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INTRODUCCION

Aproximadamente el 30% de la poblacion europea presenta rinitis alérgica
(RA)”, una enfermedad inflamatoria de la mucosa nasal causado por una
reaccion inmunoldgica frente a uno o multiples alérgenos. La gravedad de la
RA varia desde una molestia leve hasta una afeccion grave que reduce
significativamente la calidad de vida (CdV), asi como la asistencia y el
rendimiento laboral y escolar”. Ademas, la RA constituye un factor de riesgo
para diversas comorbilidades, incluyendo el asma alérgica". La RA y el asma
comparten una patologia inmunoldgica comun basada en la inflamacion de
tipo 2 (T2), que también es relevante en otras comorbilidades no alérgicas,
incluida la rinosinusitis cronica con polipos nasales (RSCcPN).

Debido a la evolucion del conocimiento y opciones terapéuticas, existe una
necesidad creciente de redefinir términos entre las diversas especialidades
implicadas en el manejo de la RA. Estas definiciones ayudarian a facilitar la
comunicacion entre médicos y pacientes en relacion con las opciones y los
objetivos del tratamiento. En el mismo contexto, los miembros del panel de
expertos en rinosinusitis cronica (RSC) del European Forum for Research and
Education in Allergy and Airway Disease (EUFOREA) han definido distintos estados
de enfermedad en la RSC, dando lugar al concepto de remision dentro de los
objetivos terapéuticos.

La iniciativa Allergic Rhinitis and Its Impact on Asthma (ARIA) es una organizacion
no gubernamental que trabaja en colaboracion con la Organizacion Mundial
de la Salud (OMS) para desarrollar recomendaciones sobre el manejo de la
RA. ARIA ha proporcionado una clasificacion util destacando su frecuente
asociacion con el asma, ha evaluado los tratamientos de acuerdo con la
metodologia Grading of Recommendations-Assessment, Development and Evaluation
(GRADE) y ha aplicado el uso de tecnologia movil para la monitorizacion de la



EUFOREA meeting on defining disease states in allergic rhinitis: towards a unified language in AR

RA. Sin embargo, la version mas reciente del documento ARIA carece de
definiciones, incluida la resolucion de la enfermedad®. EUFOREA es una
organizacion internacional sin animo de lucro cuya mision es reducir la carga
de las enfermedades respiratorias cronicas mediante la implementacion de
una atencion optima en la practica clinica diaria. Esto implica un diagnostico
correcto y un tratamiento oportuno, 1o que conduce a una mejoria en la CdV y
a un ahorro de costes para la sociedad. Tras dos reuniones de consenso
sobre asma en Londres (abril de 2023) y RSC en Bruselas (junio de 2023),
EUFOREA centra ahora su atencion en la RA con el objetivo de alcanzar un
consenso sobre las definiciones de los estados de enfermedad vy los objetivos
terapéuticos. El objetivo fue que, los profesionales implicados en el
tratamiento de la RA puedan comunicarse con mayor precision, permitiendo
identificar areas que requieren mayor atencion, enfoques que merecen una
consideracion adicional y las fortalezas y debilidades de los abordajes
actuales.

METODOLOGIA

Se realiz6 una reunioén virtual preliminar para debatir puntos y definiciones
que debian abordarse hasta alcanzar una alineacion de criterios. Los expertos
pudieron desarrollar previamente los conceptos, permitiendo asi una
discusion fluida durante el debate presencial.

La participacion activa de especialistas de prestigio internacional en
atencion primaria, otorrinolaringologia, pediatria, neumologia, alergologia e
inmunologia facilitd un consenso tras una jornada de discusion celebrada en
la Royal Society of Medicine del Reino Unido, en Londres, en Junio de 2024. Un
paciente de la Asociacion de Pacientes de EUFOREA con RA grave participd
en la reunion. Se prepard un borrador preliminar del documento de consenso,
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que posteriormente fue revisado por un grupo adicional de expertos, quienes
también participaron como coautores. Tras el proceso de revision, los puntos
de desacuerdo fueron resueltos mediante reuniones virtuales hasta alcanzar
el consenso. En 2024, se logrd la version final que fue aprobada por todos
los autores.

Se incluyeron en la discusion: control, rinoconjuntivitis alérgica grave
(RCAG), rinoconjuntivitis alérgica grave refractaria (RCAG-R), remision,
resolucion, mejoria, exacerbacion, objetivos terapéuticos, tratamiento dirigido
a objetivos (“treat to target’), recaida, progresion, modificacion de la enfermedad
y prevencion.

NECESIDADES NO CUBIERTAS EN LA RA

Han transcurrido casi 25 anos desde que la OMS establecié por primera
vez un consenso sobre la RA. La creacion de la iniciativa ARIA facilitd el
camino para alcanzar acuerdos sobre clasificaciones, unificar criterios
diagndsticos y determinar medidas terapéuticas. No obstante, a pesar de los
esfuerzos de ARIA y EUFOREA en la elaboracion de un nimero considerable
de documentos, guias y materiales educativos”, la realidad es que la RA
continda siendo una enfermedad de elevada prevalencia y muchos pacientes
permanecen sin control adecuado?.

Investigaciones previas han demostrado que multiples factores contribuyen
a la falta de control de la enfermedad, incluidos factores relacionados con la
propia enfermedad, el paciente, el entorno, los profesionales sanitarios y el
tratamiento, incluyendo también la venta libre de medicamentos sin
evaluacion médica ni diagndstico de gravedad®. Un estudio observacional
reciente realizado por Scheire et al.® examind el control de la rinitis en un
contexto de practica clinica real en pacientes belgas con rinitis persistente
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atendidos en farmacias, con especial atencion a la contribucion de factores
relacionados con el paciente y el tratamiento. Encontraron que el tratamiento
era suboptimo, con un elevado uso de corticosteroides sistémicos vy
accesibiidad a descongestionantes nasales. Ademas, los autores
identificaron que la técnica de administracion de los aerosoles nasales y la
adherencia a los corticosteroides intranasales (CINs) son deficientes,
administrando correctamente la medicacion Unicamente el 10% de los
pacientes. Otro dato es la adquisicion de antihistaminicos sedantes de
primera generacion pudiendo afectar la capacidad de aprendizaje y la
probabilidad de crisis epilépticas en nifos, entre otros efectos adversos”.

Los pacientes con RA suelen autogestionar su enfermedad, 1o cual puede
parecer positivo desde una perspectiva de economia sanitaria centrada en
costes a corto plazo, pero potencialmente conduce a elecciones terapeuticas
incorrectas, respuestas inadecuadas y aumento de efectos adversos. Incluso
entre aquellos que consultan con un médico, puede permanecer sin control
pese a una terapia combinada Optima. Los hallazgos de estos estudios
ponen de manifiesto la necesidad no cubierta tanto de una educacion mas
amplia e integral del paciente® como de tratamientos y medidas preventivas
mas eficaces”.

Los CINs representan la opcion terapéutica preferida. Sin embargo, existe
una tendencia al uso subdptimo y a su abandono'?®. El control de la
enfermedad suele ser inadecuado debido a la reticencia de los pacientes a
seguir correctamente sus pautas poniendo de manifiesto la necesidad de
educacion del paciente.

Definiciones Utiles de RA en leve, moderada y grave, junto con definiciones
para conjuntivitis alérgica” representan un avance, aunque algunos autores
consideran que no abordan otro problema relevante, en la enfermedad grave,
diagnéstico confirmado tras reevaluacion y ausencia de respuesta a
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tratamientos, incluso después de tratar las comorbilidades asociadas. En
estos aspectos el grupo ha generado dos conceptos: una redefinicion de la
RCAG vy la introduccion de la RCAG-R.

Mientras que la RCAG hace referencia a una afeccion caracterizada por
inflamacion alérgica que produce sintomas persistentes (>4 dias por semana
durante >4 semanas consecutivas) con impacto significativo sobre la CaV,
incluyendo sueno, rendimiento laboral o escolar o actividades de ocio,
ejemplificado por una puntuacion >70 mm en la escala visual analdgica (EVA)
para sintomas nasales totales; la RCAG-R describe a pacientes con RCAG
persistente pese a un manejo Optimo basado en las guias clinicas. Esta
incorporacion se muestra en la Figura 1.
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Figura 1. Algoritmo para la confirmacion de rinoconjuntivitis alérgica grave refractaria (RCAG-R).
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Este objetivo abre una gama de aplicaciones, no solo en términos de
lenguaje unificado y consideraciones de un nuevo nivel de complejidad, sino
también respecto a las indicaciones terapéuticas asociadas.

Hasta la fecha, la inmunoterapia alergénica (ITA) ha demostrado ser el
Unico tratamiento capaz de modificar la progresion de la enfermedad®.
Aunqgue su inclusion como opcidn terapéutica esta aceptada e incluida en las
guias clinicas, con frecuencia existen barreras para su utilizacion,
principalmente debido al coste, la falta de disponibilidad en determinados
paises y la ausencia de extractos de alta calidad para algunos alérgenos.
Ademas, los pacientes multialérgicos podrian no ser candidatos adecuados
para la [TA.

Recientemente se han explorado los bioldgicos, como los anticuerpos
monoclonales anti-IgE y anti-citocinas, en el tratamiento de la RA”. Su papel
potencial es especialmente relevante en la RCAG-R con comorbilidades",
donde el uso de corticoides sistémicos es frecuente. En muchas
enfermedades dependientes de corticoides, como el asma o la dermatitis
atopica, alternativas como los bioldgicos han logrado reducir con éxito la
necesidad de corticoides sistémicos. De manera similar, se necesitan mejores
opciones terapéuticas para este subgrupo de pacientes con RCAG-R.

La adicion de bioldgicos a otras terapias ha mostrado resultados
prometedores, especialmente en pacientes con enfermedad grave y control
insuficiente"”. La terapia anti-IgE ha sido ampliamente estudiada en la RA. Sin
embargo, hace dos décadas su relacion coste-beneficio se consideraba
desfavorable, aunque no se tenian en cuenta los costes derivados de los
efectos adversos asociados a corticoides sistémicos"®. Con la llegada de los
biosimilares, que deberian reducir los costes terapéuticos, la incorporacion de
biologicos deberia considerarse una opcion viable en la RCAG-R.
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La combinacion de ITA y anti-IgE (u otros biologicos) podria permitir el
tratamiento de pacientes considerados de riesgo elevado para ITA (asma
grave no controlada), al reducir el riesgo de reacciones adversas, incluidas
exacerbaciones asmaticas y anafilaxia. Ademas, se esperaria que esta
combinacion proporcionara un control mas rapido de los sintomas,
permitiendo ganar tiempo hasta que se establezcan los efectos de la ITA. Los
autores ven necesario realizar investigaciones en esta area, y tienen la
esperanza de que este documento sirva como base para la incorporacion de
los bioldgicos en investigaciones sobre RA 'y, posteriormente, su uso en la
practica clinica.

RESULTADOS

Las siguientes definiciones fueron debatidas y adoptadas:

Estableciendo las bases en la RA: control, remisidon y resolucién

El control suele constituir el objetivo principal del tratamiento, dado que la
curacion rara vez es alcanzable. Mientras que las categorias recientemente
introducidas de enfermedad no controlada han sido mencionadas
previamente bajo los acronimos RCAG y RCAG-R, se propone definir el control
como “el grado en que se alcanzan los objetivos terapéuticos, segun el
paciente y el médico tratante”. Se propone el uso de la EVA por parte del
paciente y del médico para esta evaluacion. Los limites propuestos son: una
puntuacion menor o igual a 23 mm (para la gravedad total de los sintomas)
indicaria que el paciente esta bien controlado, mientras que una puntuacion
superior a 23 mm pero menor o igual a 50 mm indicaria que el paciente esta
parcialmente controlado"™. Ver la Figura 2.




EUFOREA meeting on defining disease states in allergic rhinitis: towards a unified language in AR
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Escala visual analdgica (EVA): el paciente marca en la linea el grado de intensidad de sus sintomas.

. 0 - 50 mm: enfermedad controlada

@ >50 mm: enfermedad no controlada

Figura 2. Puntuacion de Escala Visual Analdgica (EVA, 0-100 mm) y su interpretacion.

La remision clinica se define como “un estado o periodo con baja o nula
actividad de la enfermedad (con o sin tratamiento seguro a largo plazo)”. En
estado de remision, 1os pacientes permanecen libres de exacerbaciones vy
presentan una EVA inferior a 23 mm. El panel de expertos coincidid en que la
definicion de remision clinica debe incluir no solo los sintomas y el control desde
el paciente, sino también desde el médico. La remision completa requiere la
“normalizacion o estabilizacion de cualquier patologia subyacente ademas de
la remision sintomatica, segun se define en asma”, ocurriendo sin tratamiento
durante un periodo de un ano o0 mas.
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La resolucion (o curacion): “un retorno permanente a un estado de salud
normal, sin tratamiento y sin signos de enfermedad mucosa activa”. Los
autores sugieren que una remision completa durante un periodo de 5 anos vy
sin tratamiento equivale a resolucion/curacion.

El objetivo del tratamiento deberia ser alcanzar la remision en todos los
pacientes y la resolucion cuando sea posible. Los tratamientos disponibles
dirigidos contra la inflamacion de la RA y sus posibles efectos modificadores
deberian incentivar a los clinicos a aspirar a algo mas que al solo control de la
enfermedad.

Mejoria, exacerbacioén y rasgos tratables

Aunque el término regresion es el mas utilizado en el contexto de otras
enfermedades de la via aérea, como la RSCcPN, este grupo considera que
tiene una connotacion negativa poco util en el contexto de la RA. Siendo el
término mejoria el mas apropiado en este contexto. Una mejoria de 23 mm en
EVA para sintomas totales bajo tratamiento indica una terapia eficaz. Ademas,
una mejoria de 30 mm se ha asociado con mejorias en parametros de CdV.

Una exacerbacion es “una intensificacion subita y pronunciada de sintomas
preexistentes”, precipitada por mayor exposicion a alérgenos, cambios
ambientales o infecciones respiratorias. Tales exacerbaciones pueden tener
un impacto sobre el funcionamiento diario y la CdV, requiriendo un manejo
réapido y eficaz”. Es de maxima importancia identificar y reducir los
desencadenantes mediante controles ambientales y educacion del paciente
para prevenir exacerbaciones. Ante una exacerbacion suele emplearse una
estrategia escalonada ascendente, administrandose tratamiento de rescate.
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Sin embargo, el panel de expertos reconoce la necesidad de considerar los
rasgos ftratables antes de modificar los tratamientos. Representan
“caracteristicas fenotipicas y endotipicas especificas susceptibles de
intervencion terapéutica para optimizar el manejo del paciente”. Estos rasgos
fratables incluyen el tipo y gravedad de la respuesta alérgica, el control
ambiental, la presencia de anomalias estructurales (desviacion septal,
hipertrofia turbinal o hipertrofia adenoidea) o comorbilidades como asma,
infecciones respiratorias / rinosinusitis aguda, rinosinusitis cronica (RSC) con
0 sin pdlipos nasales o problemas de salud mental, asi como la respuesta
individual a tratamientos. La identificacion de estos rasgos mediante
evaluaciones clinicas integrales y perfilado de biomarcadores permite un
enfoque terapéutico personalizado, mejorando la eficacia y reduciendo
efectos adversos. Un rasgo tratable cumple tres criterios: identificable/medible,
clinicamente relevante y tratable. Mediante la definicion, identificacion vy
abordaje, se pretende mejorar los resultados asistenciales, como la reduccion
del uso de corticosteroides orales y/o descongestionantes, asi como prevenir
efectos adversos.

Respuesta terapéutica y tratamiento dirigido a objetivos (“treat to target”)

La terapia en la RA es multifacética e incluye intervenciones farmacologicas
y no farmacoldgicas, como la evitacion de alérgenos vy los lavados nasales".
Cuando las medidas preventivas fracasan, se recomienda farmacoterapia. El
objetivo de estas intervenciones es controlar los sintomas y mejorar la CdV.

Los tratamientos de primera linea suelen incluir antinistaminicos y CINs, solos
0 en combinacion fija intranasal, que han demostrado eficacia en la reduccion
de congestién nasal, rinorrea y estornudos"”, asi como en la disfuncién olfativa,
un marcador de RA grave, tanto en nifos como en adultos ".
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La ITA subcutanea o sublingual, representa un enfoque modificador de la
enfermedad que proporciona alivio a largo plazo y potencial de remision
mediante la induccion de tolerancia inmunoldgica®. Nuevas terapias dirigidas
a vias inmunoldgicas especificas, como los bioldgicos, muestran resultados
prometedores, aunque se requieren mas investigaciones a largo plazo y
perfiles de seguridad en RA™.

Durante la ultima década los expertos de ARIA y EUFOREA han realizado
diversos intentos para definir la respuesta terapéutica. En la mayoria de los
documentos de consenso se ha propuesto una definicion de respuesta
terapéutica basada en los siguientes criterios:

* Mejoria clinica/de sintomas representada mediante el Rhinoconjunctivitis
Quality of Life Questionnaire (RQLQ), EVA y el Rhinitis Control Assessment Test
(RCAT). La variacion de corte establecida de 23 mm para EVA se asocio
con una variacion de corte de 0,5 para el RQLQ. El analisis de
sensibilidad con RQLQ y otras escalas validadas confirmd la capacidad
del valor de corte (23 mm) para discriminar cambios en sintomas y CdV.
Un cambio de 3 puntos en el RCAT es significativo.

* Mejoria de la calidad del sueno/cansancio.

* Disminucion del impacto sobre asistencia/rendimiento laboral o escolar.
* Mejoria de las actividades recreativas.

* Prevencion de la progresion/mejoria de comorbilidades.

* Reduccion de farmacoterapia a demanda.

e También puede considerarse una reduccion =1 en el nivel de la
gravedad (grave — moderada — leve) o >1 en el nivel del control (no
controlado — parcialmente controlado — controlado).
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e Evaluacion de la via respiratoria superior mediante pico de flujo
inspiratorio nasal (PFIN), rinometria acustica o rinomanometria anterior
(herramientas especializadas).

* Rinoscopia (herramienta especializada).

* Otra posible medida es la evaluacion del olfato mediante pruebas como
Sniffin' Sticks (o BOT-8), dado que la pérdida del olfato es proporcional a la
gravedad de la RA".

* Son bienvenidos mas trabajos sobre estos parametros en RCAG-R.

El enfoque ‘freat to target” en la RA representa un cambio de paradigma
hacia un manejo personalizado y orientado a objetivos'™®. Esta estrategia se
centra en alcanzar resultados clinicos predefinidos, como la remision clinica.
Mediante la monitorizacion continua de la respuesta del paciente, incluyendo
el uso de tecnologia movil, y el ajuste terapéutico, los clinicos pueden abordar
mejor la RA"™.

Las aplicaciones moviles de salud pueden proporcionar apoyo diario al
paciente: recordatorios de medicacion, alertas de niveles de polen vy
recomendaciones personalizadas basadas en el seguimiento de sintomas.
Estas herramientas empoderan a los pacientes para manejar su enfermedad
de forma mas eficaz, mejorando la adherencia y minimizando el impacto de la
RA sobre las actividades cotidianas.

La integracion de inteligencia artificial (IA) en estas tecnologias ofrece un
manejo aun mas personalizado. La IA puede analizar datos procedentes de
multiples  fuentes, incluyendo sistemas de monitorizacion ambiental vy
dispositivos individuales de seguimiento de salud, para predecir
exacerbaciones. Ademas, los analisis por IA pueden contribuir a una mejor
comprension de las respuestas terapéuticas y comportamientos de los
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pacientes, conduciendo a estrategias terapéeuticas mejoradas. La
incorporacion de estas tecnologias en el manejo de la RA promete mejorar la
atencion y contribuir al perfeccionar los protocolos terapéuticos y mejorar los
resultados clinicos"™.

Asimismo, los avances en biomarcadores y medicina de precision estan
refinando aun mas este modelo, permitiendo una prediccion mas exacta de
las respuestas terapéuticas y favoreciendo un entorno terapéutico mas
dinamico y sensible.

Este grupo define ‘freat to target” como “cualquier medida empleada en el
contexto sanitario disehada para facilitar el control, ya sea de los sintomas del
proceso patolégico”.

Recaida, progresiéon y modificacion de la enfermedad

Una recaida en la RA es “la recurrencia de sintomas tras un periodo de
remision” por una nueva exposicion alergénica, cambios estacionales o falta
de adherencia terapéutica.

La progresion en la RA implica el empeoramiento de los sintomas vy el
desarrollo de comorbilidades como asma, rinosinusitis aguda, RSC vy
conjuntivitis, por exposicion persistente a alérgenos, inflamacion continua y
predisposicion genética. Este grupo propone definir progresion como el
desarrollo o empeoramiento de los sintomas de RA y/o de las comorbilidades
asociadas.

El objetivo de la madificacion de la enfermedad en la RA es “alterar el curso
natural de la enfermedad, logrando asi un alivio sostenido de los sintomas y
mejores resultados a largo plazo”. Este enfoque se basa principalmente en la
ITA, mediante induccion de tolerancia inmunoldgica duradera y reduccion de
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la progresion de los sintomas, es decir, el nUmero de nuevas sensibilizaciones
o el desarrollo de asma.

Al dirigirse contra mecanismos inmunoldgicos como la hipersensibilidad
mediada por IgE vy la inflamacion T2, la ITA tiene potencial para disminuir la
gravedad y frecuencia de las reacciones alérgicas. Ademas, las terapias
bioldgicas que inhiben citocinas especificas y vias inmunologicas podrian ser
una via para la modificacion de la enfermedad.

Los tratamientos modificadores de la enfermedad difieren de los
tratamientos sintomaticos porque son capaces de actuar sobre la
patogénesis de la enfermedad, previniendo su progresion o produciendo una
reduccion prolongada de los sintomas incluso después de la suspension
terapéutica.

Este grupo considera apropiado diferenciar el concepto de modificacion de
la enfermedad aplicado al manejo clinico de la RBA del utilizado en
investigacion. Mientras que el primero se refiere a cambios inducidos por
tratamientos o intervenciones dirigidos contra la causa alérgica subyacente,
con efectos persistentes tras la finalizacion del tratamiento, el segundo
requiere validacion mediante biomarcadores, como IgG,.
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PREVENCION PRIMARIA, SECUNDARIA Y TERCIARIA

La prevencion implica “estrategias dirigidas a reducir la aparicion vy
progresion de los sintomas mediante controles ambientales, intervenciones
farmacologicas y modificaciones del estilo de vida”. Existen la prevencion
primaria, secundaria y terciaria, que dependen de la etiologia y de los
desencadenantes, de la identificacion de los sintomas y de un correcto
diagnostico/tratamiento. La prevencion primaria tiene como objetivo evitar el
desarrollo de la enfermedad. La secundaria, limitar su progresion. Y la
terciaria, reducir sintomas y limitar secuelas.

La prevencion primaria se centra en reducir la incidencia de la enfermedad
mediante la modificacion de factores causales o predisponentes, por ejemplo,
en el entorno laboral.

La prevencion secundaria se centra en la deteccion precoz. Hace referencia
a pacientes con RA inicial o ya sensibilizados, y describe las medidas
destinadas a evitar que la RA progrese en gravedad o desarrolle
comorbilidades mediante estrategias como la evitacion o reduccion de la
exposicion a alérgenos o irritantes, o mediante ITA.

La prevencion terciaria se define por la reduccidon del impacto de la
enfermedad y sus complicaciones con el objetivo de maximizar la CdV. Esto
hace referencia a RA grave y las medidas de prevenir la aparicion de
comorbilidades. Es en este contexto donde la ITA o los biologicos adquieren
una relevancia particular.
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COMENTARIO FINAL

El articulo representa un esfuerzo ambicioso y relevante para actualizar y
unificar la terminologia relacionada con la RA, especialmente en un contexto
clinico donde persisten interrogantes en el control de la enfermedad y en la
estandarizacion de objetivos terapéuticos. La iniciativa liderada por EUFOREA
y basada en la experiencia previa de ARIA constituye un punto fuerte evidente
del articulo, particularmente por su enfoque multidisciplinar e internacional,
integrando multiples especialistas, ademas de incorporar la perspectiva de los
pacientes. Asimismo, el intento de trasladar conceptos previamente
consolidados en asma y RSC, como remision y control, hacia la RA resulta
conceptualmente innovador y clinicamente atractivo.

Otro aspecto destacable es el reconocimiento explicito de la carga clinica y
socioecondmica de la RA, asi como la necesidad de estrategias mas
individualizadas y dirigidas a objetivos concretos. La redefinicion de entidades
como RCAG y RCAG-R aporta un marco potencialmente Util para identificar
pacientes con enfermedad grave refractaria, especialmente aquellos
candidatos a ITA o terapias biolégicas. Del mismo modo, el articulo enfatiza
correctamente la importancia de la educacion del paciente, la adherencia
terapéutica y el uso racional de tratamientos, aspectos claramente
infravalorados en la practica clinica habitual.

Sin embargo, pese a estos puntos fuertes, el articulo presenta varias
limitaciones. En primer lugar, el texto resulta un poco extenso vy reiterativo, lo
que dificulta la lectura y comprension global del documento. Numerosos
conceptos se repiten a lo largo del manuscrito con formulaciones similares,
especialmente en relacion con control, remision, exacerbacion y respuesta
terapéutica. Esto genera una sensacion de redundancia y puede dificultar la
aplicabilidad practica de las definiciones propuestas por parte del clinico.
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Ademas, aunque el objetivo del trabajo es definir los estados de
enfermedad y los objetivos terapéuticos, muchas de las definiciones
propuestas permanecen ambiguas y dependientes de parametros subjetivos,
fundamentalmente la EVA y los cuestionarios para pacientes. Resulta
paraddjico que los autores no incorporen medidas objetivas dentro de las
definiciones establecidas. La ausencia de biomarcadores, parametros
inflamatorios, medidas funcionales nasales objetivas o criterios endoscopicos
limita significativamente la reproducibilidad y validez clinica de conceptos
como remision, resolucion o control. Esto puede conducir a una importante
variabilidad interobservador y reduce la solidez cientifica del modelo
propuesto.

Asimismo, aunque el manuscrito menciona herramientas especializadas
como rinomanometria, PFIN, rinometria acuUstica u olfatometria, estas
aparecen unicamente como posibles medidas complementarias y no como
componentes centrales de las definiciones diagndsticas o terapéuticas. Esto
representa una oportunidad perdida para avanzar hacia una definicion mas
objetiva y medible de los distintos estados de enfermedad en RA.

Otra limitacion es que muchos de los conceptos propuestos derivan
fundamentalmente de consenso de expertos mas que de evidencia
prospectiva validada. Aunque esto es comprensible dada la naturaleza del
documento, seria importante reconocer de manera mas explicita el nivel de
evidencia existente para varias de las definiciones. Del mismo modo, algunas
propuestas, especialmente las relacionadas con el uso de biolégicos en
RCAG-R, parecen adelantarse a la evidencia actualmente disponible en RA,
donde todavia faltan estudios controlados y criterios claros de seleccion de
pacientes.
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Finalmente, aunque la incorporacion de |A, tecnologias moviles y medicina
de precision resulta atractiva desde una perspectiva futura, estas se
presentan de forma poco integradas con herramientas clinicas actualmente
validadas.

En conclusion, el articulo constituye un documento de consenso valioso y
conceptualmente innovador, que probablemente tendra impacto en futuras
discusiones sobre clasificacion y manejo de la RA. Sus principales fortalezas
radican en su enfoque multidisciplinar, la incorporacion de nuevos conceptos
terapéuticos y la intencion de avanzar hacia una medicina mas personalizada.
No obstante, el manuscrito necesita integrar biomarcadores, parametros
objetivos y el uso de nuevas tecnologias que fortalezcan la aplicabilidad
clinica y cientifica de estas nuevas definiciones en la era actual.
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