to I\/l G 2021 European guideline on the management of

Mycoplasma genitalium infections

J.S. Jensen," (%) M. Cusini,®> M. Gomberg,® H. Moi,* (%) J. Wilson,® M. Unemo®

* 1a L: Doxiciclina 100mg/12h seguida de azitromicina 1g y 500mg/d durante
3 dias mas (la guia recomienda 500mg/d vy alargar 250mg x 2-5 dias)

 2a L: Moxifloxacino 400mg/d x 7-10 dias

* Doxiciclina previa reduce la carga basal y disminuye la seleccion de
resistencias

* Resistencia macrolidos aprox 30-45%
* Resistencia a moxifloxacino 30% en Asia-Pacifico
* Un porcentaje resistentes a macrolidos + moxifloxacino: pocas opciones



DOl: 10.1111/jdv.17972 JEADV

GUIDELINE

Tra ta m | e n to I\/l G 2021 European guideline on the management of

Mycoplasma genitalium infections

J.S. Jensen,"" () M. Cusini,2 M. Gomberg,® H. Moi,* (%) J. Wilson,® M. Unemo®

* 3a L:
 Doxiciclina o minociclina 100mg/12h x 14 dias (40-70%)
* Pristinamicina 1g/6h x 10 dias

* Complicacion: epididimitis
* Moxifloxacino 400mg/d x 14 dias



DOL: 10.1111/jdv. 17972 JEADV

ratamiento MG

2021 European guideline on the management of
Mycoplasma genitalium infections

J.8. Jensen,"” (1) M. Cusini,2 M. Gomberg,® H. Mai,* (%) J. Wilson,® M. Unemo®

* TOC minimo 3 semanas después de completar el ttm

* Uso de preservativo hasta TOC negativo

* Se recomienda estudio de resistencias a macrolidos...
Que no se puede realizar en nuestro centro




Conclusiones

* Mycoplasma genitalium es un patoégeno relevante
en uretritis persistente/recurrente

* Azitromicina primera linea
* Moxifloxacino segunda linea
* Doxiciclina ayuda a reducir la carga de patogenos

e Siempre insistir en estudio y tratamiento de pareja
sexual estable en casos persistentes/recurrentes

* No tratamiento de pacientes asintomaticos sin
relacion con casos sintomaticos




Artritis reactiva
ReA
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inico 2

Caso ¢

e Hombre de 28 anos
e No AMC
No AP de interés

Antecedente de uretritis por NG
tratado con ceftriaxona 1g du im 2
semanas antes




Caso ¢

inico 2

Dolor, eritema y calor local rodilla derecha

No lesiones cutdaneas, ni mucosas, ni
oculares

Artrocentesis blanca
OD: Artritis reactiva
AINEs

Resolucidon espontanea en 6-8 semanas




Introduccion

* Espondiloartritis inflamatoria secundaria a una infeccion en una localizacion distante
e Adultos jovenes

* 1-4 semanas después de la infeccion

* Esqueleto axial, periférico y tejido periarticular

* Generalmente leve y autolimitado, pero 18% desarrollan artritis crénica

 HLAB27 puede estar asociado a mayor gravedad y cronicidad



Causa

* Bacterias, virus y parasitos: tracto digestivo y genitourinario (Shigella,
Salmonella, Yersinia, Chlamydia)

 CT, (diferente de artritis gonocodcica diseminada) y
: SARA (sexually adquired reactive arthritis).
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Epidemiologia

* Poco definida, incidencia probablemente infraestimada
e Casos leves y autoresolutivos
e ¢Latencia? ¢ Agentes causales?

» Patofisiologia compleja: bacterias viables en el liquido sinovial vs. mecanismo
inmunomediado frente debris antigénicos

* No hay criterios diagndsticos validados por la practica clinica ni clasificacion
universalmente aceptada

* Incidencia anual 0.6-27/100.000 individuos; prevalencia 30-40/100.000 individuos

* Incidencia ReA causada por infeccion intestinal 2.6-5.8%



Cuadro clinico

» Artritis que afecta a articulaciones periféricas, columnay
tejido periarticular

* Uretritis
* Conjuntivitis
* Lesiones mucocutaneas

* Lesiones orales: Lesiones circinadas y erosivas en el paladar
blando y duro, encias, lengua y mucosa yugal (5-10%)

e Balanitis

* Queratodermia blenorragica
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? Reactive arthritis: images
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i GONOCOCO COMO CAUSA... P s oo oo

* Hay algunos casos descritos en la literatura
* Ex: Hombre de 36 afnos

* Relaciones sexual de alto riesgo

* Adenopatias

* Artralgia hombro derecho y sacroiliaca

* Faringitis

* Exsudado uretral

* Cultivo uretral: NG + (no pudieron descartar presencia de CT)
* OD: Gonococia diseminada

* Tratamiento: Ceftriaxona 1g x 14 dias + azitromicina 1g (para cubrir posible coinfeccion CT)
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* Conjuntivitis y lesiones en el pene mejoraron

* Oligoartralgia grave que progresa

* Lesiones orales evolucionan de maculas a papulas y erosiones
* Analiticamente: elevacion RFA (PCR, VSG)

* ANA neg, ENA neg, FR neg, VIH neg, LUES treponémicos neg
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* Mejoria de las lesiones orales en 1 mes
* Prednisona 40mg/d pauta descendiente para artritis
* Remision completa de los sintomas en algunos meses

e OD: Artritis reactiva (no pudiendo descartar NG en las lesiones
iniciales faringeas)



Review > Clin Rheumatol. 2016 Nowv;35(11):2639-2648. doi: 10.1007/s10067-016-3364-0.
Epub 2016 Aug 1.

The incidence of sexually acquired reactive arthritis:
a systematic literature review

Hayley J Denison 1 Elizabeth M Curtis 2, Michael A Clynes 2 Collette Bromhead 2,

Elaine M Dennison ¢ 2, Rebecca Grainger 3
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Clasificacion: espondiloartropatias

* Amor criteria
* European Spondyloarthropathy Study Group (ESSG) criteria

* Assessment of SpondyloArthritis International Society (ASAS) criteria



Métodos

* Incidencia de ReA después de cualquier ITS (excepto VIH, ya que no esta claro si el VIH
produce una SARA per se o a causa del estado inmunosupresor que resulta en infecciones
oportunistas que pueden hacer de trigger de ReA)

* Estudios prospectivos que estudien |la aparicion de ReA después de una infeccion o
concomitantemente al diagndstico de una infeccidn: cualquier periodo, poblacién, grupo
etario, género o pais.

* Confirmacion por laboratorio de la infeccion

* NO estudios retrospectivos, ni en idiomas diferentes a ing’lés



Records identified through

database searching
(n=11680)

Records identified through screening
references of review papers

(n=17)

Records screened
(n=11697)

Studies excluded after
screening title and abstract

A4

Papers sought in full
(n=55)

\4

(n=11642)

Published as conference
abstract with no full article

4

Papers obtained in full
(n=52)

A 4

(n=3)

Included studies
(n=3)

A 4

Studies excluded after assessment of full paper
(n =49)

Reasons:

Exposure not sexually-acquired (n = 8)

Retrospective study (n = 7)

Does not report outcome of interest (n= 13)

Primary exposure not diagnostically determined (n = 9)
Review paper (n = 2)

Not in English language (n = 9)

Relationship of interest not reported (n = 1)




Carter
[31]

Rich
(30]

Keat
[29]

Year of
publication

2013

1996

1978

Study
location

Florida,
USA

Type of study Study size Study population

Prospective

149
(from
365

Adults attending
communicable disease
clinic testing positive

enrolled) for Chlamydia trachomatis

Alabama, Prospective 217

USA

UK

Likely
prospective

531

Adults attending a sexually
transmitted diseases clinic
being treated with
doxycycline for a possible or
proven Chlamydia
trachomatis infection

Heterosexual men
attending sexually
transmitted diseases clinic
with new episodes of
urethritis.

Proportion of ReA
Primary exposure(s) Infection diagnosis Incidence of cases with
(Infection) ReA asymptomatic

infection

Chlamydia trachomatis Laboratory diagnosis by gram stain, cell 12/149 8/12 (66.7%)
culture or NAAT (8.1%)
Genital Laboratory diagnosis by cervical cell ~ 9/217 (4.1%) 7/9 (77.8%)

infection/inflammation culture for Neisseria
gonorrhoeae and Chlamydia
trachomatis. In men, a gram-stained
urethral smear and a urethral Neisseria
gonorrhoeae culture were
obtained. Chlamydia
trachomatis genital cultures were
obtained for every patient who had
objective ReA features.

Non-specific urethritis. Urethral smear. Non-specific urethritis 16/531 No details
Cultures for Chlamydia if over 10 polymorphs found in > three (3.0%)
trachomatis taken to  consecutive high-power fields
investigate association (magnification x 600), if microscopy,
with ReA. culture, and serology excluded
gonorrhoea and syphilis.


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5065716/#R31
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5065716/#R30
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5065716/#R29

Study

Carter et al.

(31]

Rich et al.
[30]

Keat et
al.[29]

Cuestionarios

Classification criteria used

The European Spondylarthropathy Study Group (ESSG)
criteria [33] (excluding plain radiographs of the sacroiliac
joints).

Features of ReA considered: oligoarthritis, enthesitis in any
location, inflammatory axial pain or mucocutaneous
inflammation (conjunctivitis, oral ulcers, circinate balanitis,
or keratoderma blennorrhagica).

No specific classification criteria given, but state arthritis
after a proven or putative infection of the genital tract
considered as sexually acquired reactive arthritis (SARA), the
arthritis (referred to as “reactive”) being a sterile

inflammation of the synovial membrane, tendons, and fascia.

Screening tool used

Standardised questionnaire of 13 questions by telephone
by rheumatology sub-speciality residents, including new
arthritis symptoms or other symptoms of ReA such as
conjunctivitis, uveitis and enthesitis.

A standardised questionnaire of 8 questions derived from
QUEST 2 (Questionnaire Utilizing Epidemic
Spondyloarthropathy Traits) [32]. In the last 60 days: joint
pain, joint swelling, morning stiffness, heel pain,
inflammation of the eyes, oral mucosal lesions, or skin
rashes involving the palms or soles.

No screening tool described, not clear if used.

Full evaluation

Details obtained for any positive responses to the
questionnaire during the telephone interview. In
person review declined by participants.

Patients with positive answers to any question
evaluated by a rheumatologist by history and
physical examination with particular attention to
features of ReA.

Method of full examination not described.
Excluded alternative diagnoses, such as
gonococcal arthritis, gout, rheumatoid arthritis
and septic arthritis, by appropriate investigations.


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5065716/#R31
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5065716/#R33
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5065716/#R30
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5065716/#R32
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5065716/#R29

Riesgo de

Sesgo

Medio-alta

Sesgo de desgaste, sesgo de seleccidn, sesgo de informacion,
sesgo de rendimiento

No informaron cuantos participantes se estudiaron para
participar en los estudios y como fueron seleccionados

Faltaban detalles sobre el momento de reclutamientoiila
evaluacion

Los detalles sobre |a seleccion de los participantes eran
demasiado inespecificos para interpretar hasta qué punto su
protocolo de seleccion podria haber afectado a los resultados.

PCR con diferentes metodologias

Solo un estudie hacia exploracion fisica de los pacientes por
un/a reumatélogo/a

Outcome: sdlo uno usaba criterios establecidos de ReA de la
ESSG (European Spondyloarthropathy Study Group), no
usaban radiografias



Resultados

* |Incidencia de SARA de 3-8.1%.

* En 2/3 estudios, el 67-78% de los pacientes desarrollaron SARA después de una infeccidn
asintomatica

* Incidencia similar en hombres y mujeres



Conclusiones

* La artritis reactiva es una entidad generalmente autolimitada asociada a una infeccidn
distante, generalmente una ITS o gastrointestinal

* El tratamiento es sintomatico
e Su incidencia probablemente esté infradiagnosticada

* Esimportante tener en cuenta que NG puede ser una causa de ReA, y que las artritis
asociadas a NG no son necesariamente artritis séptica gonocdcica
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