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INTRODUCCTI DN

Los compuestos del oro forman narte del segundo grupo de dro-- .
gas empleadas en 1 manzjo de la Artritis Reumatoide (A.R.), -
los otros medicamentos son los antimal@ricos, la D-penicilami-

na y posiblemente el levamizels, (4,5 y 7)

a as difiers e las de imer gr en que anrt

Estas drogas difierzn de 1 del pr prupo en c comparten
. : ac: . . .

minimas e-incspecificas propiedades antiinflamatorias.

Sin embargo se ha sugerido que potencialmentc afecta en el pro
greso de la enfermedad y previenen el dafio progresivo al hueso

y cartilago, caracteristico de la A.R.

Por 50 afios, el oro ha jugado un papel importante en el trata-
miento de la A.R.. Lande en 1927 y Forestier en 1929 mostraron
que el oro inhibfa al bacilo tuberculoso in vitro. Forestier -
en 1930 publicd su experiencia con la criscterapia en la A.R.,
¥y en 1341 fueron hechos estudios metabdlices por Freyberg acer
eca de la absorcidn y excrecidn de las sales de oro. Desde ---
1930 muchos investigadores han reportade los efectos benéficos
de los compuestosde oro hidrosolubles, la auriotioglucosa y el
tiomalato sddico de oro, (4 y 10)

El mecanismo de accidn exacto es desconocido. Junto a sus pro-
piedades antibacterianas, el oro suprime parcialmente la acti-
vidad fagocitica de los macrdfagos y neutrbfilos, estabiliza -
la membrana lisosomal y de este modo inhibe la liberacidn de -
enzimas.

Li posibilidad de que pueda suprimir la respuesta inmune fué -
sugerida por la observacidn de que los niveles de inmunoglobu-
linas y los titulos de Ffactor reumatoide, muchas veces dismi--
nuian en los pacientes tratados con oro, (4,5 y 10)
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Los experimentos indican, que el oro inhibe selectivamente un
nlimerc de las funciones de los fagecitos mononucleares, mien--
tras que tiene m¥nimos efectos inhibitorios sobre la funeidn -
de los linfocitos,

Estos datos apoyan la idea de que la accidn del oro en la A.R.,
puede resultar de la facultad de inhibir la capacidad funcio--
nal de los fagocitos menonucleares invelucrados en la inicia--
cibn y la expresifin de la sinovitis Inflamatoria crénica media
da inmunologicamente, (3 y 4).

En vista del papel critico de los macr8fages en la induceibn -
y expresifn de la respuesta Inflamatoria, la interferencia con
su funcidn por los compuestos del oro, puede explicar la efica
cia de la crisoterapla para reducir la inflamacifn reumatoide,

Indicaclones para la eriseterapia,~ La prineipal indicacibn es
AR, activa que no responde a la terapia conservadora (reposo,
aspirina y otros antiinflamatorios no esteroideos) y que es ==
progresiva.

Para considerar la progresifn de la enfermedad debe observarse
sinovitis persistente e intratable, osteoporosis progresiva, -
erosiones dseas y estrechamiento temprano del espacio articue-
lar (4,5 v 10},

El oro tambifn puede ser usado en combinacidn con esteroides -
en pacientes cuyos sintomas son agudos y requieren supresifn -
inmediata de la sinovitis, no lograda con agentes no esteroi-~
deos,

Se puede usar en enfermedad de larga evolucifn con deformida--
des apticulares, pero la efectividad del oro en esta circungw-
tancia es dudosa. Se ha usado para A,R, con n8dulas subcutan=-
nees y factor reumatoide éositivo, en la artritis asociada con
sfndrome de Pelty, o sindrome de Sjogren, y en la artpritis reu’




matoide juvenil,

Reacciones adversas a la crisoterapia.- Las manifestaclones td

xicas varian de un 4 a un 54%. (1,2,4 y 10).

El prurito usualmente anuncia mucha intolerancia de la piel a
la droga, vy las manifestaciones cutdneas por orc son variables
pero la mis temida es la dermatitis exfoliativa.

La estomatitis puede acompanar a las reacciones dérmicas u ocu

reiv por si sola, alpunos pacientes refieren un gusto metllico.

El tipo m&s comlin de toxicidad renal es la albuminuria, pero -
el sindrome nefrdtico y la glomerulonefritis sole ccurren oca-
sionalmente, se piensa que las lesiones son por depdsito de ==
oro en los tlibulos distal y proximal. en la glomerulonefritis
y el sindrome nefrdtico el oro debe ser suspendido,

La anemia aplisica es la reacciBn adversa mas temida de la eri
soterapia, y cualquier indicio de trombocitopenia y granuloci
topenia, debe suspender el tratamiento,

La reaccidn nitritoide o vasomotora solo se presenta con el --
tiomalato sbdico de oro, y consiste en mareo y sincope. (4).

OBJETIVO: Comprobar la utilidad de las sales de oro en el tra-
tratamiento de la Artritis Reumatoide.

MATERTAL Y METODOS
Se estudiaron 11 pacientes en forma prospectiva, derechohabien
tes del ISSSTE, del Hospital General "lo. de Octubre" y del -~
Servicio de la Consulta Externa de Medicina Interna, en un pe-
riodo de tiempo comprendido de noviembre de 1983 a octubre de
1984,

Todos los pacientes tienen el diagndstico de Artritis Reumatoi
de (A.R.), demostrado por clinica, laboratorio y rayos X.
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Todos los pacientes contaban cen los siguientes estudios de la-
boraterio y gabinete, ademls de historia clinica completa:

Biometria hematica completa

Examen general de orina

Velocidad de sedimentacifn globular

Quimica sanguinea

Factor reumatoide cuantitative y cualitativo
Radiografias comparativas de manos y columna

El medicamento que se uso fuld el Tiomalate sddico de oro, de --
50 mg. la ampolleta, aplicada cada semana via intramuscular, --
hasta alcanzar dosis acumulativa de 800 mg, dependiendo de la -
respuesta del paciente, pudiendo llegar a 1000 mg. como dosis -

méxima.

Los criterios paré incluir a los pacientes fueron:

aquellos pacientes con AR, activa y progresiva (1,2 y 3), que
se habfan beneficilado muy poco con medicamentos antiinflamato--
rios convencionales, Pacientes que recibian esteroides sistémi-
cos, sin lograrse mejoria clinfca y observarse datos de artri--
tis activa ademds de hipercorticismo, &stos se aceptaron con -~
una finalidad de tratar de reducir o suspender gradualmente los
esteroides,

Los criterios para excluir a los pacientes fueron:

la aparicidn de efectos tdxicos del medicamento, como 1eucope--
nia, trombocitopenia, anemia no relacionada a la artritis.

Otros efectos tdxicos importantes son a nivel renal, como albu-
minuria o bien datos de sindrome nefrdtico o glomerulonefrltls.
La aparicibn de dermatitils exfolfativa,

La respuesta al tratamiento se valord con los siguientes crite--

rios:




a cada paciente se le clasifich funcicnalmente al inicio y al -
término del tratamiento, segflin la clasificacidn funcional de 1la
Arthritis Rheumatoide Assocdiation (A.R,A.) (1 y 2):

Clase I.- Pacientes aon capacidad funcisnal complata,

Clase II,- Pacientes con capacidad funcional adecuada, a pesar
del dolor.

Clase III,- Capacidad limitada en sus actividades normales por
dolor,

Clase IV.- Incapacitado en silla de ruedas, o confinado a la ca

ma.

Se tuyo control semanal de bilometrfa hemitica completa y examen
general de orina, con el Fin de percatarse de complicaciones se
rias como anemia aplfsica, ¢ bien albuminuria, elevacidn de 1a
urea y la ereatinina, reduccidn de las proteinas totales (1 y 2).

RESULTADOS

De los 11 pacilentes estudiados, las edades limites fueron 20 a
60 afios, con un promedio de edad de 37 afios. Todes los pacien--
tes fueron del sexo femenino. (cuadro 1).

En cuanto a la antiguedad de la Artritis Reumatoide (A.R.}l, . la
mayorfa de los pacientes (6), tenfan de 2 a 4 afics de antigue--
dad y habfan recibido diversos tratamientos sin resultados favo
rables. (cuadro 2)

Se clasificd a los pacientes al inicio y al final del tratanden
to, segln la clasificacibn funcional de la Arthritis Rheumatods
de Associatien (A.R.A.), con la finalidad de observar variacio
nes, Ccuadro 3 y 8)




Las articulaciones mis afectadas fueron, la metacarpofaldngica,
todos los pacientes se vieron afectados, 3 pacientes tuvieron

artritis en la articulaci8n de la rodilla y 5 tuvieron afectada
la cadera, ademis de los hembros, codos vy articulacidn temporo-

maxilar., (cuadro 4}

Los eximenes que mis se alteraron fueron la hiometrfa hemdtica;
todos los pacientes tuvieren anemia tipo normocftica normecrémi
ca. Otro examen de laboratorio alterado fuf la velocidad de sc-
dimentacibn globular (V,S.G.). Se determinaron valorss inicia--
les y al terminar el tratamicnto.

Ningln paciente tenfa valores normales, 3 pacientes con clasifi
cacifn funcional clase III, tenfan un V.5.G. de hasta 50 mm ho-

ra.

Se compararon la hemoglobina y la V.S.G., al terminar el trata--
miento, asf como la clasificacién funcional. (cuados 7,8 y 9).

Al iniciar el tratamiento la mayorfa de los pacientes tenia ane
mia, con 10 grs. de hemoglobina, y al finalizar 8 de los 11 te-
nfan de 10 a 14 grs. de hemoglobina.

La ¥.5.6. mejord al terminar el tratamiento, como sc observa --
que 5 del total de 11 la tenfan normal, 3 tenfan hasta 30 mm ho
ra y 3.40 mm hora, :

La clasificacidn funcional mostrd cambios, 9 pacientes termina-
ron en clase I, y un paciente respectivamente en clase II y III
ninguno en.clase IV, (cuadro 9).




CUADRD 1

DISTRIBUCION PO

R EDAD

EDAD

NUMERO DE PACIENTES

20-10

H0-60
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CUADRO 2

ANTIGUCDAD DE LA ARTRITIS

ANTIGUEDAD DE NUMERO DE %
LA ARTRITLS PACIENTES
+0-1 afios 1 9,09
2-4 afios [ 54,5

§-10 afos L3 36.3




CUADRO 3

CLASIFICACION PUNCIOHAL SEGUN LA A.R.A.
ANTES DEL TRATAMIENTO

CLASE
I 1T ITT v
Nimero
de 0 . 6 4 t
casos

% Q 54.5 36.3 9.09
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CUADRD 4

ARTICULACIONES MAS ATECTADAS EN
LA ARTRITIS REUMATOIDE

ARTICULACION NUMERQ DE g
APECTADA PACIENTES
codos - 1 9,09
temporomandibular 2 18,1
hombros 3 27,2
caderay 5 45,5 <_j
rodilla 8 72,7
metacavpoﬁ 11 100
falingica




CUADRO §

EXAMENES DE LABORATORIO AL THNICIO
DEL TRATAMIEMNTD

VALORES DE Hz i %
14 grs. ' a %. 0
| .
10-14 grs, é 1a 0.9
8-10 gps, 1 9.09




VELOCIDAD DE
ANTES

CUADRO 6

SEDIMENTACION GLOBULAR

DEL TRATAMIENTO

VALORES DE V.S.G.

PACIENTES %
20 mm (normal g G
20-30 mm hora ? 18.1
30-40 mm hora 6 54,5
— e
4Q-50 mm hora 3 27,2




EXAMENES DE LARORATORIO DESPULS DEL TRATAMIEWTO

]
[
[

]

CUADRO 7

VALORES DE HB PACIENTES -4
14 grs, 1 9.09
10~1% grs. 8 12.7
i
8-10 grs. 2 18.1
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CUADRO 8

VELOCIDAD DE SEDIMENTACION GLOBULAR
DESPUES DEL TRAFTAMIENTO

VALORES DE V,5.6, PACIENTES %
10-28 mm hora ] 45,5
20-30 mm hora 3 27,2
30~-40 mm hora 3 27,2




CUADRO 9

CLASIFICACION PUNCIONAL DESPUES
DEL TRATAMIENTO

! CLASE
|
-
T IT I11 Ty
Nidmero
de 9 1 1 0
Casos
% 81.8 9,09 9,09 | 0




DISCUST QU

Se trat8 a 11 pacientes portadores de Artritis Reumatoide (A.R.)
con un medicamento del segundo grupc de drogas empleadas en el

manejo de esta enfermadad,

Todos log pacientes fyeron del sexo Ffemenino, vy con una edad --
promedio de 37 afios, simllar a la edad de presentacidn mis fre-
cuentemente reportada, (1 y 2)

Respecto a la antiguedad de la A,R., encontramos que los pacien
tes que tenfan mis tiempo de evolucifn, estaban mis sintomdti--
cos y con mayer dafo articular, aln habiendo recibidoitratamieg
to con diversos esquemas sin resultados favorables, motivo por

lo cual se incluyeron en el estudio. Alpunos de estos pacientes
tuvieron el factor reumatoide (F,R.) positive al inicio de su -
enfermedad, lo cual se relaciona con un peor prondstico, a dife
rencia de aquellos que lo tienen negative, (1,2 y 11}

La importancia de clasificar a los pacientes al inicio y al fi-
nal de tratamiento, fu@ para comparar resultades. Vimos que 6 -
pacientes estaban en clase II, 4 en clase LIl y 1 en clase IV -
al inicio y que al finalizar el manejo 2 de los 11 estaban en
clase I, y un paciente respectivamente en clase IT y TIII,

De esta manera valoramos lda respuesta al tratamiento como bené-
fiea, y clinicamente el paciente podfa realizar cualquier actie
vidad sin dificultad. Se comprobd la capacidad del medicamento
de inducir remisidn de la A,R, (4 y 5)

La totalidad de los pacientes tuvieron afectada la articulacidn
metacarpofalangica, objetivamente por artritis y subjetivamente
por rigidez matutina, €sto se valoraba durante la visita sema--
nal que hacfan los pacientes para la aplicacifn del medicamento,
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La segunda articvlacifn mis afectada Ful la rodilla, dsto se --
traducfa con dificultad para la deanbulacidn, basicamente, pudi
mos observar tumefaccifn importante en la articulacidn, gue ful

disminuyendo en el transcurso del tratamiento,

Qtra articulaeidn que por ordun de Frecucncia afectada ful la -
cadera, estos paclentes ipualmente tenfan problemas para ini~--
ciar ia deambulacidn, y fué motivo de incapacidad transitoria -
en algunos de ellos, Otras articulaciones que no se afectaron -
con igual frecuencia fueron los hombres, codos y la temporoman-
dibular, Cemparamos los resultados con los reportes, y encontra
mos que cuando menos las tres articulaciones mds afectadas son

similares a nuestros resultados, (1,2,3 y 12},

Las alteraciones encontradas en la biometrfa hemdtica, fueron -
anemia de tipo normocitica normocrdmicg v s explica por el pro
pio padecimiente, (1,2 v 13)

A este nivel se puso especial cuidado, sobre todo por la toxiei
dad severa que puede presentarse con el uso del medicamento, va
riando desde leucopenia y granulocitopenia hasta datos francos
de anemia aplisica, Como ya se mencionB cada semana se tuve con
trol de los pacientes con biometrfa y no hubo variacibn en las
tres series, Al finalizar el tratamiento la mayorfa de los pa--
cientes, tuvo una hemoglobina que oscild de 10 a 14 grs, sin ob
servarse leucopenta ni trombocitopenia, Esto contrasta con lo -
reportado acerca de la toxfecidad por el medicamento a 1a médula
dsea, hasta del 4Q%. (4 y §)

Tguaimente tampoco ohservamos toxicidad del medicamento a nivel
renal, donde puede presentarse como una complicacidn severa, -Es
to pudo comprobarse por los ex@menes de orina semanales que se
solicitaban a los pacientes, No hubo proteinuria ni hematuria,
se observd leucocituria que fué por infecciones y que desapare-
cid con tratamiento especffico.
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La velocidad de sedimentacidn globular (V.S.G,), es un parime--
tro indicador de actividad de la AR., asi como de otras enfer-
medades auteinmunes como lupus eritematoso diseminado (1,2 y 3),
midiendo la actividad inflamatoria de estas enfermedades, La en
contramos £levada en todos los pacientes antes de Iniciar el --
tratamiento, y observamos disminucidn progresiva durante el ---
transcurso; de esta manera medimos la actividad de la A.R., y -
se correlaciond con la mejorfa de sus sintomas,

Al finalizar el tratamfento 5 paclentes tenian cifras normales

de V.S5.G. y el resto persistiB con elevaciones moderadas mixima
hasta de 40 mm hora. Comprobamos ast la utilidad de este parime
tro como indicador de la A.R. y la modificacidn que sufre con -
medicamentos como los compuestos del oro.

CONCLUSIONES

El estudio abarcd solamente 11 paclentes, porcos para tener sig-
nificacidn estadfstica sin embargo consideramos de importancia
conclulr lo sigulente:

Se probd beneficlo del medicamento en todos los pacientes, ya -
que como se puede ohservar los pacientes tuvieron datos funecio-
nales y de labhoraterio que lo comprueban.

Ninguno de los pacientes present8 datos de toxicidad secundaria
al medicamento. Los efectos tfxicos a cualquier nivel pueden --
evitarse con vigilancia estrecha de los enfermos,




El objetivo del estudio fué comprobar la utilidad de las sales
de oro en el tratamiento de la Artritis Reumatoide (A.R.),

Los 11 pacientes tenfan artritis activa y progresiva, y no ha--
bian respondido a terapia conservadora. Se seleccionaren pacien
tes para manojarse con un medlcamento Jdel segundo grupo de dro-
gas empleadas en la A.R,, y capaz de detener la actividad de la
enfermedad,

Se usd tiemalato sddice de oro, disponible en M&xico para uso -
parenteral (I.M.) y se apiic8d semanalmente 50 mgs, hasta llegar
a dosis acumulativas de 8Q0 o 1000 mg., como dosis maxima,

Se tuvo control tambifn semanal de biometrfia hemdtica, quimica
sanguinea y examen general de orlna con el fin de observar los
conocidos efectos tBxicos del medicamento, sobre todo a nivel -
hemdtico y renal. Sin emhargo no se excluyd a ningln paciente -
del estudio por tomicidad.

Observamos en todos los paclentes el tipo de anemia relacionada

a la AR. y no por toxicidad al medicamento.

La articulacidn mds afectada fud la metacarpofaldngica seguida

por la rodilla y cadera.

Se comprobd el inicio de accibn lento del medicamento al mes --
aproximadamente manifestado clinicamente por disminucibn del --
ataque articular, y con pardmetros de laboratorio como disminu-
cidn de la velocidad de sedimentacidn globular,

Se llegd a dosis de 1000 mg. en 10 de los 11 pacientes sin ob--

servarse toxicidad importante en ninguno de ellos.

Se probé beneficio a todos los pacientes, desapareciendo la gin




tomatologia de infciec y evaluande pardmetros antes y despuls -
del tratamiento, sobre todo velocidad de sedimsntacién globular

y mejorfa en la clasificaci8n funcional.
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