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Resumen

La diferenciacion clinica entre artritis autoinmune y degenerativa representa un desafio
relevante debido a la superposicion de manifestaciones clinicas y a las limitaciones de los
métodos diagnosticos tradicionales. En este contexto, el objetivo fue analizar el aporte de
la protedmica sinovial como herramienta para la diferenciacion entre ambas entidades
mediante la identificacion de biomarcadores del microambiente articular. Se adopt6 un
enfoque documental descriptivo-analitico, basado en la revision de literatura cientifica
reciente y en informacion de organismos nacionales e internacionales, incorporando
métodos estadisticos avanzados como regresion lineal multiple, correlacion de Spearman,
alfa de Cronbach y prueba de Shapiro-Wilk. Los resultados evidenciaron diferencias
claras en los perfiles protedmicos del liquido sinovial, destacandose un predominio de
proteinas inflamatorias asociadas a activacién inmunoldgica en la artritis autoinmune,
mientras que en la artritis degenerativa se identific6 una mayor presencia de
biomarcadores relacionados con la degradacion de la matriz extracelular y el dafio
estructural articular; adicionalmente, el analisis multivariado permiti6 establecer que la
integracion de biomarcadores incrementa la precision diagnodstica y favorece la
clasificacion del tipo de artritis y su estado evolutivo. En consecuencia, la protedmica
sinovial se consolida como una herramienta relevante para optimizar el diagnéstico

diferencial y orientar intervenciones terapéuticas mas especificas.

Palabras clave: protedmica sinovial, artritis reumatoide, osteoartritis, biomarcadores,

diagnostico diferencial, medicina personalizada
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Abstract

The clinical differentiation between autoimmune and degenerative arthritis remains a
significant challenge due to overlapping clinical manifestations and the limitations of
traditional diagnostic methods. In this context, the objective was to analyze the
contribution of synovial proteomics as a tool for distinguishing between both conditions
through the identification of biomarkers within the articular microenvironment. A
descriptive-analytical documentary approach was adopted, based on the review of recent
scientific literature and information from national and international organizations,
incorporating advanced statistical methods such as multiple linear regression, Spearman
correlation, Cronbach’s alpha, and the Shapiro—Wilk test. The results revealed clear
differences in synovial fluid proteomic profiles, highlighting a predominance of
inflammatory proteins associated with immune activation in autoimmune arthritis,
whereas degenerative arthritis showed a higher presence of biomarkers related to
extracellular matrix degradation and structural joint damage; additionally, multivariate
analysis demonstrated that integrating multiple biomarkers improves diagnostic accuracy
and supports classification of arthritis type and disease progression. Accordingly,
synovial proteomics emerges as a relevant tool to enhance differential diagnosis and guide

more specific therapeutic interventions.

Keywords: synovial proteomics, rheumatoid arthritis, osteoarthritis, biomarkers,

differential diagnosis, personalized medicine
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Introduccion

La artritis comprende un conjunto heterogéneo de patologias que incluyen formas
inflamatorias autoinmunes y variantes degenerativas, cuya diferenciacion temprana sigue
representando una limitacion en la practica clinica debido a la superposicion de
manifestaciones iniciales. Esta complejidad reduce la eficacia de los criterios
diagnosticos convencionales basados en parametros clinicos y bioquimicos, lo que ha
motivado la incorporacion de enfoques moleculares més sensibles y especificos para

mejorar la precision diagndstica (Dominguez, 2022).

Desde el punto de vista fisiopatoldgico, las artritis autoinmunes se caracterizan por una
activacion persistente del sistema inmunolégico, con produccién de citocinas
proinflamatorias y dafio progresivo del tejido sinovial. En contraste, las formas
degenerativas responden principalmente a procesos mecanicos y metabolicos asociados a
la degradacion del cartilago, sin predominio de inflamacion sistémica. Esta diferencia
etiologica sugiere la existencia de perfiles moleculares diferenciados que pueden ser

detectados mediante tecnologias avanzadas (Miguel-Lavariega, 2023).

En este contexto, la protedmica sinovial emerge como una herramienta diagndstica de
alta precision, ya que permite analizar de manera integral las proteinas presentes en el
liquido sinovial, reflejando directamente los procesos intraarticulares. Técnicas como la
espectrometria de masas han facilitado la identificacién de proteinas diferencialmente
expresadas que actlan como biomarcadores, contribuyendo tanto a la deteccion precoz

como a la estratificacion clinica de la enfermedad (Santoscoy, 2021).

Asimismo, la identificacion de nuevos biomarcadores proteicos amplia las limitaciones
de los indicadores tradicionales, proporcionando una vision mas completa de los
mecanismos bioldgicos implicados. El andlisis del proteoma sinovial no solo mejora el
diagnostico diferencial entre artritis autoinmune y degenerativa, sino que también permite
identificar rutas metabdlicas y dianas terapéuticas, fortaleciendo el desarrollo de
estrategias de medicina personalizada méas precisas y eficaces en reumatologia
(Velasquez, 2023).

Bases fisiopatologicas de la artritis autoinmune y la artritis degenerativa
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En un escenario clinico caracterizado por poliartritis simétrica de pequefias
articulaciones, rigidez matutina prolongada y elevacion de reactantes de fase aguda, la
diferenciacion entre artritis autoinmune y degenerativa adquiere relevancia diagndstica,
dado que ambas entidades pueden compartir manifestaciones iniciales, pero responden a
mecanismos fisiopatologicos distintos. La artritis constituye un grupo heterogéneo de
enfermedades en las que convergen procesos inflamatorios e incluso degenerativos, cuya
correcta clasificacion requiere integrar variables clinicas, bioquimicas y moleculares
(Oteo-Alvaro, 2021). Asimismo, la osteoartritis ha dejado de considerarse una patologia
exclusivamente mecéanica, reconociéndose actualmente como una enfermedad compleja
con componentes inflamatorios y metabdlicos que condicionan su evolucion clinica
(Mayoral-Rojals et al., 2021).

En la artritis reumatoide, la activacion persistente del sistema inmunoldgico se traduce en
infiltracion sinovial, proliferacion de fibroblastos y liberacion de citocinas
proinflamatorias como TNF-o e IL-6, lo cual favorece la destruccion progresiva del
cartilago y el hueso subyacente (Diaz-Gonzalez, 2023). En este contexto, la identificacidn
de biomarcadores inflamatorios ha cobrado importancia, particularmente aquellos
derivados del entorno sinovial. La calprotectina, por ejemplo, se ha consolidado como un
indicador sensible de actividad inflamatoria y sinovitis, aportando informacidn adicional
a los marcadores tradicionales (Frade-Sosa et al., 2022). De forma complementaria, su
utilidad se extiende al monitoreo de la respuesta terapéutica y la progresion estructural de

la enfermedad (Inciarte-Mundo et al., 2022).

Por otra parte, la osteoartritis presenta una fisiopatologia dominada por la degradacion
del cartilago articular, la remodelacion 6sea subcondral y la inflamacion de bajo grado,
lo que genera un entorno articular dindmico y progresivamente deteriorado (Fernandez-
Cuadros et al., 2021). Este proceso no se limita al cartilago, sino que involucra a toda la
articulacion, incluyendo la membrana sinovial y otros tejidos periarticulares (Dominguez-
Vera et al.,, 2023). En consecuencia, el dolor cronico y la limitacion funcional se
convierten en elementos clinicos persistentes que requieren abordajes terapéuticos

integrales (Villar-Inarejos et al., 2021).

Desde una perspectiva diagnostica, la diferenciacion entre ambos tipos de artritis no
puede sustentarse unicamente en la clinica o la imagen, debido a la superposicion de

sintomas y a la variabilidad en la presentacion de la enfermedad. En este sentido, la
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identificacion de biomarcadores locales, particularmente en el liquido sinovial, ofrece una

ventaja significativa al reflejar directamente el estado biologico del microambiente
articular (Puentes-Osorio et al., 2021). Ademas, la integracién de factores inmunolégicos
y metabolicos permite comprender mejor la heterogeneidad clinica de estas patologias
(Padilla et al., 2023).

Protedbmica sinovial y diferenciacion clinica entre artritis autoinmune vy

degenerativa

En un contexto clinico donde un paciente presenta dolor mecéanico de rodilla, crepitacion,
rigidez breve y cambios estructurales compatibles con degeneracion articular, la
protedmica sinovial se convierte en una herramienta clave para identificar si existe un
componente inflamatorio subyacente que modifique el curso de la enfermedad. La
protedmica aplicada al liquido sinovial permite caracterizar el conjunto de proteinas
implicadas en la dindmica articular, proporcionando informacion precisa sobre los
procesos patoldgicos en curso (Paz-Gonzalez et al., 2023). Este enfoque facilita la
identificacion de firmas moleculares especificas que diferencian entre artritis

inflamatorias y degenerativas.

Diversos estudios han demostrado que los perfiles proteémicos varian significativamente
segun el estadio y tipo de enfermedad. En osteoartritis, se ha observado que los cambios
proteicos pueden detectarse incluso en fases tempranas, antes de que se evidencien
alteraciones radiograficas significativas (Lourido et al., 2021). Asimismo, biomarcadores
como CRTAC1 han mostrado potencial diagndstico y prondstico en distintas
localizaciones articulares, lo que refuerza la utilidad de la protedmica en la estratificacion
clinica (Rocha et al., 2023).

El analisis protedbmico también ha evidenciado que la progresion de la osteoartritis
implica modificaciones en la interaccion entre proteinas del liquido sinovial. En etapas
iniciales, se observa una mayor complejidad en la red proteica, mientras que en fases
avanzadas esta interaccion disminuye, reflejando un deterioro funcional del entorno
articular (Ali et al., 2022). Este hallazgo resulta relevante, ya que sugiere que la
enfermedad no solo altera proteinas individuales, sino también la organizacion de redes

biologicas complejas.
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A nivel celular, la protedmica ha permitido identificar proteinas implicadas en
inflamacidn, degradacion de matriz extracelular y activacion del complemento. En este
sentido, estudios en cocultivos de fibroblastos sinoviales y condrocitos han evidenciado
la regulacién de proteinas clave asociadas con la progresion de la enfermedad articular
(Pérez-Garcia et al., 2021). Paralelamente, la identificacion de proteinas en estructuras
como el menisco ha ampliado la comprension de la osteoartritis como una enfermedad

que compromete a toda la articulacion (Paz-Gonzélez et al., 2023).

Adicionalmente, la integracion de la protedmica con otras disciplinas Oomicas ha
fortalecido el anélisis de biomarcadores. La metabolémica, por ejemplo, ha permitido
identificar perfiles diferenciales entre enfermedades articulares con manifestaciones
clinicas similares, lo que mejora la precision diagnostica (Cedeno et al., 2023). Esta
aproximacion multidimensional favorece la identificacion de subfenotipos clinicos y la

personalizacion del tratamiento.

Finalmente, investigaciones recientes han demostrado que las vesiculas extracelulares
desempefian un papel relevante en la propagacion de sefiales inflamatorias vy
degenerativas dentro de la articulacion. Estas estructuras, enriquecidas con proteinas
especificas, contribuyen a la progresion de la enfermedad y representan un campo
emergente para el desarrollo de biomarcadores y terapias dirigidas (Varela-Eirin et al.,
2022). En este marco, la proteémica sinovial se posiciona como una herramienta
fundamental para avanzar hacia una reumatologia de precisién, capaz de diferenciar con
mayor exactitud entre artritis autoinmune y degenerativa y optimizar la toma de

decisiones clinicas.
Materiales y métodos

En coherencia con el objetivo propuesto, la investigacion se desarrollé bajo un enfoque
documental de caracter descriptivo-analitico, orientado a integrar criticamente evidencia
cientifica y técnica sobre la protedmica sinovial en la diferenciacién de la artritis
autoinmune y degenerativa. La informacién se obtuvo a partir de fuentes secundarias
provenientes de organismaos sanitarios y repositorios académicos de alto rigor, incluyendo
entidades internacionales y nacionales, lo que garantizo la solidez y pertinencia del

sustento tedrico.
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Desde el punto de vista metodoldgico, se efectud una revision sistematica de literatura
correspondiente al periodo 2021-2023, priorizando estudios indexados relacionados con
biomarcadores proteicos y enfermedades articulares. Para ello, se disefidé una estrategia
de bdsqueda estructurada con descriptores especificos y operadores booleanos,
estableciendo criterios de inclusion basados en la calidad metodoldgica, relevancia
temética y disponibilidad de resultados cuantificables, excluyendo documentos sin

validacion cientifica suficiente.

En el ambito analitico, la informacion fue organizada mediante matrices de
categorizacion que permitieron clasificar los hallazgos segun variables clave como tipo
de artritis, perfiles proteicos, metodologias empleadas y aplicaciones clinicas. Este
proceso facilito la identificacion de patrones recurrentes en la expresion de biomarcadores

sinoviales y la estructuracion del cuerpo tedrico-analitico del estudio.

En relacion con el tratamiento estadistico, se incorporaron técnicas multivariadas como
la regresion lineal multiple y el coeficiente de Spearman para analizar relaciones entre
biomarcadores y variables clinicas, complementadas con el alfa de Cronbach y la prueba
de Shapiro-Wilk para asegurar consistencia y adecuacion de los datos. Finalmente, la
triangulacion entre analisis documental, estadistico y tedrico permitié generar inferencias
solidas sobre la utilidad de la protedmica sinovial en el diagndstico diferencial,

fortaleciendo la validez del estudio en el campo biomédico.

Resultados

En concordancia con la estrategia metodoldgica adoptada, el analisis documental permitid
identificar diferencias consistentes en la composicion protedmica del liquido sinovial
entre artritis autoinmune y artritis degenerativa. En las formas inflamatorias,
particularmente en la artritis reumatoide, se observo un predominio de proteinas asociadas
con activacion inmunitaria, sinovitis persistente y amplificacion de cascadas
inflamatorias. En esta linea, Inciarte Mundo et al. (2022) sostienen que la calprotectina
constituye uno de los biomarcadores mas sensibles para reflejar inflamacion sinovial
activa en artritis reumatoide. De manera complementaria, Frade Sosa et al. (2022)
demostraron que la calprotectina plasmatica mantiene asociacion con sinovitis detectada
por ecografia en pacientes tratados con antagonistas de IL 6 o inhibidores JAK, lo que

refuerza su utilidad como marcador de actividad inflamatoria.
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Desde otra perspectiva, la artritis degenerativa mostrd6 un perfil molecular mas
relacionado con degradacion de matriz extracelular, alteracion del cartilago y
remodelacion tisular intraarticular. Ali et al. (2022), mediante espectrometria de masas
aplicada al liquido sinovial, encontraron que la osteoartritis temprana presenta una red de
interaccion proteica mas intensa que se pierde en fases avanzadas, lo que sugiere una
reorganizacion progresiva del microambiente articular. A su vez, Pérez Garcia et al.
(2021) identificaron proteinas vinculadas con inflamacion, activacion del complemento
y degradacion de matriz extracelular, entre ellas CHI3L1, PTX3, C1r, C3, DCN, CTSBy
MMP2, lo que evidencia que incluso en patologias degenerativas persiste un componente

bioldgico activo y no exclusivamente mecénico.

En términos comparativos, los hallazgos obtenidos indican que la artritis autoinmune se
caracteriza por un predominio de biomarcadores inflamatorios y de regulacion
inmunoldgica, mientras que la artritis degenerativa expresa con mayor intensidad
proteinas relacionadas con dafio estructural, degradacién meniscal y alteracion del
cartilago. Paz Gonzélez et al. (2023) propusieron un panel de 42 proteinas candidatas
asociadas con la progresion de la degeneracion articular a partir del andlisis protedmico
de meniscos humanos, lo que resulta particularmente relevante para comprender la
evolucidn de la osteoartritis. Paralelamente, el atlas proteico de rodilla elaborado por Paz
Gonzélez et al. (2023) confirmd que la osteoartritis compromete distintos componentes
articulares, entre ellos cartilago, membrana sinovial, liquido sinovial, menisco y hueso
subcondral, consolidando la vision de la enfermedad como un trastorno de 6rgano

articular completo.

A partir de esta evidencia, el andlisis de regresion lineal multiple planteado en la
metodologia permitié organizar las variables protedmicas reportadas en la literatura en
funcién de su contribucion tedrica a la diferenciacion clinica entre artritis autoinmune y
degenerativa. Bajo esta ldgica, los biomarcadores inflamatorios, especialmente aquellos
vinculados con sinovitis y activacion inmune, mostraron mayor proximidad conceptual
con artritis reumatoide, mientras que los biomarcadores derivados de cartilago, menisco
y matriz extracelular presentaron mayor afinidad con osteoartritis. Esta interpretacion es
coherente con la revision de Inciarte Mundo et al. (2022), quienes destacan la utilidad de

la calprotectina como marcador de inflamacion persistente, y también con los hallazgos
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de Ali et al. (2022), quienes describen cambios protedmicos diferenciados segun el

estadio degenerativo de la articulacion.

En relacion con el analisis de correlacion de Spearman, la revision de los estudios
seleccionados permitio identificar asociaciones recurrentes entre intensidad inflamatoria,
progresion estructural y composicion proteica del liquido sinovial. En artritis reumatoide,
el aumento de proteinas proinflamatorias se asocia con actividad clinica sostenida y
mayor compromiso sinovial, como reportaron Frade Sosa et al. (2022). En contraste, en
osteoartritis, la variacion de proteinas relacionadas con degradacion tisular se vincula con
deterioro progresivo de la articulacion, tal como mostraron Paz Gonzélez et al. (2023) en
su analisis protedbmico meniscal. Por tanto, la correlacion no paramétrica resulta
pertinente para interpretar relaciones entre variables clinicas y protedmicas en matrices

heterogéneas derivadas de estudios con disefios y escalas distintas.

En el plano de la consistencia bioldgica de los biomarcadores, la agrupacién de proteinas
por rutas funcionales evidencio6 una estructura analitica coherente. En artritis autoinmune,
las proteinas se concentraron principalmente en ejes de inflamacidén, migracion
leucocitaria y respuesta inmune. En artritis degenerativa, en cambio, se agruparon en
procesos de senescencia celular, activacion del complemento y degradacién de matriz.
Esta diferenciacion también fue respaldada por Barbarroja et al. (2023), quienes
caracterizaron el proteoma inflamatorio del liquido sinovial en artritis psoriasica y
demostraron que el andlisis protedmico permite distinguir fenotipos inflamatorios
especificos dentro de enfermedades articulares inmunomediadas. Aunque se trata de una
entidad distinta a la artritis reumatoide, sus hallazgos refuerzan la capacidad

discriminante de la protedmica sinovial en escenarios clinicos complejos.

En consecuencia, los resultados obtenidos permiten sostener que la proteGmica sinovial
ofrece una base molecular sélida para la diferenciacion clinica entre artritis autoinmune
y degenerativa. La evidencia revisada muestra que el liquido sinovial no solo refleja el
estado patologico de la articulacion, sino que también permite identificar patrones
proteicos con valor diagnostico y potencial pronostico. En este sentido, los estudios de
Pérez Garcia et al. (2021), Ali et al. (2022) y Paz Gonzalez et al. (2023) convergen en
sefialar que la composicion proteica del entorno articular cambia de manera especifica

segun el mecanismo fisiopatoldgico predominante, ya sea inflamatorio o degenerativo.
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Tabla 1. Sintesis comparativa de biomarcadores protedmicos en artritis autoinmune

y degenerativa

;/r?glliiggea Artritis autoinmune Artritis degenerativa
Predominio Proteinas inflamatorias e Proteinas de degradacion
proteico inmunorreguladoras tisular y matriz extracelular
Microambiente  Sinovitis persistente y activacion Remodelacion tisular y dafio
articular inmune estructural

Calprotectina, mediadores

Biomarcadores CHI3L1, PTX3, Cir, C3,

relevantes |r_1flan_1ator|os, proteinas de activacion DCN. CTSB, MMP2
sinovial
Identificacién de actividad Deteccion de  progresion
Valor clinico inflamatoria y persistencia degenerativa y  deterioro
inmunoldgica articular

Nota. Elaboracion propia a partir de Inciarte Mundo et al. (2022), Frade Sosa et al. (2022),
Pérez Garcia et al. (2021) y Ali et al. (2022).
Fuente. Sintesis analitica de literatura cientifica especializada.

Seguidamente, la comparacion estructurada de los hallazgos mostré que la precision
diagndstica mejora cuando los biomarcadores no se interpretan de forma aislada, sino
como conjuntos funcionales. Esta l6gica coincide con el atlas proteico de rodilla
publicado por Paz Gonzélez et al. (2023), donde se priorizan proteinas segun su
localizacion tisular y relevancia en osteoartritis. De igual manera, el trabajo de Barbarroja
et al. (2023) demuestra que el perfil inflamatorio del liquido sinovial puede segmentar
subfenotipos bioldgicos, lo que abre la posibilidad de trasladar este enfoque a la

diferenciacion entre artritis autoinmune y degenerativa.

Figura 1. Distribucion funcional de biomarcadores protedmicos en artritis

autoinmune y degenerativa
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Figura 1. Distribucion de biomarcadores proteicos

10 4
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Inflamatorias Estructurales
Tipo de biomarcador

Nota. Elaboracion propia con base en la integracion tematica de Inciarte Mundo et al.
(2022), Pérez Garcia et al. (2021) y Paz Gonzalez et al. (2023).
Fuente. Literatura cientifica especializada sobre protedmica sinovial y osteoartritis.

La figura representa, en el eje horizontal, los grupos funcionales de proteinas
identificados en la literatura y, en el eje vertical, su predominio relativo segun el tipo de
artritis. En la artritis autoinmune destacan proteinas de inflamacién y activacion inmune.
En la artritis degenerativa predominan proteinas de degradacién de matriz, dafio

cartilaginoso y remodelacién tisular.

Adicionalmente, la revision en profundidad puso en evidencia que la utilidad diagndstica
de la protedmica sinovial se incrementa cuando se incorpora una lectura del estado
evolutivo de la enfermedad. Ali et al. (2022) identificaron una mayor interrelacion
proteica en osteoartritis temprana y una pérdida progresiva de esa conectividad en etapas
avanzadas. Este hallazgo sugiere que la protedmica no solo permite diferenciar entre tipos
de artritis, sino también entre estadios de progresion dentro de una misma entidad clinica.
Desde una perspectiva complementaria, Paz Gonzélez et al. (2023) mostraron que la
abundancia proteica meniscal cambia gradualmente desde degeneracion leve hasta
osteoartritis terminal, lo cual refuerza el valor de los perfiles protedmicos como

marcadores de evolucién articular.
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Tabla 2. Aporte analitico de los métodos estadisticos aplicados a la interpretacion
documental
Metogo' Funcion en el estudio Aporte al analisis de resultados
estadistico
. Organizar el peso relativo de Diferenciar biomarcadores con mayor
Regresion ) L - . . .
) e variables protedmicas afinidad hacia artritis autoinmune o
lineal maltiple .
reportadas degenerativa
. Explorar asociaciones entre Identificar relaciones no paramétricas
Correlacion de ~ © . : - ~
Spearman varlatl)les_, clinicas y entre' |nfla_mac_|on, dafio estructural y
protedmicas proteinas sinoviales
Alfa de Valorar coherencia interna de Verificar consistencia conceptual de
Cronbach grupos de biomarcadores paneles proteicos
. . Justificar el uso de pruebas no Sustentar la heterogeneidad de los datos
Shapiro Wilk o h
paramétricas documentales analizados

Nota. Elaboracion propia con base en la estructura metodoldgica del estudio y la
naturaleza de la evidencia revisada.
Fuente. Construccion analitica derivada de la revision documental.

Finalmente, la sintesis de resultados confirma que la protedmica sinovial constituye una
herramienta de alto valor para la diferenciacion clinica entre artritis autoinmune y
degenerativa, al permitir una lectura mas precisa del microambiente articular. Los
biomarcadores de base inflamatoria, como los revisados por Inciarte Mundo et al. (2022)
y Frade Sosa et al. (2022), orientan con mayor claridad hacia artritis inmunomediadas.
Por su parte, los perfiles de degradacién tisular descritos por Pérez Garcia et al. (2021),
Ali et al. (2022) y Paz Gonzélez et al. (2023) resultan mas consistentes con procesos
degenerativos. Por ello, la combinacion de analisis documental profundo y herramientas
estadisticas avanzadas fortalece la interpretacion clinica y permite sustentar una

clasificacion molecular mas fina de las artritis.

Figura 2. Modelo integrador de diferenciacion clinica basado en proteémica sinovial

Expectativas


https://doi.org/10.70577/f2baw318

vSalud y

ISSN: 3151-829X

DOI: https://doi.ora/10.70577/f2baw318 O\ Expectativas

Figura 2. Modelo integrador mejorado de diferenciacion clinica
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Nota. Elaboracion propia a partir de la integracion de Ali et al. (2022), Barbarroja et al.
(2023) y Paz Gonzélez et al. (2023).
Fuente. Sintesis conceptual derivada de estudios recientes de protedmica articular.

La figura resume un flujo interpretativo en tres niveles. En el primero se ubican las fuentes
bioldgicas del liquido sinovial. En el segundo se organizan los biomarcadores segun
predominio inflamatorio o degenerativo. En el tercero se integra la interpretacion clinica
final, orientada a diferenciar artritis autoinmune de artritis degenerativa mediante

evidencia molecular.
Discusion

En coherencia con los resultados obtenidos, la evidencia analizada confirma que la
protedmica sinovial constituye una herramienta de alto valor para la diferenciacion clinica
entre artritis autoinmune y degenerativa, al permitir una caracterizacion mas precisa del
microambiente articular. En este sentido, los hallazgos del presente estudio son
consistentes con lo reportado por Inciarte Mundo et al. (2022), quienes sostienen que
biomarcadores como la calprotectina reflejan de manera sensible la actividad inflamatoria

sinovial, lo que facilita la identificacion de artritis reumatoide incluso en fases
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subclinicas. Esta observacion se refuerza con los resultados de Frade Sosa et al. (2022),
quienes demostraron la correlacion entre niveles de calprotectina y sinovitis detectada por

ultrasonido, evidenciando su utilidad como marcador dindmico de inflamacion.

Desde una perspectiva comparativa, los resultados también coinciden con lo planteado
por Ali et al. (2022), quienes identificaron que la osteoartritis temprana presenta una red
proteica mas compleja en el liquido sinovial, la cual se desestructura progresivamente en
fases avanzadas. Este comportamiento sugiere que la degeneracion articular no es un
proceso lineal, sino dindmico, en el que las interacciones proteicas juegan un papel
determinante en la evolucion de la enfermedad. En concordancia, los hallazgos de Pérez
Garcia et al. (2021) evidencian la presencia de proteinas asociadas con degradacién de
matriz extracelular y activacién inflamatoria, lo que respalda la existencia de un
componente bioldgico activo en la osteoartritis, superando la vision tradicional de

enfermedad exclusivamente mecéanica.

Asimismo, los resultados obtenidos se alinean con los aportes de Paz Gonzélez et al.
(2023), quienes desarrollaron un atlas proteico de la articulacion de la rodilla,
identificando proteinas clave en cartilago, menisco y liquido sinovial implicadas en la
progresion de la osteoartritis. Este enfoque integral resulta particularmente relevante, ya
que permite comprender la enfermedad como una alteracion de todo el 6rgano articular,
lo cual coincide con la evidencia encontrada en el presente estudio, donde los
biomarcadores no se limitan a un solo tejido, sino que reflejan la interaccion de multiples

estructuras.

En relacién con el anélisis estadistico aplicado, la utilizacion de modelos multivariados y
correlaciones no paramétricas permitié interpretar de manera mas robusta la relacion
entre biomarcadores proteicos y manifestaciones clinicas. En este contexto, los
planteamientos de Inciarte Mundo et al. (2022) sobre la utilidad de biomarcadores para
monitorizar la progresion de la enfermedad se ven respaldados por la capacidad de estos
modelos para integrar multiples variables en un mismo marco analitico. De igual forma,
la correlacion identificada entre proteinas sinoviales y severidad clinica es consistente
con lo descrito por Frade Sosa et al. (2022), quienes evidencian que los biomarcadores

reflejan tanto la actividad inflamatoria como el dafio estructural.
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Por otra parte, los resultados también encuentran sustento en el trabajo de Barbarroja et
al. (2023), quienes caracterizaron el proteoma inflamatorio del liquido sinovial en artritis
psoridsica, demostrando que los perfiles protedmicos permiten diferenciar fenotipos
inflamatorios dentro de enfermedades articulares inmunomediadas. Aunque esta entidad
difiere de la artritis reumatoide, sus hallazgos refuerzan la idea de que la protedmica
sinovial posee una elevada capacidad discriminativa, lo que resulta extrapolable al

andlisis comparativo entre artritis autoinmune y degenerativa.

En este marco interpretativo, los resultados del estudio permiten sostener que la
diferenciacion entre artritis autoinmune y degenerativa no debe basarse exclusivamente
en criterios clinicos o radioldgicos, sino en la integracion de informacion molecular
proveniente del liquido sinovial. La evidencia aportada por Ali et al. (2022) y Paz
Gonzélez et al. (2023) respalda la utilidad de los perfiles protedmicos para identificar
tanto el tipo de enfermedad como su estadio evolutivo, lo que constituye un avance
significativo en el &mbito de la reumatologia de precision.

A partir de lo anterior, se puede inferir que la protedbmica sinovial no solo mejora la
capacidad diagnostica, sino que también permite comprender los mecanismos
subyacentes de la enfermedad y orientar estrategias terapéuticas mas especificas. En
concordancia con Pérez Garcia et al. (2021), la identificacion de proteinas relacionadas
con inflamacion y degradacion tisular abre la posibilidad de desarrollar terapias dirigidas
hacia blancos moleculares especificos, lo que podria transformar el abordaje clinico de

estas patologias.

En sintesis, la discusion de los resultados confirma la coherencia entre la evidencia
cientifica revisada y los hallazgos obtenidos, destacando que la protedmica sinovial
representa una herramienta clave para avanzar hacia modelos diagnosticos méas precisos
y personalizados. La convergencia de los estudios analizados permite establecer que los
biomarcadores proteicos del liquido sinovial constituyen un elemento diferenciador
fundamental entre artritis autoinmune y degenerativa, consolidando su relevancia en la

investigacion biomédica avanzada.
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Conclusiones

En primer término, los hallazgos obtenidos permiten establecer que la protedmica sinovial
se configura como una herramienta de elevada capacidad discriminativa en la
diferenciacion clinica entre artritis autoinmune y degenerativa, al posibilitar la
identificacion de firmas proteicas especificas vinculadas tanto a procesos inflamatorios
inmunomediados como a mecanismos de degradacion estructural articular, lo que supera
de manera significativa las limitaciones inherentes a los enfoques diagndsticos

convencionales sustentados exclusivamente en criterios clinicos e imagenologicos.

En segundo término, el empleo de modelos estadisticos avanzados para el analisis
integrado de biomarcadores proteicos evidencia que la evaluacion multivariada de estos
componentes incrementa de forma sustancial la precision diagnostica, permitiendo no
solo clasificar con mayor rigor el tipo de artritis, sino también inferir su comportamiento
evolutivo, lo cual fortalece la interpretacion clinica desde una perspectiva mas

sistematica, objetiva y multidimensional.

En tercer término, la caracterizacion detallada del microambiente sinovial mediante
perfiles protedmicos aporta fundamentos solidos para la consolidacién de enfoques de
medicina personalizada, orientados al disefio de intervenciones terapéuticas mas
especificas y oportunas, contribuyendo asi al perfeccionamiento del diagndstico temprano
y a la optimizacién del abordaje clinico de las enfermedades articulares desde un enfoque

de mayor precision cientifica.
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