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Relación entre la actividad de la enfermedad • lnfeccf6n en paclent99 con 
Eapondlloartropatlaa (SpA). 

R .. umen 

Objetivo. Evaluar la relación entre la actividad de la enfermedad y los •ignOS y •fntomaa de 
infección en pacientes mexicanos con SpA. 

Material y mfiodos. Se realizó un estudio, exploratorio de la actiVidad de fa enfennedad en 
pacientes consec:utiYos. no eelecc:lonadoa con SpA. Las principal&• variables incluyeron 
signos y afntomaa de infeceión gastrointestinal, 'Vfas aéreas altas y genitourinarias ocurrida. 
dentro de tas 12 semanas previas a la visita y en el último episodio de actlvidad de la 
enfermedad. 

AnAllats eatadlatlco. Los datos categoriaados fueron comparados usando x2 o la prueba de 
Fi9her. 

R .. ultadoa. Las caracterfeticas generales de la muestra (n • 95) fueron: 62 hombntS, 33 
mujeres; edad promedio de 26.4 ± 8.4 anos; cincuenta y dos tuvieron espondilltia 
anquiloaante (EA); 32 espondifoartropatia indiferenciada (SpA); seis artritis reactive (ReA); y 
cinco con artritis psoriétlca (PeA). En total 53 (56%} paciente& tuvieron infecciones de vfae 
aéreas superiores (43%), gastrointestinales (36%) o genitourinarias (21%). Laa infecciones 
en EA y SpA ocurrieron en -50% y fueron principalmente entertcas en el primer caso y 
l'Bsplratoria en el último. La Infección ocurri6 en 30 (86%) de 39 pacientes con enfermedad 
activa (grupo A) y 23 (41%) de 56 sin enfermedad activa (grupo B) (p<0.001). L­
infecciones ent6ricas predominaron en el grupo A (47%; p=0.00). particularmente en tos 
pacientee con EA (50%), SpA (55%) y las Infecciones respiratorias en el grupo B (52%;p). La 
actividad de la enfennedad fue atribuida por 22 (73%) paciente& a la infección; 19 (63%) 
pacientes del grupo A y 8 (35%) del grupo B recibieron antibióticos. 

Conclu.16n. Las infecciones entericaa en pacientes mexicanos con SpA parecen jugar un 
papel en la fase de actividad de la EA y las -pondiloartropatlas indlfes'enciadaa. El papel de 
las infecciones de vfas •reas superiores parecen menos aignfficativas mienfl'aa que muchos 
pacientes con eate tipo de infección no tienen SpA activa. 

Palabras clave: Espondiloartropatlaa. Infección. Enfermedad Activa. Eepond"llitia 
Anquilosante. 
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Introducción 

La relación entre las infecciones bacterianas y las espondiloartropatras (SpA), 
particularmente la artritis reactiva (ReA) ha sido reconocida por muchos anos. Las 
infecciones entericas, genitouñnarias y menos frecuentemente las del tracto respiratoño 
superior pueden desencadenar los cuadros de ReA, slndrome de Reiter y las SpA 
indiferenciadas, pero es poco conocido acerca de su papel en los episodios subsecuentes 
de la actividad de la enfermedad en pacientes con una larga evolución. Las infecciones 
prostáticas asintomáticas o poco sintomáticas en pacientes con EA y las infecciones por 
Chlamydia en mujeres han sido reportadas en algunos casos(1

). También las Infecciones por 
Salmonella, Yersinia y Campilobacter como desencadenantes de una •Artritis Reactiva• en 
pacientes con EA establecida han sido reportadas esporádicamente. El incremento en el 
síndrome de Reiter post-venereo ha sido atribuido a reinfecciones gonocócicas y no 
gonocócicas. 

Se han realizados diversos estudios en la búsqueda de bacterias a través de diferentes 
métodos en pacientes con SpA sin signos o slntomas de infección y el intento de relacionar 
la actividad de la enfermedad y los hallazgos de laboratorio. El aislamiento de Klebsiella 
pneurnonia de las heces en pacientes con EA fue inicialmente asociada con la actividad de 
la enfermedad, pero estudios subsecuentes fallaron al confirmar tales observaciones. 
Similarmente, el estudio de los anticuerpos séricos contra la bacteña han producido datos 
inconsistentes. 

Debido a la alta prevalencia de infecciones por bacteñas artñtogénicas y no artritogénicas 
en la población mexicana, nosotros hipotetizamos que las exposiciones repetidas a la 
bacteria puede jugar un papel importante para la prevalencia en edad temprana y episodios 
recurrentes de actividad de la enfermedad en pacientes con SpA. Hasta ahora, hemos 
identificado DNA de bacterias en células del liquido sinovial, y por otro lado, hemos 
detectado un nivel significativo de anticuerpos séricos contra una protelna de chogue térmico 
de 60k0a de bacterianas artritogénicas en pacientes con SpA de larga evolución(2 ). 

En este estudio, investigamos la relación entre la actividad de la enfermedad SpA y las 
infecciones por evaluación clínica y un cuestionario directo de signos y slntomas de infección 
en pacientes consecutivos. 

Materia! y m6todos 

Se realizó un estudio exploratoño en pacientes consecutivos con SpA vistos en un periodo 
de diez meses en nuestro servicio. Dos observadores evaluaron la actividad de la 
enfermedad e infecciones de forma independiente. El primero, clasif"IC6 cada caso como 
enfermedad activa (grupo A) o inactiva (grupo B) acorde a la presencia o ausencia de artritis 
periféñca y entesitis, lumbalgia inflamatoria, uveltis o concentración elevada de proterna e 
reactiva en el suero. El segundo observador, investigó la presencia o historia de infección por 
un cuestionario directo de 22 preguntas comprendiendo infecciones entericas, genitales, 
urinarias y de vfas aéreas superiores. El momento de hacer el cuestionario este abarcó tres 
intervalos en retrospectiva antes de la visita: 1 a 4 semanas, 5 a 8 semanas y 9 a 12 
semanas. La relación entre la actividad de la enfermedad e infección fue establecida al 
momento de la investigación y en el grupo B en el momento del último episodio de la 
actividad de la enfermedad. 
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El diagnóstico de la infección fue considerado en pacientes que cumplieron de forma 
completa los siguientes criterios a} infección entérica: f"iebre o escalofrlo y diarrea, 
(disminución de la consistencia de las heces}; b} infecciones de vlas aéreas superiores: flujo 
nasal, descarga nasal, tos productiva y dolor de garganta y e) infección genital o urinaria: 
descarga uretral o fiebre, escalofríos más disuria, tenesmo vesical, dolor suprapúbico o dolor 
renal. Asumiendo que algunos casos pudieron sólo tener historia de signos de infección, el 
estudio no consideró el uso de pruebas bacteriológicas diferentes a las realizadas en casos 
especiales. 

Ani!ilisis estadístico. Tanto la actividad de la enfermedad como la infección fueron 
considerados ya sea positivos (presente) o negativo (ausente) y la comparación fue realizada 
con x2 o prueba de Fisher. 

Resultados 

Noventa y cinco pacientes fueron incluidos en el estudio (62 hombres y 33 mujeres; con un 
promedio de edad de 26±8.4 anos con EA (n=52), SpA indiferenciada (n=32), ReA (n=6}, y 
artritis psoriatica (n=5). En total, 53 (55.8%) de los pacientes refirieron signos y síntomas de 
infección dentro de las 12 semanas previas, las cuales correspondieron en orden a 
infecciones de vfas aéreas superiores, intestinal y finalmente genitourinarias (Tabla 1 }. La 
prevalencia y sitio de infección fue diferente entre los grupos. En pacientes con ReA y artritis 
psoriática, las infecciones se presentaron en ~80% de los casos mientras que en la EA y la 
SpA indiferenciada ocurrió en -50%. En contraste a los otros grupos, hubo más infecciones 
entericas que de vlas aéreas superiores en pacientes con EA (p= 0.005). 

Treinta y nueve pacientes (41%; grupo A) presentaron enfermedad activa y 56 (59%; grupo 
B) enfermedad inactiva en el momento de la investigación. Treinta pacientes (86%) en el 
grupo A y 23 pacientes (41%) en el grupo B tuvieron signos o slntomas de infección 
(p<0.001 )(Tabla2). El total de la frecuencia de infección y la frecuencia relativa de los signos 
o sfntomas de infe=ión entérica en pacientes con enfermedad activa (grupo A) fueron 
significativamente más altas que aquellas encontradas en el grupo B (p<0.001 }; las 
infecciones respiratorias fueron más frecuentemente encontradas en el último grupo. Diez y 
siete pacientes (60. 7%) de 28 pacientes del grupo B tuvieron signos o slntomas de 
infecciones entéricas (n = 8). vfas aéreas superiores (n = 5) y genitourinarias (n = 4) durante 
su último episodio de actividad de la enfermedad. 

Acorde a los diagnósticos, la prevalencia total de infecciones entericas y de vfas aéreas 
superiores en los pacientes con EA activa fueron más altas que en los pacientes del grupo B 
con EA (Tabla 3). En los pacientes con SpA indiferenciada del grupo A, el total de la 
prevalencia de infección enterica fue más frecuente que en pacientes con enfermedad 
inactiva (Tabla 3). La prevalencia de Infecciones genitourinarias en los pacientes del grupo B 
con EA y SpA indiferenciada fue menor que en pacientes con enfermedad activa (p=0.973). 
Hubo una infección enterica y una en vfas aéreas superiores en ReA y tres Infecciones de 
vías aéreas superiores en el grupo B; y una infección enterica en ReA del grupo A y del 
grupo B y dos de vlas aéreas superiores en el grupo B. 

Notablemente, 22 pacientes (73.33%) del grupo A y 12 (70.58%) del grupo B, atribuyeron el 
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Tabla 1. Frecuencia total de infecciones acorde al diagnóstico y frecuencia relativa acorde al tipo de infección 

Espondilitis Espondilorutropatía Artritis 
Anquilosante Indiferenciada Artritis Reactiva Psoríatica Total 

(n=52) (n-=:32) (n=6) (n=6) (n-=:95) 

n(o/o) n(o/o) n(o/o) n(%) n(o/o) 

Con infección 26 (50.0) 18(56.25) 5 (83.33) 4 (80.0) 53 (55.79) 

Tipo de 

~ 1 infección' 
g;: t;3 Intestinal 11 (42.31) 6 (33.33) o 2 (50.0) 19 (35.85) 

ºre 
"'"' 1 V' , 9 (34.61) 8 (44.44) 4 (80.0) 2 (50.0) 23 (43.39) 
0 0 tas aereas 
r~ ~ superiores 
Q 
trJ z 1 Genitourinarias 6 (23.08) 4(22.22) l (20.0) o 11 (20.75) 

•Frecuencia relativa 
tn 



Tabla 2. Frecuencia total de infecciones en SpA activa e inactiva y frecuencia relativa acorde 
al tipo de infección 

Grupo A (n=39) Grupo B (n=56) 

n(o/o) n(o/o) p 

Con infección 30 (76.92) 23 (41.07) <0.001 

Tipo de infección* 

~ 1 Intestinal 14 (46.67) 3 (13.04) 0.00 
~ 
t"' ~ > t:zj 

Vías aéreas 11 (36.67) 12 (52.17) 0.474 t:J~ 
J.:z:J U'.l 

ºº 
. 

,.,.,o supenores 
r:.~·~ e;) 

Genitourinaria 5 (16.67) 8 (34.78) 0.921 trJ z 

•frecuencia relativa 

~ 
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ataque del presente y del último episodio de activid•d de la enfermeded a i. infecci6n. Más 
pacientes con enfermedad activa reciblerOn antibiOtico en el momento de la infección. Diez y 
nueve (83.33%) de 30 pacientes en el grupo A y 8 (34.78%) de 23 pmcientea en grupo B. El 
efecto de este tratamiento en la ·actividad de la enfermedad fue, sin embargo, . no 
determinado. 

Dlacualdn 

Los resultadoe de ••te estudio muestran una afta prevalencia de •lgnos y •fntomas de 
Infección en pacientes consecutivos con SpA y una significativa asociación entre la actividad 
de la enfermedad y la infección. La prevalenci• y el •itio de Infección dependió en el 
diagnó•tieo ctfnico y en la actividad de la enfermedad. En pacientes con SpA, 
particularmente 1• EA. la prevalencia de Infección enterlca fue siQnlfie11ttwimente mAa atta 
que en pacientes con enfermedad inactiva, mfentru que la prevalencia de Infecciones en 
vtas .. reas superiores en .... grupo fue fa m6s alta. lnte....antemente. muchos pedantea 
en ambos grupos atribuyeron su \lltimo epleodio de actividad de la enfermed8d a la Infección. 

Este estudio mue.tra por primera vez ta ••oc:;iación entre la lnf8"ión y i. actividad ele la 
enfermedad en pacientes con SpA sin Importar el diagnóstico clfnlco en .. duración de la 
enfermedad. Aunque el papel de fa Infección como desencadenante de la ReA ea bien 
rec:onoeido, poco ea lo que ae eabe acerca del papel en la actividad de ta enfermedad en 
pacientes con SpA de larga evolución. Aparentemente, la asociación entre Infección 
sintomática y la actividad de la enfermedad ea raramente vista. Por ejemplo, aólo uno de 22 
pacientes con EA •eQUiclos por un ano por GOOdacre, et al <3> relaciOnó un epl9odlo de 
actividad de la enfermedad a la lnfeccl6n. La Salmone/111 fue esporilldlcamente lmpUc:ada en 
la aparición de la actlvfdad de la enfermedad en la EA. El cuadro c:lfnlco recuerda la ReA en 
muchos pacientes <4> y un caso presento compromiso cervical o. Algunos reportea ele casos 
deacrlbferon el mismo fenómeno en pacientee con EA infectados por Yersinia (~ o 
Campylobacter (8). En pacientes con afndrome de Reiter pos-venereo quienes recibieron 
antlbiótieoe como parte del tratamiento, la recakta de la enfermedad apareció aeoclada con 
re-infecciOnes gonocócicas y no gonocócicas en pacientes de lnult de Groelandla tratados 
con penicilina sola. erltromlclna, o tetracfctina (7). Estos datos pueden aoportar la Idea que la 
actividad de la enfermedad en paciente• con EA de paises desarrollados no es relaeionada a 
Infecciones Npetldae. En el caso de la ReA c1e .. ncadenada por Chlamydia, la hlpótesla 
sugief'e que el curso de la enfermedad es relacionado a la peraietencfa de los antlgenoa de 
la Chlamyáia en las articulaciones. 

Nuestros hallazgos, en contraste, parecen consistentes con la hipótesis que el curso de la 
SpA en nuestra población puede 118r relacionada a la recurrencia de Infecciones por 
bacterias a11rltog6nicas y qu~ no al1rltog6nicas. La• Infecciones enllañca• y respiratorias en 
nuestro pala repreaentan una Importante causa de morbilidad en todo• loa grupos de edad y 
mortalidad en ninos. Una exposleión repetida a fa bacteria desde una infancia temprana 
explica ta elevada proporción de pacientes con SpA de inicio Juvenil y ta caracterlatica de i. 
enfermedad encontrada en nuestros pacfentee. Igualmente nueatroa datos son canal8tentes 
con la presencia de DNA de bacterias artritog6nieae en tas células del liquido Sinovial en 
algunos de nuestros pacientes con SpA aetfva y de larga evolución, especialmente en el 
inicio juvenll de la EA. 
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Tabla 3. Frecuencia total de infecciones en EA activa e inactiva y SpA y frecuencia relativa· 
acorde al tipo de infección* 

Espondilitis Anquilosante (n=52) Espondiloartropatía Indiferenciada (n::32) 

Grupo A (n=22) Grupo B (n=30) Grupo A (n"' 14) Grupo B (n=IS) 

n(%) n(%) p n(%) n(o/o) 

Con Infección 18 (81.8) 8 (26.67) 0.000 9 (64.28) 9 (SO.O) 

Tipo de infecciónt 

Intestinal 9 (50.0) 2 (2S.O) 0.005 5 (55.55) 1 (11.11) 

Vías aéreas superiores 7 (38.89) 2 (25.0) 0.027 3 (33.33) s (55j5) 

Genitourinarias 2(11.11) 4 (50.0) 0.973 1 (11.11) 3 (33.33) 

oo •ver el texto para los datos en ReAy PsA; f Frecuencia relativa 

k¡, .• ~.-·-··-.. ··----------...... - ... ,. 

p 

0.490 

0.064 

1 
0.613 



El tipo de lnfeceion•s mú frecuentemente referidos por loe pacientea con enfennec:lad 
activa fueron aquellos que involucran Intestino. alnldedor de -50% en EA y SpA 
indiferenciada. Mientra• que -35% de los pacientee con EA o SpA lndlferenc:lacUI refirieron 
infec:cionee de las yfaa a6reae auperiorea. El orden del ttpo de la• lnfecciOnea en pacient- . 
con enfermedad no actiwi fue genitourinaria (50%). enterica (25%) y reapiratorla (25%),. •n­
EA y vlas a6reas superiores (55%), genltourtnarla (33%) y enterica (11%) en SpA 
indiferenciada. Aunque el número de paciente• con ReA y artritla paoriMica fue pequefto. 
hubo un mayor número de casoa en este grupo que relacionaron la lnr.cción a la actividad 
de la enfermedad. Muchos pacientee con enfermedad no activa tuvieron Infeccione• de vlaa 
aéreas alta&. Incluyendo resfriado común. ein embargo, el hecho de que casi un tercio de loe 
paciente• con EA activa o SpA lndiferenci-.da tuvieron tml tipo de infeceiOne• aumenta la 
PQ9ibilidad que alguna otra bacteria o .aún vlrua puedan eer implicada• en la patog6neeia de 
fa actividad de la enfermedad en la SpA. Eeta poeibilidad puede explicar la pre-ncia de 
DNA de una bacteria no asociada a la enfermectlld en fas articulacione8 de padentea con 
SpA(). La prevalencia de Infeccione• genitales o urinarias en amboa grupos fue aimifar y en 
el grupo de pacientes con enr.trmedad activa fue menoa frecuente que en infeccionea 
entericaa o de vfaa a6reaa aupertorea. Aal la ,..,.,,.ncia dada al aislamiento de bacterianas 
en la orina o en laa -Crecionea vaginales de pacientes con EA y protefna e reactiva como 
medidor de la actividad de la enfermedad necesitan aer re-evalu.doa. 

Debido a que la probabilidad de una poaitividad para una prueba diagnóatica en la ReA 
paaterior al examen depende grandemente en la presencia de signoa y slntomas de 
infección(), la identificación de loa organismos involucradoa en la actividad de la enfermedad 
en alrededor del 75% de nuestros paeientes con EA activa o SpA pudo aer altamente 
posible. En este caso. estudios futuros pueden ser capacea de evaluar el papel de la 
bacteria en el curso cllnico de la SpA en ,_ Pobfacionea de arto riesgo de infecciones 
recurrentes. 
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