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Carta al Director

Persistencia en respuesta 6ptima y persistencia en
respuesta suboptima en enfermedades inflamatorias
inmunomediadas crénicas

Persistence of optimal and suboptimal response in
chronic immune-mediated inflammatory diseases

Sr. Director,

La introduccién de los conceptos de persistencia en respuesta 6p-
tima (POR) y de persistencia en respuesta sub6ptima (PSR), propuestos
por Husein-EIAhmed et al.!, representa un avance significativo en la
forma de medir la persistencia en enfermedades crénicas. Estas
meétricas, apoyadas en escalas clinicas consolidadas como PASI 100 y
PASI 90 en psoriasis, superan la limitada nocién de «supervivencia al
tratamiento» y vinculan la permanencia del paciente en tratamiento
con resultados clinicamente relevantes, como la remisién sostenida o
el control mantenido de la inflamacién.

Consideramos que estos conceptos deberian extenderse y validarse
en otras enfermedades inflamatorias inmunomediadas crénicas (IMID),
como la artritis reumatoide, la enfermedad inflamatoria intestinal, la hi-
dradenitis supurativa o la esclerosis mltiple, entre otras. Esta propuesta
se apoya en nuestros trabajos previos sobre la inclusién de la persistencia
como la sexta «P» en el modelo de Medicina 5P?, asi como en el papel
modulador de la adherencia sobre los resultados de persistencia>.

Tradicionalmente, la persistencia se ha evaluado como el tiempo
entre el inicio del tratamiento y su discontinuacién, segtn registros de
dispensacién o historia clinica electrénica®. Sin embargo, esta métrica
no refleja si se estan alcanzando los objetivos terapéuticos ni la razén
por la que el paciente contintia el tratamiento. Las métricas POR y PSR
abordan esta limitacién: la POR se asocia con la remisién mantenida,
mientras que la PSR refleja un control suficiente para justificar la
continuidad del tratamiento.

En el contexto de las IMID, el control de la enfermedad es un proceso
dindmico, no un objetivo puntual. La finalidad no es solo alcanzar la
remision, sino sostenerla en el tiempo, minimizando el dafio tisular, la
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discapacidad y las complicaciones. La POR se alinea con la estrategia
treat-to-target como objetivo terapéutico final. La PSR, por su parte,
representa un control clinicamente aceptable en situaciones donde la
remision completa no es factible, como en pacientes refractarios o con
comorbilidades (tabla 1). A diferencia de la supervivencia al tratamiento
tradicional, que puede estar condicionada por factores no clinicos (como
decisiones del financiador o preferencias del paciente), la POR y la PSR
ofrecen una visién mas centrada en la eficacia y la utilidad real de la
terapia.

En nuestro modelo de Medicina 6P, proponemos aiadir la
persistencia como sexta dimension, junto a la personalizacion, prediccion,
prevencién, participacién y perspectiva poblacional®. En este marco, la
persistencia no es solo la duracién del tratamiento, sino una métrica in-
tegral que refleja efectividad clinica sostenida (POR o PSR),
tolerabilidad, adherencia del paciente y experiencia percibida.
Incorporar estas métricas permite valorar de forma mas precisa el
valor global de una terapia en enfermedades inflamatorias.

Es imprescindible interpretar la persistencia junto a la
adherencia. Una baja adherencia puede reducir artificialmente la
persistencia, mientras que una alta adherencia combinada con
baja persistencia revela posibles limitaciones de eficacia o
tolerabilidad del tratamiento®. Por ello, sugerimos que futuros
estudios estratifiquen los resultados de la POR y la PSR por niveles
de adherencia, gravedad basal y lineas terapéuticas previas, e
integren, ademas, indicadores PROM y PREM, para captar tanto los
resultados clinicos como la experiencia del paciente. Creemos que
estas métricas tienen aplicaciones practicas claras: ayudan a los
clinicos a tomar decisiones terapéuticas madas informadas,
empoderan a los pacientes con indicadores comprensibles y
alineados con sus expectativas, facilitan a los financiadores
establecer contratos basados en resultados y ofrecen a los
reguladores una herramienta para modelizar mejor el coste-
efectividad a largo plazo.

En conclusion, la POR y la PSR transforman la persistencia en un
verdadero marcador de remisién clinica objetiva, integrable en
estrategias sanitarias basadas en resultados, sostenibilidad y
personalizacién del tratamiento.
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Tabla 1
Propuesta de definiciones genéricas de persistencia para enfermedades inflamatorias
inmunomediadas crénicas (IMID)

Area Persistencia en respuesta Persistencia en respuesta

terapéutica optima (POR) subéptima (PSR)

Psoriasis PASI 100 PASI 90

Artritis ' DAS28 < 2,6 (remision) DAS28 < 3,2 (actividad baja de
reumatoide la enfermedad)

Colitis Indice Mayo <2 sin Respuesta parcial en el indice
ulcerosa subpuntuacién >1 Mayo

Enfermedad )y 459 CDAI <220
de Crohn

Esclerosis NEDA-3 (ausencia de actividad NEDA parcial o reduccién
multiple de la enfermedad) sostenida de la tasa de recaidas

Hidradenitis IHS4 = 0 (piel completamente [HS4 bajo o reduccién sostenida
supurativa limpia) respecto al valor basal

IMID, enfermedades inflamatorias inmunomediadas crénicas; POR, persistencia en
respuesta 6ptima; PSR, persistencia en respuesta sub6ptima; PASI, indice de drea y
gravedad de la psoriasis; DAS, puntuacién de actividad de la enfermedad; CDAI, indice
de actividad clinica de la enfermedad; NEDA, ausencia de actividad de la enfermedad;
[HS4, sistema internacional de puntuacién de gravedad de la hidradenitis supurativa.
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