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INTRODUCCION

En hGsqueda del elixir de la vfda, Paracelsc obtuvo entonces,
en el siglo XVI un compuesto formado de oro y mercuric, ini--
cifndose asf 1la utilizacidn del oro en hlsgueda de la salud y
la vida., Investigaciones postericres efectuadas por Koch en '~
1960, demostraron que al oro inhibfa al bacilo tuberculoso iIn
vitro. Fu#& hasta 1894 en que se utilizé la combinacién de oreo
¥ manganeso para tratar la tuberculosis (2).

Los compuestos de ore se habfan recomendado para el tratamien
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to del lupus eritematosg sistémico en 1913, para la endocardi-
tis y fiebre reumitica en 1927. En 1935 se utilizé para tratar
a 550 pacientes con artritis reumatoide, reportindose un 80%
de 8xito. {2}

Actualmente se cuentan con compuestos de oro para administra--
cién por vfa parenteral y por vfa oral, los cuales, han pasado
a ser medicamentos de primera eleccin en el tratamiento de la
artritis reumatoide, formando parte del grupe de medicamentos
conoeldos comoe "moduladeores de la enfermedad®. Es conocide, -
que los compuestos de ore son capaces de modificar la evolu---
cisén natural de la artritis reumatoide, caracterfstica que los
pone comd madicamentos de gran valor #n el manejoc de la misma
(1,2,4).

El Mirancftn {2,3,4,6, tetra-O-acetil-l-tio-B=-D~glucopiranasa-
to- 5) (trietilfonfinaj atrica, compuesto da oro disponible pa
ra utilizacisn por via oral, cuya farmacocinftica es diferente
a los compuestos de 0ro por via parenteral, se absorbe por via
glstrica en un 20-25%, dando una menor retencidn corporal:y --—
con una mayor excrocidn por las heces que por la orina. {3).

Se ha demostrado que loa compuesteos de oro, inhihen la activi-
dad fagoeftica de los polimorfonucleares y macr8fagos, Inhibe
1a liberacidn de en:imas lisocsomales y la quimiotixias de mono-
citos pero no de polimorfonucleares. Afegta el sistema del --
complemento al inactivar el Cl, Bloguea la activacién de los
linfocttos T (3,8,9},

lLas ohservaciones clinicas conffrman que el auranoffn a dife--
rencia del Tiomalato S8dico, produce remisién de la enfermedad
en un plazo de 12 senmanas en promedio y que la administracidn
y contrxol son m3s faciles de llevar que con los compuestos da
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oroe por via parenteral. Son mejor tolerados, y aus efegtos --
indeseables son en ordep de frecuencia: diarrea, crupcifn-cutd
nea, prurito y estomatitis. (3,5},

El Tiomalato S&6dico inactiva la enfermedad en un perfodo prome
dic de sels secmanas, con eliminacién renal principalmente y en
menor proporcin por las heces. Sus efectos secundarios mis -
frocuentes son: la estomatitis, erupcidn cutdnea, alteraciones
hematoldgicas y nefrolégicas- (5).

La crisoterapfa tiene indicacidn en pacientes con artritis reu
matoide, gue no mejora cen antiinflamatorios no aeatoroideos -
(AINEl, reposo y esteroides intraarticulares, So prefiere al

uso de cloroquina, d-penicilamina, citotdxicos o dosis bajas -
de esteroides. Es mis util en artritis reumatoide temprana, =
no ercsiva, auncque tiens indicacidn en artritis reumatoide ac-
tiva de larga evolucidn a pesar de la deformidad, daestrucecifn

tisular, afin con Sindromo de Felty 8 Sjogren y con proteinu=--~
ria no progresiva. (1,2,3,5).

CBJETIVO

bPemostrar la utilidad de los compuestos de oro, en ol control
de los pacientes con artritis reumatoide que previamente ha--~
bfan recihido sales deo oro por via parenteral y demostrar su
utilidad en pactentes con este mismo padecimiento, peTro en loa
Que nunca habfan recibido compuestos de oro previamente y a —
1os cuales se puede infcfar tratamfento con auranocffin,

MATERIAL ¥ METODOS

Se estudiarén 18 pacientes con artritis reumatoide segfin los
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eriterios de la Asoclacién Americana de Reumatologfa (ARA), -
de los cuales 17 recibierén tratamiento completo con Tiomala-
to S68dico de Oro con buenos resultados, y un paclente con el
mismo padecimionto cuyo tratamiento se inici$ con aurancfin
(cuadro 1,2).

A los 1B pacientes se les habfa continuade tratamiento con =--
awranoffn, con dosis guo varfan de los 3 a los 9 mg diarios -
{cuadro 3).

A su ingreso todos los pacientes tenfan biometrfa hemitica, -
quimica sanguinea, examen general de orina, inmunoglobulinas
séricas, Waaler Rose, ¥y 8e les clasificd de acusrdo a la cla-
se funcional y se enumeraron las articulacicnes afectadas,

Sa incluyertn en este estudio todos los pacientes con artri--
tis reunatoide clésica, con datos de sinovitis, ya sea gque hn
biaran recibido o nd compuestos de oro con antericridad, pere
en los que no hublera intolerancta previa a eate medicamento,
Y que se acompafiaran o nd de Sfndrome de Felty o Sjogren,

los criterios para excluir a lea paclentes, fueron el que pre
sentaran intolerancia al medicamento, caracterizada por dia--
rrea persistente, alteraciones dermatoldgicas, leucopenia. -
anemia, albuminuria progresiva y eatomatitis,

El seguiniento de los paclentes, fud clinico con valoracidn o=,
mensual de la clase funcional, nimero ‘de artfculaciones afec-
tadas. El seguimiento paraclfnico fud mediante detarminacio-
nes de hemoglobina, velocidad de sedimentacién, inmunoglohul_:[..
nas G y M, Waaler Rose y busqueda de albuminuria en el examen
general de orina .



CUADRO I,
HUMERD DE PACIENTES (QUE RECIBIERON TIOMALATC PREVIAMENTE,

PACIENTES i
17 944
~CUADROD 2,
NUMERO DE PACIENTES QUE INICIARON CON AURANOFIN,
PACIENTES i,

1 5,5%

CUADRO 3.
DOSIS DE AURANOFIN ACTUAL.

MILIGRAMOS Ho, PACIENTES .
9 mg 12 66%
6 ng 3 16.6%

Ing 3 16,6%



RESULTADOS

Diecioche pacientes fuerdn estudiados, 2 de los cuales eran-
del sexo masculinc y 16 del sexo femenine. Estaban dompren-
didos entre los 20 y los 60 afios de edad, con un promadio de
40. De estos pacientes 8 estaban entre los 20 y 40 afios, ¥y
10 entre los 40 y 60. {cuadro 4).

La clase funcional fus evaluada al iniclo y al final del tra
tamiento. HNinguno de los pacientes se encontraba on ¢lase -
funcional I, siete de ellos estaban en clase II, 4 clase III,
y uno en clase IV, quedando al f£inal del tratamiento la mi--
tad da los pacientes en ¢lase I y la otra mitad en clase II
(cuadro 5 y 6).

Las articulaciones mAs afectadas fuerfn las interfalfngica3 -
proximales en un (4% da los pacientes, y las rodillas an un
94%, La articulacién temporomandibular y el codo fueron las
menos afectadas con un 11% en cada una (cuadro 7},

Se aefactuarbn determinaciones de hemoglobina al tniciar el -
tratamiento. $iete pacientea tenfan 14 gr, 11 entre 10 y 14,
ninguno entre 8 y 10 gr. Se ohservs despufla de la crisotara
pfa 5 pacientes tenisn 14 gr, 10 pacientes entre 10 y 14 gr,
y 3 pacientes bajarén su hemoglohina de B8 a 10 gr, { cuadro.
8y 9),

Las determinaciones de la velocidad de sedimentacifin globu--
lar demostrarén infcialmente gue en 3 paciaentes tenfan 20 mm
Hr, 5 de 20 a 30 mmo/hr, ninguno de 40 a 50 mm/hr y en 3 pa—-
clentes de 50-60 mm/hr., Observamos gue 4 pacientes permane=-
cterdn en 20 mm/hr, 8 en 20-30 mm/hr, 4 de 30-40 mm/hr y 2 -
Pacientes de 50-60 mm/hr {(cuadro 10 y 11},



Observamos ademis que hubd un incremente de las plaquetas en
un 67!\ de los pacientes con valores mayores de 400,000 mml,~
al inicfo del tratamiento, pero cuyos valares volyierdn al -
promedie en 12 pacientes al terminar la crisoterapfa (cuadro
12 v 13).

Solamante 9 pacientes tenfan valores elevados de inmunoglobg_
lina G, v 4 de ellos al terminar el tratamiento, Cuatro pa
clantes tenfan elevada al IgM, y ningfin paciente peraiatid -
con valorea elevados al terminar el tratamiente. (cuadro 15
16 y 171,

El Waaler Rose fud positivo en 17 pacientes al inicio del --
tratamiento y persinotid poaitivo en 17 de elloa {cuadro 18 y
159} .



CUAQBO 4.

DISTRIBUCION POR EDAD.

EDAD NUMERO DE PACIENTES. %

2040 8 45
40-60 10 55
CUADRO 5.

ARTICULACIONES AFECTADAS.

ARTICULACTON AFECTADA.

Codos
Temporomandibular
Hombxos

Cadera

Rodilla
Matacarpofaldngic

CUADRO 18

L

NUMERO DE PAC,
2

2

3

3

17

17

WAALER ROSE MNTES DEL TRATAMIENTO

PACIENTES
17

CUADRO 13

94,4

WAALER ROSE DESPUES DEL TRATAMIENTO

PACIENTES
17

L}
94.4

i

11
11
16
33
94
94
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CUADRO 5

CLASIFICACION FUNCIONAL SEGUN LA ARA
ANTES DEL TRATAMIENTO

CLASE NUMERO DE PAC. L)

I ]

1I ? 3
III 4 55
v -1 11
CUADRO 6.

CLASIFICACION PUNCIONAL DESPUES DEL
TRATAMIENTO.

CLASE HUMERO DE PAC. t.

h 9 50
IX 9 50
II1 0 [}
Iv 1) 0



- 10 - .

CUADRO 8
VALORES DE HEMOGLOBINA AL INICIO DEL TRATAMIENTO

VALORES DE HAE. NUM DE PAC. %

14 gr 7 38.8
10-14 gr 11 61'2
8-10 gr. 0 o
CUADRO 9,

VALORES DE HEMOGLOBINA DESPUES DEL TRATAMIENTO

VALORES DE HB. NUM DE PAC, %

14 gr 5 27.7
10-14 gr 10 55.5
8-10 gr 3 16,6
CUADRD 10

VELOCIDAD DE SEDIMENTACION GLOBULAR ANTES DEL
TRATAMIENTO,

VALORES DE VSG PACIENTES .,
20 mm 3 16.6
20+=30 mm 5 27.7
I0-40 7 aglg
40-~50 v] 0
50-60 3 16.6
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CUADRO 11.

VElI.OCIDAD DE SEDIMENTACION GLOBULAR DESPUES
DEL TRATAMIENTO,

VALORES DE VS5G. PACIENTES %

20 mm 4 22.2
20~30 mm 8 444
30-40 mm 4 22,2
40-50 mm 0 0
50~-60 mm 2 11.1
CUADRG 12,

VALORES DE PLAJUETAS ANTES DEL TRATAMIENTO

VALORES PACIENTES &
MENOR DE 250 1. O 0

250-400 6 33,3

MAYOR OE 400 12 66,7

CUADRO 13.

VALORES DE PLAQUETAS DESPUES DEL TRATAMIENTO
VALORES PACIENTES L.}

MENGR DE 250 a a

250-400 12 66'7

KAXOR DE 409 [ 31.3



- 12 -

CUADRO 14,
VALORES DE INMUNOGLOBULINA G
ANTES DEL TRATAMIENTO

VALORES PACIENTES u.
+ 1400 9 S0

CUADRO 15,
VALORES DE INMUNOGLOBULINA G
DESPUES DEL TRATAMIENTO.

VALORES PACIENTES %.
+1400 4 22,2

CUADRC 16.
VALORES DE INMUNOGLOBULINA M
ANTES DEL TRATAMIENTO.

VALORES PACIENTES L
+350 4 22,2

CUADRD 17
VALORES DE INMUNOGLOBULINA M
DESPUES DEL TRATAMIENTOQ,

VALORES PACIENTES LD
+1250 4] 0
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DISCUSION

Como se consignd en los rasultados, el promedio de edad de -
los pacientes fuf de 40 aflos, que corresponde a los datos de
la literatura mundial (1,2).

En relacifn con el sexo, en nuestro estudio se encontrd pre-~
dominancia del saxo femenino que no corresponde estrictamens-
te al porcentaje consignado en otras fucntes (2}, probable--—
mante por lo peguefio de la muestra en el presente trabajo.

Como se puede observar en los resultados, el tratamiento con
Tiomalato S6dico de Oro y con Aurancfin, mejoré a los pacian
tes en relacién a su capagidad funcional, asi mismo sa obser
va que la continuacién con las sales de oro por via oral, --
mantuvd esta mejoria funcional durante el tiempo del estudio
datos que corresponden a los mencionados por otros autores -
(5,9).

En el astudio efectuado la mayorfa de los paciontes tenfan--
afeccisn poliarticular, Las articulaciones mdas frecucntemen
te afectadas fuerSn las articulaciones interfallngicas proxi
males do las manos, las rodillas y las caderas (cuadro 7).
Estas articulaciones se reportan come las mis comunmenta in-
volucradas cn otros estudios con artritis reumatoide (1,3},

La rfgidez matinal mejord en todos los paclentes, dato qua ~
asta de acuerdo con los reportes de otros estudios efactua--
dos en pacientes con artritis reumatoide tratados con compu-~
estos de oro (6,7,8,31,

Los estudics de lahoratorio mostrarén anemia, en l6,6% de —--
los pacientes tratadds con Auranoffn (cuadro 8,9}, Hecho oh-
sarvado previamente por E, Purst en 1983, en el que encontrd
una dusminucibn de las cifras de hemoglobina en el 4% de sus
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pacientas (5}. No se menciona la causa de este hallazgo. En
el presente estudio tampoco se investigo la causa de la ane-
nia,

La velocidad de sedimentacién globular permanecié en sus mis
mos niveles en la mayorfa de los pacientes (cuadro 10,11}.
Este parfimetro de laboratorio fitil en el seguimiente de la -
actividad de la enfermedagd, muestra estar en desacucrdo con-
los reportes de la litaratura mundial{2). Sabemos que ecs -
uno de los mfiltiples datos para valorar la remisifn de la en
fermedad, m&s no el fGnico. En el presente estudio, hubS me-
joria del aspecte clinico m&3s no hubd modificaciones impor--
tantes de la velocidad de sedimentacifn globular.

Otros estudios en pacientes con artritis reumatoide tratados
can Auranoffn, demeostrardn la utilidad del seguimiento perfo
dico con determinaciones séricas de inmunoglobulinas y Waa--
ler Rose. En el presente estudio, el Waaler Rose fu#é positi
vo en el 94% de los pacientes. Hecho que esta de acyerdo.~-
con otroes reportes (2), Sin embargo, las determinaciones pe
rfodicas de inmunoglobulinas sfricas y Waaler Rose no demos-—
trarén ser utiles en el seguimiento do la mejoria en los pa-
cientes tratados con auranofin,

El 66% de nuestros paclientes requieren actualmenta % mg de -
Auranoffn al dfa para el control de la enfermedad, Eg obvio
que mis da la mitad de nuestros pacientes requieren dosis --
completas de Aurancfin para el control de su padecimiento, -
aupgue hayan recibide previamente Tiomalato SAdics de Oro -
{cuadre 1,2,3,]

La mayorfa de los autores estan de acuerde en que Se requle-
re un lapso de 3 meses para notar mejorfa con el tratamiento
a base de compuestos de Oro por via oral (3}, Esta observa-
cifn clfinica fud verificada en nueatrc;s pacientes.
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Sa ha consignado gue los datos de toxicidad se ven con mayor =
frecuencia en las primeras 4 semanas de manejo, principalmente
en les que reciban 2 mg al dia, En el presante estudio no se
vhaervd intolerancia al medicamento, nhi reacciones secundarias
Eatos datos estan en desacuerdo con los reportes de otros estuy
dios donde se encontraron scbre todo intolerancia al medicamen
to por diarrea {3].

CONCLUSIONES.

El estudio de 18 pacientes con artritis reumatoide tratados --
con compuestos de Oro por via oral, demostrd gque produce mejo—
ria evidente y control en los paclentes con artritis reumatoi-
de gue habfan recibido previamenta Tiomalato S8dico de Oro,

El nanedn con Aurancfin demoserd, gque es un medicamento ticil
para el tratamfente de la artritis reumatoide, que es bifin to-
lerado, y que en nuestros paclontes no se observarén efectos -
indescables.

RESUMEN

Se afectud un estudie prospectivo de 18 pacientes con artri--
tis reumatofde, utflizando el nueve compuesto de Oro, disponi-
hle par yfa oral, el Auranoffn, con la finalidad de dencstrar
su utilidad en el tratamiento de spstédn e inictal de este tipo
de pacientes.

Iniciamos el manejo de pacientes con 3 a 6 mg al dfa de aura-
noffn ¢on incrementos progresivos hasta completar 9 mg al dfa.
Dosis obtenida en 12 pacfentes, )
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Da los 1B pacientes del estudio, 17 habfan recibido trata---
miento complete con Ticmalate S&dico y un paciente inicié ma
nejo con auranoffn. En todos los casos sSe cbtuvieron resul
tados favorables como tratamiento de sostdn,

Se efoectuwd control seridado clfnice, clasificando la capaci-
dad funcional, nfimero de articulaciones afectadas, y paraclf
nico con determinaciones mensuales de hemoglobina, velocidad
de sedimentacidn globular, plagquetas, oxamen general de ori-
na, Waaler Rose, IqG, IgM.,

El Aurancfin parece demostrar que mantiene la mejorfa obteni
da con Tiomalato, control de la enfermedad al disminuir la -
frecuencia de sinovitis. Comprcbhbamos gque las articulaciones
mis afectadas con ias rodillas y las articulaciones interfa-
lingicas proximales de la3s manos.

Los valores de hemoglobina disminuyerén en un 16% de los pa-
cientes, cuya causa no sa determind.

El auranofin es un medicamento que fud bi#p tolerado, es de
f4cil control y administracifn, Ademds de gue no se ochaer—--
vardn efectos t8xicos por el uso de este compuesto de Ore,
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