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INFORMACION DEL ARTICULO RESUMEN

Palabras clave: Introduccién: En artritis reumatoide (AR), espondiloartritis axial (EspAax) y artritis psoriasica (APs), el control
Artritis reumatoide sostenido de la actividad de la enfermedad con farmacos biolégicos e inhibidores de la cinasa Janus (JAK) plantea
Espondiloartritis decisiones practicas sobre reduccién del tratamiento. La evidencia es heterogénea en definiciones, esquemas y
Espondilitis anquilosante rescate, lo que dificulta estandarizar conductas en la préctica clinica.

Artritis psoriésica

Productos bioldgicos

Inhibidores de la cinasa Janus
Reduccién gradual de medicamentos
Técnica Delphi

Objetivo: Generar recomendaciones basadas en la evidencia y la experiencia clinica para la reduccién y descon-
tinuacién de farmacos biolégicos e inhibidores de JAK en adultos con AR, EspAax y APs en Colombia, dirigidas
a reumatoélogos y tomadores de decisién del sistema de salud.

Meétodos: Se realiz6é un consenso colombiano de expertos mediante técnica Delphi y con sintesis estructurada
de evidencia. Se buscaron publicaciones en Medline/PubMed y LILACS, se complementé con repositorios de
guias y sociedades cientificas, y se priorizé la evidencia reciente. Cada enunciado se calificé en escala Likert de
cinco puntos y el consenso se definid, a priori, como > 70% de acuerdo. Los items sin consenso se ajustaron tras
discusién y se volvieron a votar.
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Resultados: El panel aprobé 29 declaraciones, organizadas en definiciones y metas, elegibilidad, estrategia de
reduccién, seguimiento y manejo de recaida. La recomendacién central fue realizar reduccién gradual, indivi-
dualizada y reversible, generalmente preferible a la suspensién completa. El tiempo minimo de control sostenido
antes de iniciar la reduccién del tratamiento se defini6 en seis a 12 meses para AR y en 12 meses o mas para
EspAax y APs. El primer paso de la estrategia de reduccién consistié en una disminucién del 25% de la dosis
total, ya fuese mediante reduccién de dosis o ampliacién de los intervalos de administracién. La progresién a
etapas posteriores solo se consider6 si se mantenia el objetivo terapéutico durante al menos seis meses. Asimis-
mo, se establecieron acciones de rescate especificas en casos de recaida segtin la enfermedad y la gravedad de
las manifestaciones clinicas.

Conclusiones: Estas recomendaciones operativas facilitan decisiones consistentes para la reduccién de terapias
avanzadas en Colombia e integran clinimetria validada, decisién compartida, seguimiento estructurado y rescate
predefinido.

ABSTRACT

Background: Patients with rheumatoid arthritis (RA), axial spondyloarthritis (axSpA), and psoriatic arthritis (PsA)
may reach sustained disease activity control with biologic agents or Janus kinase inhibitors (JAK). In routine
care, uncertainty persists regarding when and how to taper advanced therapy while preserving tight control and
ensuring timely rescue.

Objective: To develop recommendations based on evidence and clinical experience for the reduction and dis-
continuation of biologic drugs and JAK inhibitors in adults with RA, axSpA, and PsA in Colombia, aimed at
rheumatologists and healthcare system decision-makers.

Methods: We conducted a Colombian expert consensus using a Delphi process informed by a structured evidence
synthesis. We searched MEDLINE/PubMed and LILACS and performed complementary searches of guideline and
society repositories. Evidence published between 2020 and 2025 was prioritized. Statements were rated on a
5-point Likert scale; consensus was defined a priori as >70% agreement. Items not reaching consensus were
revised after moderated discussions and re-voted.

Results: The panel approved 29 consensus statements organized into definitions and targets, eligibility, tapering
strategy, follow-up, and flare management. Tapering is recommended as a gradual, individualized, and reversible
process, generally preferred over complete discontinuation. The minimum duration of sustained disease control
required before initiating treatment tapering was defined as 6 to 12 months for RA and 12 months or longer for
axSpA and PsA. The first step of the tapering strategy consists of a 25% reduction in total drug exposure, achieved
through dose reduction and/or extension of dosing intervals. Progression to subsequent steps is considered only
if the therapeutic target is maintained for at least 6 months. In addition, rescue strategies for relapses were
established according to disease and flare severity.

Conclusions: These operational recommendations standardize tapering decisions for advanced therapy in
Colombia and support safe implementation through validated clinimetry, shared decision-making, structured
monitoring, and predefined rescue.

Introduccion

Las gufas internacionales recomiendan considerar la reduccién en
remisién sostenida y suelen desaconsejar la suspension total, con ma-

La artritis reumatoide (AR), la espondiloartritis axial (EspAax) y
la artritis psoriasica (APs) son artritis inflamatorias crénicas asociadas
con deterioro funcional y exceso de morbimortalidad, en particular por
causas cardiovasculares y respiratorias [1]. En Colombia, la carga es cli-
nicamente relevante y se ha descrito tanto en reportes nacionales para
AR como en estimaciones basadas en registro para EspAax; estas cifras
no son directamente comparables por diferencias metodolégicas, pero
orientan sobre la magnitud y la demanda asistencial [2-5]. En parale-
lo, datos poblacionales internacionales muestran que las tres entidades
comparten una carga sostenida y creciente en los sistemas de salud [6].

Los farmacos biolégicos y los inhibidores de la cinasa Janus (JAK)
han permitido alcanzar remisién o baja actividad en pacientes con
respuesta insuficiente a farmacos modificadores de la enfermedad con-
vencionales [7-9]. Una vez logrado el control sostenido, surge la
necesidad de reduccién terapéutica: reducir dosis o ampliar intervalos
para disminuir carga del tratamiento y favorecer la sostenibilidad, a
la par de mantener el control clinico [10]. La evidencia sugiere que
la reduccién gradual suele asociarse con menor riesgo de recaida al
compararse con la suspensién completa, pero los estudios difieren en
definiciones de recaida, duracién minima de remisién, esquemas de des-
censo y estrategias de rescate, lo que limita la extrapolacién directa a
la practica diaria [11-13]. Ademas, nueva evidencia aporta sefales pa-
ra seleccionar candidatos y vigilar la reduccion (por ejemplo, hallazgos
ecograficos y seroldgicos asociados a recaida en AR) [14], y datos més
maduros sobre estrategias de ajuste en inhibidores de JAK [15].

tices por entidad y mecanismos de accién [7-9,16]. Aun asi, existen
diferencias entre sistemas de salud en criterios operativos y politicas de
implementacién; en Europa, solo una minoria de paises reporta crite-
rios estandarizados, con variacién asociada al contexto socioeconémico
[17]. En Colombia existe un consenso previo centrado en farmacos bio-
l6gicos, por lo que un nuevo consenso resulta pertinente para incorporar
evidencia reciente, incluir inhibidores de JAK y operacionalizar las re-
comendaciones en el entorno nacional [7,16,18,19].

Se eligié un consenso por metodologia Delphi porque, pese a la evi-
dencia creciente, persisten incertidumbres practicas sobre elegibilidad,
umbrales de remision, esquemas de reduccion y rutas de rescate, espe-
cialmente en enfermedad multidominio y en terapias con experiencia
mas reciente [11,14]. El objetivo de este consenso fue generar reco-
mendaciones basadas en la evidencia y la experiencia clinica para la
reduccién y descontinuacién de farmacos biolégicos e inhibidores de
JAK en adultos con AR, EspAax y APs en Colombia, dirigidas a reuma-
télogos y tomadores de decisiones del sistema de salud.

Materiales y métodos
Participantes
Este consenso fue desarrollado por un grupo de 13 reumatélogos

colombianos con experiencia en AR, EspAax y APs, y en el uso de far-
macos bioldgicos e inhibidores JAK. La seleccién buscé diversidad de
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préctica clinica y representacién institucional, y se priorizé trayectoria
asistencial en reduccidén terapéutica de dosis. Un equipo metodolégico
independiente (EpiThink Health Consulting) apoy6 la planeacién, mode-
racién de discusiones y consolidacién de resultados para reducir sesgos
de autoridad. Todos los participantes realizaron su declaracién de in-
tereses antes de comenzar las votaciones y el detalle se presenta en el
material suplementario 1.

Biisqueda de evidencia y formulacion del alcance

El alcance y las preguntas clinicas se definieron en una sesién inicial
del panel. La poblacién diana fueron adultos con AR, EspAax o APs en
tratamiento con farmacos biolégicos o inhibidores JAK, en quienes se
plante6 una reduccién o descontinuacién por control sostenido de la
enfermedad.

Se realiz6 una btisqueda estructurada en Medline/PubMed y LILACS,
y una btisqueda complementaria en repositorios de guias y sociedades
cientificas internacionales y regionales. Se incluyeron guias, consensos,
revisiones sistematicas y estudios clinicos u observacionales con infor-
macién sobre definiciones de remisién y recaidas, criterios para iniciar
reduccién, esquemas de reduccién (disminucién de dosis o amplia-
cién de intervalos), seguimiento y estrategias de rescate. Se priorizaron
publicaciones recientes (Gltimos cinco afios) y se incorporé evidencia
relevante para predictores de recaida y reduccién de dosis de inhibi-
dores JAK [14,15]. Dos revisores metodoldgicos evaluaron de forma
independiente titulos y restimenes y, posteriormente, textos completos;
las discrepancias se resolvieron por discusion. La estrategia de btisqueda
y seleccién de evidencia se describe en el material suplementario 2.

Proceso Delphi

El consenso se desarroll6 entre los meses de abril y octubre de 2025
mediante metodologia Delphi. A partir de la sintesis de evidencia se
construy6 un cuestionario organizado por dominios tematicos (defini-
ciones y metas terapéuticas, criterios de inicio, esquemas de reduccién,
seguimiento, recaida y retratamiento). El proceso se llevé a cabo de
manera iterativa en dos rondas de votacion. En la primera ronda, los pa-
nelistas calificaron cada enunciado con una escala Likert de cinco puntos
(1: totalmente en desacuerdo; 5: totalmente de acuerdo) y pudieron
proponer modificaciones o nuevos enunciados.

Se realizaron tres sesiones virtuales sincrénicas para discutir items
sin consenso o con ambigiiedades conceptuales y luego se efectud una se-
gunda ronda para votar nuevamente los enunciados ajustados. Con base
en estas discusiones y en los comentarios recibidos, los enunciados fue-
ron ajustados y sometidos a una segunda ronda de votacién. Se definié
consenso, a priori, como > 70% de calificaciones en acuerdo (puntua-
ciones de 4 o 5 puntos). Los enunciados que alcanzaron consenso no se
votaron de nuevo, salvo ajustes editoriales menores que no modificaron
su sentido clinico.

Las votaciones se realizaron de forma anénima. Entre rondas se en-
tregé retroalimentacion agregada que incluyé porcentaje de acuerdo y
sintesis de comentarios. La discusién correspondiente a la segunda ron-
da se realiz6 de manera sincrénica y fue regulada mediante moderacién
metodolégica y reglas de participacién. El detalle del proceso Delphi se
presenta en el material suplementario 3.

Consideraciones éticas, financiamiento e implementacién

Este trabajo se basé en revisién de literatura y juicio experto, sin
intervencién en seres humanos ni uso de datos personales. No hubo
financiamiento externo, ademas de la asociacién desarrolladora de la
guia. Se tuvieron en cuenta consideraciones de acceso y sostenibili-
dad para contextualizar la aplicabilidad de las recomendaciones en el
sistema de salud.
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Tabla 1
Definiciones operativas de los estados de la enfermedad en artritis reumatoide,
espondiloartritis axial y artritis psoridsica

Término Definicién

Artritis reumatoide
Remisién Al menos uno de los siguientes criterios:
DAS28-ESR o DAS28-PCR < 2,6

SDAI < 3,3

CDAI < 2,8

RAPID3 < 3

Al menos uno de los siguientes criterios:
DAS28 entre 2,6 y < 3,2

SDAI > 3,3y <11

CDAI > 2,8y < 10

RAPID3 > 3y <6

Incremento del DAS28 > 0,6 con DAS28
final > 3,2

Incremento del DAS28 > 1,2

Baja actividad

Recaida leve

Recaida grave
Espondiloartritis axial
Remisién (enfermedad
inactiva)

Baja actividad
Recaida leve

ASDAS < 1,3

ASDAS entre 1,3y < 2,1
Incremento del ASDAS > 1,1 con valor final

<21

Recaida grave Incremento del ASDAS > 2 con valor final
>2,1

Artritis psoridsica

Remisién DAPSA < 4y ausencia de entesitis y dactilitis

en la evaluacién clinica

Baja actividad DAPSA entre 5y 14

Recaida DAPSA > 5 o aparicién de entesitis o
dactilitis

Recaida leve* Incremento del ASDAS > 1,1 con valor final
<21

Recaida grave* Incremento del ASDAS > 2 con valor final >
2,1

* En artritis psoridsica axial.
ASDAS: Ankylosing Spondylitis Disease Activity Score; CDAIL: Clinical Disea-
se Activity Index; DAPSA: Disease Activity in Psoriatic Arthritis; DAS: Disease
Activity Score; DAS28-ESR: DAS28 con velocidad de sedimentacién globular;
DAS28-PCR: DAS28 con proteina C reactiva; RAPID3: Routine Assessment of
Patient Index Data 3; SDAIL Simplified Disease Activity Index.

Tabla 2
Metas terapéuticas en artritis reumatoide, espondiloartritis axial y artritis pso-
ridsica

Declaracién Acuerdo

Artritis reumatoide

1. El objetivo terapéutico es alcanzar una 100%
mejoria > 50% de la actividad de la enfermedad

a los tres meses y mantener remisién sostenida o

baja actividad durante un periodo de tres a seis

meses.

Espondiloartritis axial y artritis psoridsica axial

2. El objetivo terapéutico es lograr remisién o 100%
baja actividad de la enfermedad, definida como

ASDAS < 2,1, de forma sostenida durante un

periodo de tres a seis meses.

Artritis psoridsica

3. El objetivo terapéutico es alcanzar el menor 100%
nivel posible de actividad musculoesquelética y

el control adecuado de los dominios

extraarticulares en un periodo de tres a seis

meses, con reevaluacién periddica y abordaje

multidisciplinario segtin los dominios afectados.

ASDAS: Ankylosing Spondylitis Disease Activity Score.
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Definiciones

Para garantizar una interpretacién homogénea de las declaraciones
de este consenso, se adoptaron definiciones estandarizadas para los es-
tados de la enfermedad en AR, EspAax y APs. La tabla 1 presenta los
términos clave empleados en el documento.

En todos los casos, la actividad de la enfermedad se evaliia con ins-
trumentos validados y su interpretacién corresponde al reumatélogo
tratante.

Resultados

El proceso Delphi produjo 29 declaraciones de consenso sobre reduc-
cién de farmacos bioldgicos e inhibidores JAK en AR, EspAax y APs. La
evidencia de soporte incluyd 16 guias de practica clinica, 11 revisiones
sistematicas y nueve estudios complementarios publicados entre 2020 y
2025 [7-13,15,20-24].

Estas declaraciones constituyen sugerencias de practica clinica y no
reemplazan el juicio del reumatélogo tratante. La reduccién de dosis
debe acordarse con el paciente y es necesario explicitar el riesgo de
reactivacién y la posibilidad de revertir el Gltimo descenso como medida
de seguridad [20,25].

Metas terapéuticas

Las metas terapéuticas para cada enfermedad, establecidas por el
grupo de consenso, se presentan en la tabla 2. La evaluacién de la
actividad de la enfermedad en la AR, la EspAax y la APs se basa en mil-
tiples instrumentos de clinimetria validados. En AR, herramientas como:
Disease Activity Score (DAS28), Clinical Disease Activity Index (CDAI), Sim-
plified Disease Activity Index (SDAI) y Routine Assessment of Patient Index
Data (RAPID3) permiten implementar estrategias de treat-to-target; no
obstante, pueden existir discordancias entre los puntajes y la experien-
cia clinica del paciente, por lo que las decisiones terapéuticas deben
integrar los pardmetros objetivos, la anamnesis y la evolucién longitu-
dinal. La evidencia respalda como objetivo inicial en AR una mejoria
clinica significativa temprana (> 50%) dentro de los primeros tres me-
ses, seguida del logro de remision sostenida o baja actividad entre los
tres y seis meses. Aunque la remisién es el objetivo ideal, la baja acti-
vidad constituye una meta aceptable en pacientes con enfermedad de
larga evolucién o dafio estructural establecido [7,26,27].

En EspAax, si bien se utilizan Ankylosing Spondylitis Disease Activity
Score (ASDAS) y Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index (BAS-
DAI), la evidencia favorece el uso de ASDAS por su mayor objetividad
al incorporar reactantes de fase aguda. Puntos de corte de ASDAS < 2,1
se asocian con menor actividad inflamatoria y ausencia de manifesta-
ciones extraarticulares, lo que respalda su uso como meta terapéutica
sostenida [8,28-30].

En APs, indices como DAPSA (Disease Activity in Psoriatic Arthritis)
y el estado de minima actividad son recomendados; sin embargo, da-
do el caracter multidominio de la enfermedad, el control exclusivo del
componente articular es insuficiente. La evidencia apoya un objetivo
terapéutico orientado al menor nivel posible de actividad musculoes-
quelética y al control integral de los dominios extraarticulares, lo
que justifica una evaluacién periddica y un abordaje multidisciplinario
[9,21].

Criterios para iniciar reduccion o descontinuacién

Los criterios para decidir la reduccién o descontinuacién de la terapia
biolégica o de inhibidores JAK se presentan en la tabla 3. Como principio
transversal, la reduccién de la terapia puede considerarse en adultos con
enfermedad controlada y comorbilidades estables, en el marco de una
decision compartida con el paciente. La informacién brindada debe con-
templar el riesgo de reactivacién durante la reduccién del tratamiento
y la eventual demora en la recuperacién del objetivo terapéutico.
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La evidencia disponible apoya que la reduccién gradual de farmacos
bioldgicos y de inhibidores JAK puede considerarse en adultos con AR,
EspAax y APs con enfermedad controlada, siempre que se priorice la
reduccién frente a la suspensién completa y en el marco de una decisién
compartida. Esta estrategia se asocia con una mayor probabilidad de
mantener el control clinico y con menores tasas de recaida [11,31].

En AR, la reduccién gradual de farmacos biol6gicos o inhibidores
JAK puede considerarse tras alcanzar remision sostenida durante al me-
nos seis meses, siendo mas segura cuando esta se mantiene hasta 12
meses. La suspensién completa de biolégicos, especialmente inhibidores
del factor de necrosis tumoral (TNF) y de JAK, se asocia con recaidas
tempranas y riesgo de progresion, por lo que no se recomienda de forma
rutinaria [22,32-34]. La evidencia reciente reporté que la positividad
de los anticuerpos antiproteinas citrulinadas (ACPA) y la actividad in-
flamatoria subclinica por ecografia se asociaron con un mayor riesgo
de recaida durante la reduccién, mientras que el uso concomitante de
metotrexato se asocié con un menor riesgo [14]. El panel enfatiz6 que,
al evaluar la reduccién de inhibidores JAK, deben considerarse aspec-
tos farmacocinéticos como la vida media, el metabolismo hepético y
el aclaramiento renal, por su impacto en la seguridad y la eficacia del
ajuste; no obstante, los expertos coincidieron en que la descontinuacién
total podria contemplarse de manera excepcional en pacientes altamen-
te seleccionados, como aquellos con AR temprana, remisién sostenida
y posibilidad de continuar con tratamiento convencional, siempre bajo
criterio del reumatélogo tratante.

En EspAax, la evidencia sugiere que la reduccién gradual de far-
macos biolégicos puede mantener una actividad baja y estable de la
enfermedad en pacientes en remisién sostenida, mientras que la sus-
pensién completa se asocia de forma consistente con un alto riesgo de
recaida [12,35]. El panel consideré que la reduccién puede evaluarse
tras al menos 12 meses de remisién documentada. En el caso de los inhi-
bidores de JAK, la experiencia clinica es atin limitada; por ello, cuando
se considere un ajuste, la reduccién gradual debe realizarse con estrecha
monitorizacién.

En APs, debido al caracter multidominio de la enfermedad, la re-
duccién gradual de farmacos bioldgicos o inhibidores JAK solo puede
considerarse en pacientes con control sostenido de los dominios muscu-
loesqueléticos y extraarticulares [36,371; sin embargo, el panel subray6
que la suspensién completa se asocia con un mayor riesgo de recaida,
particularmente en los dominios cutaneos, lo que refuerza la recomen-
dacién de evitar la descontinuacién rutinaria y de adoptar un enfoque
cauteloso e individualizado.

En conjunto, la evidencia y la opinién experta respaldan un enfo-
que escalonado, individualizado y basado en decisién compartida con
el paciente, que prioriza la reduccién gradual de farmacos bioldgicos
e inhibidores JAK y desaconseja la suspension completa en la practica
clinica habitual.

Estrategias de reduccion y esquemas por fdrmaco

La evidencia clinica respalda que la reduccién de firmacos biol6-
gicos y de inhibidores JAK puede realizarse mediante disminucién de
dosis o ampliacién de intervalos, con un enfoque gradual orientado a
alcanzar la dosis minima efectiva y minimizar el riesgo de reactivacién
clinica. Las estrategias para la reduccién gradual de fairmacos biolégicos
e inhibidores JAK se presentan en la tabla 4.

El panel consensué que una reduccién inicial del 25% de la dosis
total representa una estrategia prudente y aplicable. En bioldgicos intra-
venosos, la reduccién puede implementarse mediante disminucién de la
dosis por infusién o ampliacién de intervalos, mientras que en biol4gi-
cos subcutaneos con dispositivos de dosis fija se recomienda priorizar la
ampliacién del intervalo de administracién.

Los estudios con inhibidores del TNF muestran que una estrategia
treat-to-target con reduccién gradual no es inferior a la continuacién ple-
na del tratamiento en términos de mantenimiento de baja actividad a 12
meses, y permite reducir de forma sustancial la exposicién al farmaco
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Tabla 3
Criterios para iniciar reduccién gradual o descontinuacién en artritis reumatoide, espondiloartritis axial y artritis psoriésica

Declaracién Acuerdo
Generalidades

1. La decisién de iniciar la reduccién gradual de los formacos biolégicos o los inhibidores de la cinasa 100%
Janus debe hacerse mediante decisién compartida entre el reumatélogo tratante y el paciente.

2. Siempre se debe informar al paciente que durante la reduccién existe riesgo de reactivaciéon y que el 100%

retorno al objetivo terapéutico puede no ser inmediato o completo.

Artritis reumatoide

3. En artritis reumatoide con remisién sostenida durante seis a 12 meses, se puede considerar reduccién 100%
gradual de farmacos biolégicos segtn criterio del reumatdlogo tratante.
4. En pacientes con artritis reumatoide no se recomienda, en general, la suspensién completa de los 100%

farmacos biolégicos por el riesgo de progresién radiolégica y recaida; sin embargo, la descontinuacién
podria considerarse en casos seleccionados de diagnéstico temprano, tratados con un solo biolégico de
inicio precoz, con logro de remisién sostenida y posibilidad de uso de FARME convencionales, como en
quienes se ha logrado la reduccién de dosis con persistencia de remisién, y siempre bajo criterio del
médico reumatélogo tratante.

5. En artritis reumatoide con remisién sostenida durante seis a 12 meses se puede considerar la reduccién 100%
gradual de los inhibidores de la cinasa Janus, segtin criterio del reumatélogo tratante.
6. En artritis reumatoide no se recomienda la suspensién completa de los inhibidores de la cinasa Janus 84%

por el riesgo de recaida y progresién radiolégica.

Espondiloartritis axial y artritis psoridsica axial

7. En espondiloartritis axial con enfermedad inactiva (ASDAS < 1,3) durante al menos 12 meses se puede 100%
considerar la reduccién gradual de los farmacos biolégicos.
8. En pacientes con espondiloartritis axial en general no se recomienda la suspensién completa de los 100%

farmacos bioldgicos por el riesgo de recaida, sin embargo, la descontinuacién podria considerarse en
casos seleccionados con reduccion previa exitosa y persistencia de enfermedad inactiva (por ASDAS)
durante al menos 12 meses y bajo criterio del médico reumatdlogo tratante.

9. En espondiloartritis axial se puede valorar la reduccién gradual de los inhibidores de la cinasa Janus 100%
en pacientes en remisiéon durante al menos 12 meses.

10. En espondiloartritis axial no se recomienda la suspensiéon completa de los inhibidores de la cinasa 100%
Janus por el riesgo de recaida.

Artritis psoridsica

11. En artritis psoridsica con control sostenido de los dominios musculoesqueléticos y extraarticulares 100%
durante al menos 12 meses, se puede considerar la reduccién gradual de los farmacos biolégicos.

12. En artritis psoridsica no se recomienda la suspension completa de los formacos biolégicos por el 100%
riesgo de recaida.

13. En artritis psoridsica con control sostenido de los dominios musculoesqueléticos y extraarticulares 100%
durante al menos 12 meses, se puede considerar la reduccién gradual de los inhibidores de la cinasa

Janus.

14. En artritis psoridsica no se recomienda la suspensiéon completa de los inhibidores de la cinasa Janus 100%

por el riesgo de recaida.

«Farmacos antirreumaticos modificadores de la enfermedad convencionales» incluye, entre otros, metotrexato, leflunomida, sulfasalazina e hidroxicloroquina segtn
indicacién clinica.
ASDAS: Ankylosing Spondylitis Disease Activity Score; FARME: farmacos antirreuméticos modificadores de la enfermedad.

Tabla 4
Estrategias para reduccién gradual de fairmacos biolégicos e inhibidores de la cinasa Janus

Declaracién Acuerdo
1. La estrategia de reduccién (disminucién de dosis o prolongacién de intervalos) debe definirse mediante 100%
decisién compartida con el paciente. Su implementacién debe ser gradual para reducir el riesgo de reactivacién

clinica.

2. La reduccién inicial sugerida es del 25% de la dosis total, mediante disminucién de dosis o ampliacién del 100%
intervalo de administracién.

3. En el caso de farmacos biolégicos intravenosos, la reduccién gradual puede realizarse al disminuir la dosis por 100%
infusién o ampliar los intervalos entre infusiones.

4. En el caso de farmacos biolégicos subcutdneos con pluma o jeringa precargada, la reduccién gradual se debe 100%
realizar con la ampliacién del intervalo entre aplicaciones.

5. Si el objetivo terapéutico se mantiene durante seis meses o mas tras la reduccioén inicial, se debe avanzar con 100%

el siguiente paso del esquema de reduccién®.

* Los esquemas de reduccién por molécula se presentan en la tabla 5.
«Dosis total» se refiere a la cantidad administrada por unidad de tiempo (por dosis o intervalo).
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Tabla 5
Esquemas sugeridos de reduccién gradual por farmaco

Revista Colombiana de Reumatologia xxx (xxxx) 504944

Grupo/farmaco Dosis estandar

Primer paso de reduccién

Segundo paso de reduccién

Inhibidores del factor de necrosis tumoral
Adalimumab
Certolizumab pegol

40 mg cada 2 semanas
200 mg cada 2 semanas
400 mg cada 4 semanas
Etanercept 50 mg cada 7 dias
Golimumab (subcutaneo)
Golimumab (intravenoso)
Infliximab

50 mg cada 4 semanas
2 mg/kg cada 8 semanas
3-5 mg/kg cada 8 semanas

Infliximab (subcutaneo) 120 mg cada 2 semanas

Inhibidores de interleucina 23
Guselkumab
Risankizumab

100 mg cada 8 semanas
150 mg cada 12 semanas

Inhibidores de interleucina 17

Ixekizumab 80 mg cada 4 semanas
Secukinumab 300 mg cada 4 semanas
Secukinumab 150 mg cada 4 semanas

Inhibidores de interleucina 6
Tocilizumab (intravenoso) 8 mg/kg cada 4 semanas

Tocilizumab (subcuténeo) 162mg cada 7 dias

Inhibidores de interleucina 12/23
Ustekinumab (< 100 kg)
Ustekinumab (> 100 kg)

45mg cada 12 semanas
90 mg cada 12 semanas
90 mg cada 12 semanas

Modulador de coestimulacién (CTLA-4)

Abatacept (intravenoso) 500mg (< 60 kg), 750 mg (de 60
a100 kg) o (> 100 kg) 1 g cada
4 semanas

Abatacept (subcutdneo) 125 mg cada 7 dias

Anti-CD20
Rituximab (intravenoso) 2 infusiones de 1 g cada seis

meses

Inhibidores de la cinasa Janus

Baricitinib 4 mg cada 24 horas

Tofacitinib 5mg cada 12 horas

Tofacitinib (liberacién 11 mg cada 24 horas
prolongada)

Upadacitinib 15mg cada 24 horas

40 mg cada 3-4 semanas

200 mg cada 3-4 semanas

400 mg cada 5 semanas

50 mg cada 10-14 dias

25mg cada 7 dias

50mg cada 5 semanas

2 mg/kg cada 10 semanas
3-5 mg/kg cada 9-10 semanas

120 mg cada 3 semanas

100 mg cada 12 semanas
150 mg cada 16 semanas

80 mg cada 6 semanas
300 mg cada 6-8 semanas
150 mg cada 6 semanas

4 mg/kg cada 4 semanas
8 mg/kg cada 6-8 semanas
162mg cada 10 dias

45mg cada 16 semanas
90 mg cada 16 semanas
45mg cada 12 semanas

Cada 5 semanas

125 mg cada 10 dias

2 infusiones de 500 mg cada seis
meses

2mg cada 24 horas
5mg cada 24 horas
11 mg cada 48 horas

15mg cada 48 horas

40 mg cada 5-6 semanas

200 mg cada 5-6 semanas
400 mg cada 6 semanas

50 mg cada 21 dias

25mg cada 14 dias

50mg cada 6 semanas

2 mg/kg cada 12 semanas
3-5 mg/kg cada 11 semanas (o
reduccién de dosis con
mantenimiento de intervalo)*
120 mg cada 4 semanas

100 mg cada 16 semanas
150 mg cada 24 semanas*

80 mg cada 8 semanas
300mg cada 8-12 semanas
150 mg cada 8 semanas

4 mg/kg cada 6 semanas
8 mg/kg cada 12 semanas
162mg cada 14 dias

Hasta intervalo de 24 semanas*
Hasta intervalo de 24 semanas*
45mg cada 16 semanas

Cada 6 semanas

125 mg cada 14 dias

Extender el ciclo a 9-12 meses,
individualizar*

4mg cada 48 horas

* Intervalos prolongados requieren individualizacién. Para infliximab, alternativamente puede reducirse la dosis al mantener el intervalo de 8 semanas e indivi-

dualizar segtin respuesta clinica.

CD-20: proteina en la superficie de los linfocitos B; CTLA-4: antigeno 4 de linfocitos T citotéxicos; kg: kilogramos; mg: miligramos.
Esquemas sugeridos para orientar la reduccién gradual; su aplicacién debe individualizarse segtin respuesta clinica, formulaciones disponibles, seguridad del paciente

y ficha técnica local.

[37]. De manera concordante, estudios con otros bioldgicos, que inclu-
yen abatacept, tocilizumab, rituximab y agentes dirigidos a IL-12/23 e
IL-17, indican que la reduccién gradual puede mantener el control clini-
co en pacientes seleccionados, mientras que la suspensién completa se
asocia de forma consistente con un mayor riesgo de recaida [35,36-39].

En el caso de los inhibidores JAK, la evidencia es mas limitada. Un
ensayo clinico con baricitinib mostré que la reduccién de dosis se asocia
con una menor tasa de mantenimiento de la remision frente a la dosis es-
tandar, aunque con reduccién del riesgo de infeccién y alta probabilidad
de recuperacién del control clinico tras reinstaurar la dosis plena [15].
Estos hallazgos respaldan la viabilidad de la reduccién bajo monitoreo
estrecho, pero no de reducciones sucesivas no protocolizadas.

Los expertos coincidieron en que, si el objetivo terapéutico se man-
tiene durante al menos seis meses tras la reduccién inicial, puede
considerarse avanzar al siguiente paso del esquema de reduccién, siem-
pre guiado por la respuesta clinica individual. Los esquemas especificos
por molécula se presentan en la tabla 5 para facilitar su implementacién
clinica.

Seguimiento, recaida y retratamiento

El panel no establecié un intervalo fijo de seguimiento durante la
reduccién gradual y recomend6 su individualizacién segtn las caracte-
risticas del paciente; no obstante, en la préctica y de acuerdo con guias
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Tabla 6

Revista Colombiana de Reumatologia xxx (xxxx) 504944

Seguimiento, recaida y retratamiento durante la reduccién gradual de farmacos bioldgicos e inhibidores de la cinasa Janus

Declaracién Acuerdo
1. Tras iniciar la reduccién se debe continuar el descenso gradual mientras se mantenga el objetivo terapéutico, 85%
hasta identificar la dosis minima efectiva.

2. Desde el inicio del descenso se recomienda mantener controles periédicos con reumatologia, con medicién 92%
sistemdtica de la actividad de la enfermedad y vigilancia de manifestaciones extraarticulares.

3. En artritis reumatoide, ante recaida leve durante la reduccién del farmaco, estd indicado retornar a la dosis 100%
inmediatamente anterior al Gltimo descenso.

4. En artritis reumatoide, ante recaida grave durante la reduccién del firmaco, se recomienda reiniciar la dosis 100%
estdndar aprobada.

5. En espondiloartritis axial, ante recaida leve durante la reduccién del farmaco, se recomienda el uso de 92%
antiinflamatorios no esteroideos a dosis plenas durante 4 semanas. Si tras reevaluacién persiste actividad,

retornar a la dosis previa al tltimo descenso o a la dosis estdndar segtn criterio clinico.

6. En espondiloartritis axial, ante recaida grave durante la reduccién del fadrmaco, estd indicado reiniciar la dosis 92%
estandar aprobada.

7. En artritis psoriésica, ante recaida en cualquier dominio durante la reduccién del fairmaco, se debe realizar 85%

evaluacién multidisciplinaria para definir el ajuste terapéutico orientado al control integral de la enfermedad.

«Dosis previa al tltimo descenso» se refiere al esquema vigente justo antes del cambio mas reciente en dosis o intervalo.

internacionales, el monitoreo suele realizarse cada tres a cuatro meses
e incluye clinimetria y vigilancia de manifestaciones extraarticulares,
y que confirma siempre el mantenimiento del objetivo terapéutico an-
tes de avanzar en el descenso [7,40]. Las declaraciones de consenso al
respecto se presentan en la tabla 6.

Las recaidas durante la reduccién de terapias biolégicas son frecuen-
tes, especialmente con anti-TNF, con tasas reportadas entre el 45% y el
80% [41,42], sin embargo, una proporcién significativa de los pacientes
recupera el control de la enfermedad tras el retorno a la dosis previa o
estandar. Estudios con adalimumab y otros anti-TNF han mostrado tasas
de recuperacién de hasta un 90% en AR y EspAax, y el ensayo ARCTIC
REWIND confirmé que, pese a un mayor riesgo de recaida con la reduc-
cién hasta suspensioén, la reanudacién del tratamiento permite recuperar
la remisién sin impacto en la progresion radiografica [12,20,43].

En EspAax, la reduccién de anti-TNF se asocia con un mayor riesgo de
recaida frente a la dosis estandar, aunque la mayoria de los pacientes re-
cupera el control al revertir al esquema previo [24]. En APs, la reduccién
se asocia con un mayor riesgo de recaida sin beneficios claros en segu-
ridad, lo que, dado el caracter multidominio de la enfermedad, refuerza
la necesidad de vigilancia estrecha y evaluacién multidisciplinaria ante
cualquier recaida.

El panel enfatizé la importancia de informar al paciente sobre los
signos de recaida y la alta probabilidad de recuperar el control de la
enfermedad con ajustes oportunos del tratamiento, como parte de la
toma de decisiones compartida.

En la figura 1 se presenta el algoritmo clinico para la reduccién
gradual de formacos biolégicos e JAK en AR, EspAax y APs.

Discusion

Este consenso traduce la evidencia reciente y la experiencia clinica
en un marco operativo para reducir la dosis de los fArmacos bioldgicos
e inhibidores JAK en Colombia. El eje del documento es priorizar la re-
duccién gradual y reversible sobre la suspensién completa, porque la
retirada total se asocia con una mayor probabilidad de recaida en AR
y EspAax en sintesis de evidencia y revisiones centradas en reduccién
gradual [11-13]. Esta posicién también es consistente con recomen-
daciones internacionales que proponen considerar reduccién solo en
control sostenido y evitan, en general, la suspension rutinaria [7-9].

En AR, la discusién actual ya no debe limitarse a clinimetria en con-
sulta. En una cohorte prospectiva, la positividad para los ACPA y la
persistencia de inflamacién subclinica por ecografia, incluida la sefial
Doppler, se asociaron con un mayor riesgo de recaida durante la reduc-
cién; ademas, el uso concomitante de metotrexato se vinculé con un
menor riesgo [14]. En la practica, esto apoya un enfoque escalonado:

confirmar el control clinico, revisar los factores de riesgo de recaida (por
ejemplo, historia de recaidas) y, cuando persistan dudas, usar las herra-
mientas adicionales como ecografia o serologia para afinar la seleccién
y el seguimiento [7,14].

En inhibidores de JAK, la evidencia respalda que la reduccién de
dosis puede ser una estrategia razonable en pacientes con control sos-
tenido, siempre que se implemente como un descenso monitorizado y
reversible. En el estudio RA-BEYOND, tras inducir baja actividad o remi-
sién con baricitinib de 4 mg, el mantenimiento del control a 96 semanas
fue mayor con la dosis de 4 mg que con la de 2mg (baja actividad por
CDAL 70,2% vs. 59,9%; remision: 36,6% vs. 30,8%; anélisis con impu-
taciéon de no respondedores) [15]. La tasa de rescate fue mas alta con
2mg (22,5% vs. 14,7%) y, entre quienes perdieron baja actividad con
2mg y fueron reescalados a 4mg, el 76,2% recuper6 baja actividad a
las 12 semanas (75,6% a las 24 semanas), lo que sustenté un esquema
con umbrales explicitos para intensificacién temprana [15]. En para-
lelo, un ensayo aleatorizado con tofacitinib mostré que la suspensiéon
de este medicamento se asocié con una pérdida mas répida del con-
trol que la continuacién o la reduccién, lo que sustent6 desaconsejar la
retirada rutinaria de este inhibidor JAK [22]. Mas alla de la actividad
inflamatoria, datos observacionales sugirieron un efecto ahorrador de
glucocorticoides con inhibidores JAK frente a biolégicos, un desenlace
relevante en pacientes con comorbilidad y riesgo acumulado por gluco-
corticoides; este punto debe interpretarse con prudencia por el disefio
no aleatorizado, pero aport6 un argumento clinico adicional para indi-
vidualizar la estrategia en pacientes dependientes de glucocorticoides
[44]. Las recomendaciones especificas de seguridad y uso de inhibi-
dores JAK en enfermedades inmunomediadas siguen siendo un soporte
complementario para contextualizar decisiones en el mundo real [45].

En EspAax, el consenso exige un periodo més conservador de estabili-
dad antes de reducir. Esto es coherente con revisiones que han descrito
que la reduccién puede ser factible en pacientes seleccionados, mien-
tras que la descontinuacién completa incrementé de forma consistente
el riesgo de recaida frente a dosis estdndar [12,13,45]. Un metaanali-
sis reciente sobre reduccién de inhibidores del TNF en espondiloartritis
también respaldé que el riesgo de recaida aumenté con el descenso, lo
que oblig a definir umbrales de intervencién y rutas de rescate antes
de iniciar el proceso [24]. En términos operativos, el uso de ASDAS co-
mo indice preferido para monitorizacién se alineé con guias y facilitd
decisiones reproducibles en el seguimiento [8,16].

En APs, la recomendacién de estabilidad minima de 12 meses y el
manejo multidominio reflejaron la naturaleza clinica de la enfermedad y
la necesidad de evitar reducciones que descuidaran dominios no articu-
lares. Este enfoque es coherente con guias recientes y recomendaciones
regionales, que enfatizaron evaluar piel, entesis y dactilitis, ademas de
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Paciente con artritis reumatoide,
espondiloartritis axial o artritis
psoriasica en tratamiento con biolégicos

Mantener esquema actual, ajustar
seglin objetivo terapéutico y
reevaluar periédicamente.

o inhibidores de JAK

AR remision sostenida por 6-12meses
¢Cumple criterios para reduccion EspAax  enfermedad inactiva por=12
de terapia? meses.
APs control sostenido de los dominios
No musculoesqueléticosy
extraarticulares por 212 meses.
Si

Acordar el plan de reduccion gradual
(iniciar con 25% de la exposicion total)

;El objetivo terapéutico se
mantiene por = 6 meses?

Clasificar gravedad de recaida
con indices validados No

Recaida leve Recaida grave

Controles periédicos con
reumatologia.
Medicion sistematica de la actividad
de la enfermedad y vigilancia de
manifestaciones extraarticulares.

4

Si

Avanzar con el siguiente paso del

AR Retornar a la dosis inmediatamente
anterior al ultimo descenso

Reiniciar la
EspAax | AINESa dosis plenas por 4 semanas. d93is
Si persiste actividad, retornara la estandar
dosis previa o a la dosis estandar aprobada
segun criterio clinico.
APs Evaluacion multidisciplinaria para definir el ajuste
terapéutico orientado al control integral de la

enfermedad

esquema de reduccion® hasta
identificar dosis minima efectiva.

Considerar descontinuacion de terapia
biolégica en casos excepcionales de AR

y EspAax

Figura 1. Algoritmo clinico para la reduccién gradual de formacos biolégicos e inhibidores de la cinasa Janus (JAK) en artritis reumatoide (AR), espondiloartritis
axial (EspAax) y artritis psoridsica (APs).

El algoritmo resume las recomendaciones del consenso para seleccionar candidatos, ejecutar reduccién gradual, realizar seguimiento y manejar recaidas durante la
reduccién terapéutica en adultos con AR, EspAax y APs, tratados con farmacos biolégicos o JAK. La confirmacién del control debe hacerse con clinimetria validada e
interpretacién por reumatologia: AR (DAS28-ESR/DAS28-PCR, SDAIL, CDAI o RAPID3), EspAax (ASDAS) y APs (DAPSA con evaluacién clinica de entesitis y dactilitis).
La elegibilidad exige control sostenido segiin la enfermedad (AR: seis a 12 meses; EspAax y APs: > 12 meses).

La reduccién se plantea como un proceso gradual, reversible e individualizado, con un primer paso de disminucién del 25% de la dosis total (reduccién de dosis
o ampliacién del intervalo); en formulaciones subcutdneas de dosis fija se prefiere espaciar intervalos y en formulaciones intravenosas puede reducirse dosis por
infusién o ampliar intervalos. La suspensién completa no se recomienda como estrategia rutinaria. El seguimiento clinico incluye medicién sistemdtica de actividad
y vigilancia de dominios extraarticulares, con educacién al paciente sobre signos de recaida y plan de rescate. La recaida se clasifica con los umbrales operativos
por entidad: AR (leve: incremento de DAS28 > 0,6 con valor final > 3,2; grave: incremento > 1,2), EspAax (leve: incremento de ASDAS > 1,1 con valor final < 2,1;
grave: incremento > 2 con valor final > 2,1) y APs (DAPSA > 5 o aparicién de entesitis o dactilitis). Ante recaida, el rescate se basa en revertir el Gltimo descenso o

retornar a dosis estdndar, segin gravedad y entidad.

AINE: antiinflamatorios no esteroideos; APs: artritis psoridsica; AR: artritis reumatoide; EspAax: espondiloartritis axial: JAK: inhibidores de la cinasa Janus.

la respuesta articular [9,21,46]. La decisioén de exigir control sostenido
también respondi6 a la experiencia de recaidas tempranas tras suspen-
sién y a la mayor complejidad del retratamiento cuando se afectaron los
dominios extraarticulares [9,21].

Un hallazgo transversal del consenso fue que la reduccion de la dosis
no puede ser «una regla tinica» para todas las moléculas. En tocilizumab
intravenoso, un modelo farmacocinético respaldé que, por depuracién
no lineal, estrategias individualizadas pueden reducir la exposicién del
farmaco sin perder eficacia en pacientes seleccionados, lo que obliga a
diferenciar biol6gicos por farmacologia clinica y no solo por clase te-
rapéutica [23]. Esta misma légica se ha propuesto para estrategias de
retiro de anti-TNF en AR orientadas por medicina de precisién y por el
perfil del paciente [47].

La implementacién de las recomendaciones elaboradas para la des-
continuacidn de terapia biolégica e inhibidores JAK depende de factores
del sistema de salud: continuidad de dispensacién, acceso a reumatolo-
gia y capacidad de control periédico. Las diferencias entre paises en
politicas y criterios operativos para reducir o suspender terapias avan-
zadas muestran que, sin estandarizacion, la préctica tiende a variar
por contexto y no por necesidad clinica; este punto es relevante para
Colombia, donde el acceso y los procesos administrativos condicionan
tiempos de seguimiento y reescalamiento [17]. Desde la perspectiva eco-
némica, un andlisis de costo-utilidad sugiere que la reduccién gradual
puede ser eficiente cuando existen mecanismos &giles de rescate ante
recaidas; aunque ello no sustituye la evaluacién local, pero aporta una
direccién para politicas de sostenibilidad con seguridad clinica [48].
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La integracién de las preferencias del paciente resulta determinante
para el éxito del ajuste terapéutico. La evidencia sobre las perspectivas
de usuarios y clinicos identifica temores recurrentes, especificamente la
reactivacién de la enfermedad, el incremento del dolor y el deterioro
funcional, que influyen en la aceptacion del descenso y refuerzan la ne-
cesidad de una decisién compartida y estructurada [25]. La evidencia
sobre ayudas para la toma de decisiones sugiere que las herramien-
tas claras mejoran la comprension y la confianza del paciente durante
el proceso, lo que puede favorecer la adherencia al seguimiento y la
consulta oportuna ante reactivacién [49].

Este consenso reconoce las limitaciones derivadas de la variabilidad
en la evidencia disponible, particularmente respecto a las definiciones
de recaida y la duracién 6ptima de la remisién [11-13,21,22]. Desde la
perspectiva metodolégica, aunque la votacién fue individual y anénima,
las sesiones sincrénicas de discusidon permitieron la interaccién directa
entre panelistas, factor que debe considerarse al interpretar la transfe-
rencia de estos resultados. Asimismo, la escasez de protocolos para la
reduccién de farmacos biolégicos en régimen de monoterapia constitu-
ye un vacio clinico relevante, dada su frecuencia en la practica habitual
[50]. Estos hallazgos justifican la realizacién de estudios locales de vida
real que evalden desenlaces estructurales y de seguridad en el marco de
las rutas de atencién nacionales.

Conclusiones

Este consenso colombiano define criterios operativos para reducir la
dosis de los farmacos bioldgicos e inhibidores JAK en AR, EspAax y APs.
Las declaraciones consensuadas estandarizan definiciones de actividad
y recaida, criterios de elegibilidad, pasos de reduccién gradual y estra-
tegias de rescate clinico. La recomendacién central es privilegiar una
reduccién progresiva y reversible sobre la suspensiéon completa, por el
mayor riesgo de recaida asociado a la descontinuacién.

En situaciones con incertidumbre clinica, biomarcadores y hallazgos
de inflamacién subclinica pueden apoyar la estratificacién del riesgo. En
inhibidores JAK, la evidencia respalda la reduccién en pacientes selec-
cionados con monitorizacién estrecha y posibilidad de reescalamiento
oportuno; la recuperacién del control tras rescate es frecuente.

La implementacién de las estrategias planteadas requiere reconocer
diferencias farmacolégicas entre moléculas, fortalecer la decisién com-
partida con el paciente y asegurar la capacidad de seguimiento y rescate
para preservar seguridad y eficacia. Estas recomendaciones se beneficia-
rian de evaluacién prospectiva en el contexto colombiano, en especial en
escenarios de monoterapia y en estrategias de reduccién individualizada
de las dosis de los fa&rmacos.

Revision externa

Una versién preliminar del manuscrito fue sometida a revisiéon ex-
terna por pares y se incorporaron las modificaciones pertinentes.

Financiacion

El desarrollo de este consenso fue financiado en su totalidad por la
Asociacién Colombiana de Reumatologia (ASOREUMA). Su desarrollo
fue independiente y guiado por un equipo metodoldgico externo que
garantiz6 que los resultados se basaran en la evidencia disponible y la
realidad de la practica en el pais.

Consideraciones éticas

Este documento no requiri6 la aprobacién de un comité de ética, da-
do que no involucra el uso de datos sensibles ni la participacién directa
de pacientes.
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