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Espondiloartropatias Indiferenciadas. Seguimiento

INTRODUCCION

Las espondiloartropatias (SpA) constituyen un grupo de enfermedades que comparten
caracteristicas clinicas e inclusive genéticas. Dentro de este grupo se encuentran
enfermedades bien definidas como la espondilitis anquilosante (EA), la artritis reactiva (ARe),
la artropatia psoriasica (APs) y las artritis relacionadas con enfermedades inflamatorias
cronicas intestinales (colitis ulcerativa crénica inespecifica o enfermedad de Crohn). (1). Para
este grupo de enfermedades el diagnoéstico se basa en los criterios de clasificacion de las

espondiloartropatias publicados por el Grupo Europeo de Estudio de las Espondiloartropatias

(ESSG) (2).

El espectro clinico de las SpA es muy amplio, los pacientes pueden ser clasificados en
cualquiera de las enfermedades bien definidas (EA, ARe, APs y artritis relacionada con
enfermedades inflamatorias intestinales) de acuerdo a sus caracteristicas clinicas, sin
embargo existe una proporcion importante de pacientes evaluados en la clinica que no
cumplen criterios para una entidad definida, por lo que ha sido necesario agregar una quinta
entidad conocida como SpA Indiferenciada (SpAl). Es decir, las SpAl se refieren a un grupo
de entidades con caracteristicas clinicas y radiograficas que cumplen los criterios del ESSG,

pero que no cumplen con los criterios diagndsticos especificos establecidos para cada una

de las enfermedades definidas. (3)

Algunos autores como Zeidler han establecido que las SpAl no son un subcategoria o una
entidad nueva distinta del complejo de SpA, sino un “diagnéstico provisional” para diferenciar
aquellos pacientes de los que tienen otras enfermedades reumaticas inflamatorias bien

establecidas. El concepto incluye a un estadio temprano de formas definidas de SpA, formas
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frustradas que no desarrollan una enfermedad clasica, o bien, un sindrome de sobreposicion
que demuestra caracteristicas de mas de una enfermedad y entidades de etiologia

desconocida relacionadas con SpA que pueden ser diferenciadas en un futuro (4).

La frecuencia de las SpAl varia debido a las diferencias poblacionales y de la prevalencia
del HLA-B27. Algunos estudios en poblacion de Esquimales han demostrado que las formas
indiferenciadas son tan frecuentes como las formas bien establecidas de EA y Sindrome de
Reiter. La prevalencia de SpA en la poblacion mayor de 20 afos es del 2.5%, de los que el
44% son formas indiferenciadas, lo que supone una prevalencia poblacional del 1.1% en esta
poblacién. Otros estudios han reportado prevalencias mas bajas que van del 0.4-0.6%,

inclusive mas altas que la descrita para EA (0.4%) y del Sindrome de Reiter (1%) (3,4,5).

En cuanto al género, la relacion hombre:mujer es de 1:1, aunque esto podria variar de una
poblacion a otra, ya que en pacientes hindues se ha reportado una frecuencia mucho menor

en pacientes del sexo femenino, con una relacion hombre:mujer de 16:1. (4,6).

El inicio de la enfermedad se encuentra mas frecuentemente entre los 16 y 24 ainos, aunque

puede presentarse a cualquier edad (7).

La presentacion clinica de las SpAl es el dolor vertebral de tipo inflamatorio (60-90%),
oligoartritis o poliartritis de predominio de extremidades inferiores (70-100%), dactilitis (20-
28%), entesopatia (56%), especialmente en el talén (Tendén de Aquiles o fascia plantar) o
periostitis del calcaneo o tarso (1,3). Los sitios anatomicos incluyen entesis, articulaciones

sacroiliacas o articulaciones del esqueleto axial y periférico, principalmente de miembros
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inferiores y algunas estructuras no articulares como la piel (16%), el ojo (33%), el intestino

(20-30%) y la vélvula aértica (8%) (8).

Los estudios realizados hasta la fecha en pacientes con SpAl han demostrado diversidad en
la frecuencia, caracteristicas clinicas y momento de la evolucion en que se diferencian a una
SpA definida. El seguimiento en estos estudios varié de 2 a 10 anos, con un porcentaje de
diferenciacion del 10 al 50% de los pacientes estudiados, en los que se consideraron como
predictores o factores asociados a la diferenciacion el sexo, el dolor gluteo alternante, la
limitacion de la movilidad lumbar, la artritis periférica, la uveitis, la elevaciéon de la velocidad
de sedimentacion globular y la presencia de HLA-B27+. (9-12). Al parecer la gama de
resultados depende de factores como la poblacion estudiada y las caracteristicas clinicas
inherentes a esta, asi como el tiempo de seguimiento y el nimero de pacientes estudiados,

que no permiten extrapolar los resultados a una poblacion como la nuestra.

Debido a que en la poblacion mestizo-mexicana aun desconocemos el porcentaje de
pacientes con SpAl que llegan a diferenciarse hacia una entidad definida y las caracteristicas

clinicas asociadas a esta diferenciacion, se decidié realizar el presente estudio.
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JUSTIFICACION
Segun la literatura, la frecuencia de pacientes con SpAl en la poblacion general, es tan alta

como la de las formas diferenciadas, principalmente de la EA.

Los pocos estudios disponibles varian en cuanto a la prevalencia de esta entidad y el
porcentaje de pacientes que evolucionan hacia una SpA definida. Asi mismo, los distintos
autores se han dado a la tarea de establecer si ciertas caracteristicas clinicas estan
asociadas al desarrollo de estas formas definidas a lo largo de la evolucién de los pacientes.
En general, la presencia de uveitis, oligoartritis y HLA-B27 son las caracteristicas mas

constantes encontradas en ellos. (9-12).

En nuestro servicio se considera que un 30% de los pacientes que acuden a la Clinica de
SpA son pacientes que tienen el diagnostico de SpAl, sin que hasta el momento se hayan

definido las caracteristicas demograficas y clinicas asociadas al desarrollo de una SpA

definida.

El presente estudio tiene la finalidad de evaluar el porcentaje de pacientes con diagnostico

de SpAl que evolucionan hacia una entidad definida, asi como analizar las caracteristicas

clinicas que se asocian a esta.
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OBJETIVO

Determinar la frecuencia de EA y otras SpA en el seguimiento a cinco anos de una cohorte

de pacientes con SpAl.

Determinar las caracteristicas clinicas asociadas a la diferenciacion de pacientes hacia una

entidad definida.

HIPOTESIS

¢ Son las SpAl una forma de presentacion de la EA en una proporcidon considerable de

enfermos?

¢ Existen manifestaciones clinicas capaces de identificar un grupo de enfermos que

desarrollara EA?
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MATERIAL Y METODOS
Lugar:
Clinica de Espondiloartropatias del Hospital General de México O.D.
Diseno:
Cohorte prospectiva.
Universo de trabajo:
Pacientes con diagnodstico de SpAl que acudieron a consulta durante 1998 seguidos por
cinco anos.
Criterios de seleccion:
Criterios de inclusion:
1. Pacientes mayores de 18 afios.

2. Con diagnéstico de SpAl en base a criterios del ESSG (2).

Criterios de exclusion:
1. Pacientes que reunieran criterios para alguna SpA definida.
2. Pacientes con psoriasis 0 enfermedad inflamatoria intestinal (enfermedad de Crohn
o colitis ulcerativa crénica inespecifica.
Variables:

Dependientes

Desenlace primario: diagnéstico de EA en base a los criterios de New York modificados (13).

Tipo de variable: cualitativa, nominal, dicotémica: si 0 no.

Independientes

Sexo: en base al habitus externo.
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Tipo de variable: cualitativa, nominal, dicotdmica: masculino, femenino.

Edad: Al iniciar los sintomas: edad al iniciar los sintomas.
Al ingreso al estudio: edad al ingresar al estudio.
Al finalizar el estudio: edad al final del seguimiento

Tipo de variable: cuantitativa, de intervalo: medida en afios.

Tiempo: De evolucién inicial: tiempo de evolucién de los sintomas al inicio del estudio.
De evolucién final: tiempo de evolucién de los sintomas al final del seguimiento.
De seguimiento: tiempo en afos desde la evaluacion inicial a la evaluacion final.

Tipo de variable: cuantitativa, de intervalo: medida en anos.

Inicio menor de 16 anos: pacientes que iniciaron los sintomas antes de cumplir 16 afios.

Tipo de variable: cuantitativa, de intervalo: medida en anos.

Historia familiar: antecedentes familiares de SpA.

Tipo de variable: cuantitativa, nominal, de intervalo, dicotémica: si o no.

Infecciones: antecedente de cuadros infecciosos digestivos, genitales, urinarios y
oftalmolégicos previos al inicio de las manifestaciones musculo-esqueléticas.

Tipo de variable: cuantitativa, nominal, de intervalo, dicotomica: si o no.

Artritis: cuando el paciente referia dolor al presionar o mover las articulaciones y aumento de

volumen de las mismas.
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Tipo de variable: cuantitativa, nominal, de intervalo, dicotémica: si 0 no.

Numero de articulaciones inflamadas: cuenta articular durante la exploracion fisica.

Tipo de variable: cuantitativa, de intervalo: medida en nimero de articulaciones afectadas.

Entesitis: cuando el paciente presenté dolor al presionar sitios de entesis.

Tipo de variable: cuantitativa, nominal, de intervalo, dicotémica: si o no.

Numero de entesis hipersensibles: cuenta de entesis dolorosas.

Tipo de variable: cuantitativa, de intervalo: medida en numero de entesis afectadas.

Dolor en la columna de tipo inflamatorio: presencia de dolor en cualquier segmento de la
columna que cumpla los criterios para ser considerado como inflamatorio (dolor de mas de
tres meses de duracion, que se exacerba durante el reposo y remite con el gjercicio).

Tipo de variable: cualitativa, nominal, de intervalo, dicotémica: si o no.

Dolor de las articulaciones sacroiliacas: presencia de dolor en articulaciones sacroiliacas a la

exploracion fisica o dolor gliteo alternante.

Tipo de variable: cualitativa, nominal, de intervalo, dicotomica: si o no.

Distancia del occipucio a la pared: el paciente se colocé en posicion sedente de espaldas a la
pared y se realiz6 una medicién en centimetros de la distancia entre esta y el occipucio.

Tipo de variable: cuantitativa, de intervalo: medida en cm.

10
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Medida de expansion toracica: por medio de una cinta métrica colocada en térax a nivel de
T6, se solicita al paciente realizar una inspiracion profunda y se evalla la diferencia en
centimetros entre la circunferencia basal y la obtenida al final de la inspiracion.

Tipo de variable: cuantitativa, de intervalo: medida en cm.

Schober modificado: estando el paciente posicion sedente se localizé la unién lumbosacra y
se colocd una marca 10cm por arriba de esta, posteriormente se le solicitd realizar la flexion
maxima de la columna sin flexionar las rodillas y se determiné la distancia entre ambas
medidas. (14).

Tipo de variable: cuantitativa, de intervalo: medida en cm.

Dactilitis: es el aumento de volumen difuso en falanges de manos y pies.

Tipo de variable: cualitativa, nominal, de intervalo, dicotdmica: si o no.

Tarsitis: se refiere a la inflamacion de uno o ambos tarsos.

Tipo de variable: cualitativa, nominal, de intervalo, dicotémica: si o no.

Inicio axial, periférico o ambos: se determiné si la primera manifestacion inicial del paciente
fue en articulaciones periféricas (artritis o entesitis), axiales (dolor espinal inflamatorio) o

ambas.

Tipo de variable: cualitativa, nominal, politonica.

Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index (BASDAI): instrumento basado en un

cuestionario autocontestable mediante varias escalas visuales analogas, que constan de

11
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diversos dominios que incluyen dolor articular, inflamacion articular, dolor espinal, rigidez
matutina y efectividad del tratamiento para evaluar la actividad de la enfermedad. (15).

Tipo de variable: cuantitativa, de intervalo: medida en cm.

Bath Ankylosing Spondylitis Functional Index (BASFI): instrumento basado en un cuestionario
autocontestable mediante varias escalas visuales andlogas, que evalian la funcién del
paciente en base a distintas actividades de la vida diaria. (16)

Tipo de variable: cuantitativa, de intervalo: medida en cm.

Numero de crisis: nimero de eventos agudos desde el inicio de la enfermedad hasta el final

del seguimiento.

Tipo de variable: cuantitativa, de razén: medida en nimero de eventos.

Crisis nuevas: numero de crisis nuevas desde el inicio hasta el final del seguimiento.

Tipo de variable: cuantitativa, de razén: medida en numero de eventos.

HLA-B27+: pacientes con tipificacion positiva.

Tipo de variable: cualitativa, nominal, dicotémica: si o no.

Sacroiliitis radiografica: se consider6 el grado radiografico en la evaluacion basal y final de
cada uno de los pacientes en base a la clasificacion radiografica de sacroiliitis (17 ).

Tipo de variable: cualitativa, ordinal: medida en grados.

12
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PROCEDIMIENTOS

El estudio incluyé una cohorte de pacientes con SpAl ensamblada entre enero de 1998 y
diciembre de 1999. Los pacientes fueron mayores de 18 anos con el diagnostico de SpA (2),
sin reunir criterios diagnosticos para EA (13), psoriasis, enfermedad de Crohn o colitis

ulcerativa al inicio del estudio.

En la valoracion inicial se determinaron variables como edad, sexo, historia familiar de SpA,
antecedentes de infeccion, edad de inicio y tiempo de evolucion de los signos y los sintomas
articulares y extraarticulares. Los pacientes fueron sometidos a evaluaciones de las
articulaciones axiales, periféricas y de los sitios de entesis. Se realiz6 también una

evaluacion por metrologia (Schober modificado, expansion toracica y occipucio-pared).

Se realizé la tipificacion serologica del HLA-B27 en muestras de sangre venosa total en tubos

con EDTA de cada uno de los pacientes, por medio de prueba de microlinfocitotoxicidad.

(18,19, 20).

A cada uno de los pacientes se le aplicaron los cuestionarios (BASDAI) (15) y (BASFI) (16).

En la evaluacion inicial se llevo a cabo un estudio radiografico anteroposterior de la pelvis

para evaluar articulaciones sacroiliacas, en base a la clasificacion radiografica para

sacroiliitis (17).

En los siguientes anos de seguimiento se realizaron dos o tres evaluaciones, que incluyeron

las mismas variables, con excepcion de la tipificacion de HLA-B27.

13
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El diagnéstico de EA fue el desenlace final del estudio, de acuerdo a los criterios de New
York modificados (13). Cuatro investigadores (JCh, RB-V, JC-V, GH-S) examinaron a los
pacientes, revisaron los estudios radiograficos y discutieron los hallazgos antes de

determinar el diagnostico de cada paciente en la ultima evaluacion del seguimiento.

14
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ANALISIS ESTADISTICO

Analisis univariado: se determinaron frecuencias simples, con las cuales se calcularon
medidas de tendencia central. Se comprobé la normalidad de la muestra y se determinaron
las medias de las caracteristicas demograficas de los pacientes. Posteriormente se

calcularon medidas de dispersion mediante desviacion estandar.

Analisis bivariado: la magnitud entre cada una de las variables independientes estudiadas se
expresd® por medio del calculo de la cuantificacion de razones de momios con formula
habitual de productos cruzados en tablas de 2x2 e intervalos de confianza del 95%. La
significancia estadistica se obtuvo por medio de Chi cuadrada para variables cualitativaso T
de Student para variables cuantitativas. Se consider6 un valor de p estadisticamente

significativo aquel menor a 0.05.

Andlisis multivariado: para discriminar las variables independientes en su valor real se realizé
un analisis de regresion logistica multiple por pasos ascendentes. Ingresaron al modelo las

variables de confusién mencionadas en la literatura y las que resultaron significativas en el

analisis bivariado.

15
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RESULTADOS

La cohorte incluy6 62 pacientes con SpAl (36 hombres y 26 mujeres, con una edad media de
25.6 + 8.82 afios y duracion de la enfermedad 5.4 + 5.7 afnos. Cincuenta (80.6%) de estos
pacientes fueron evaluados durante tres a cinco aios (media 3.3 + 0.6 afos) (Cuadro1). La
relacion hombre/mujer fue aproximadamente de 1 y la edad media al momento de iniciar el
estudio de 26.5 + 8.8 anos. La edad media al inicio de la enfermedad fue de 20 afios. La
duracion media de la enfermedad fue de 5.4 aios en la evaluacion inicial. En 18 pacientes se
encontré que la enfermedad inicié antes de los 16 anos (36%). En el 16% de los casos se
encontré el antecedente de un familiar con SpA. El 60% de los pacientes eran HLA-B27+. La
mayoria de los pacientes presentaron artritis periférica como manifestacion inicial (70%), sin
embargo, el dolor de columna de tipo inflamatorio también fue un hallazgo frecuente (48%).

(Tabla 1).

Durante la evaluacion inicial, 46 (92%) de los pacientes tenia dolor en la columna de tipo
inflamatorio y el involucro de articulaciones periféricas (artritis o entesitis) se presenté en el
mismo numero de pacientes. Durante esta evaluaciéon 16 pacientes tuvieron dolor en las
articulaciones sacroiliacas y 19 evidencia radiografica de sacroiliitis grado |. La entesitis
periférica estuvo presente en 34 pacientes (68%), la dactilitis en 18 (36%), la tarsitis en 14
(28%) y la uveitis en 6 (12%). En cuanto a las mediciones realizadas de forma basal todos
los pacientes tenian una medicion de occipucio-pared de 0 cm, prueba de Schober
modificada de 4.5 + 1.2 cm y expansion toracica de 4.3 + 0.9 cm. En cuanto al cuestionario

de actividad de la enfermedad (BASDAI) la media fue de 3.9 + 2.5 cm y la de funcion (BASFI)

de 2.9 + 2.3 cm. (Cuadro 2).

16
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Al final del seguimiento, 21 pacientes (42%) (10 hombres y 11 mujeres; 47.6% de inicio
juvenil) cumplieron los criterios de New York modificados para EA y 29 (58%) permanecieron
con diagnoéstico de SpAl. Por lo tanto, el riesgo de desarrollar EA en esta cohorte fue de 42%
en un periodo de 3.3 afnos de seguimiento, con una tasa de incidencia de 0.13 casos por
ano. Del grupo que se diferencié6 a EA 15 pacientes (71.4%) tenian HLA-B27+ con una

razén de momios (OR) de 2.12 (IC 95% 0.84-5.38, p=0.070). (Cuadro 3)

Al realizar el analisis bivariado se encontré que un porcentaje mayor de pacientes con EA
tuvieron dolor de la columna de tipo inflamatorio (95%), mayor afeccion periférica (95%),
principalmente por entesitis (71%), en comparacion con el grupo de SpAl, sin embargo, las
diferencias entre ambos grupos no fueron significativas. (Cuadro 3). La presencia de dactilitis
y tarsitis fue semejante en ambos grupos. El antecedente de uveitis mostré una tendencia a
ser un factor predictor o asociado al desarrollo de EA, ya que 5 de los 6 casos encontrados
en toda la poblacién estuvieron presentes en el grupo de EA, con p=0.04, (OR 8.75, IC 95%
0.9-81.9, p=0.081). Otra variable con significancia estadistica fue el nimero de crisis nuevas
que para el grupo de EA fue de 1.52 + 1.40 vs 0.90 + 0.83 del grupo de SpAl, p=0.031. De
forma controversial el antecedente de infeccion parece ser una factor “protector” para el
desarrollo de EA, ya que se presenté en 8 pacientes de este grupo (29%) con un OR 0.54
(IC95%, 0.97-30.17, p=0.05). El resto de las variables evaluadas no demostraron ningun

efecto sobre el desarrollo de EA a lo largo del seguimiento. (Cuadro 3y 4)

Al comparar las variables de metrologia e indices de actividad y funcién durante la

evaluacién basal no hubo diferencias entre ambos grupos, sin embargo, al final del

17



Espondiloartropatias Indiferenciadas. Seguimiento

seguimiento hubo diferencias significativas en la medicion de occipucio-pared de 9.52 + 0.30
y 0.27 + 0.75 (p=0.028) para el grupo de EA y SpAl respectivamente y en el indice BASFI
3.34 +2.74 y 2.62 + 1.79 respectivamente. Por otro lado, cuando se compararon las medias
de la diferencia entre la evaluacion basal y final para los grupos por separado se encontrd
que los pacientes con EA empeoraron al evaluar la expansion toracica, BASFI y BASDAI
pero sin significancia estadistica, contrariamente a lo esperado la prueba de Schober mejord
de forma significativa en este grupo de pacientes 4.31 + 0.96 vs 5.46 + 1.6, con una media
de la diferencia de +1.16 (p=0.007) (Cuadro 7). Por el contrario los pacientes del grupo de
SpAl mejoraron en cuanto prueba de Schober, BASFI y BASDAI con diferencias

estadisticamente significativas al comparar la evaluacion basal con la final. (Cuadro 8).

Al realizar el analisis multivariado, resultaron significativas dos variables, la uveitis con OR
9.96 (IC 95% 1.023-96.99, p=0.022) y como factor protector para el desarrollo de EA la
infeccion con un OR 0.16 (IC 95% 0.028-0.96, p=0.032). Con respecto a la variable numero

de crisis nuevas no se encontro significancia estadistica en el analisis multivariado.

18
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DISCUSION

La proporcién de pacientes que desarrollaron EA (42%) en nuestro estudio realizado en
pacientes mestizo-mexicanos es mayor que en la mayoria de los estudios publicados
previamente. En el estudio de Mau y colaboradores (6) el porcentaje de pacientes que
desarroll6 EA en 5 afios de seguimiento fue de 36%. Schattenkirchner, et. al. (10) refiere el
25% en un seguimiento de 2 a 6 afnos, mientras que Sany (11) y Sampaio-Barros (12)
reportaron 36.4% y 10% en 28 y 24 meses de seguimiento. El Unico estudio con un
seguimiento prolongado, realizado por Mau (6), a 10 afos, encontré un porcentaje de 66%,
mayor a lo previamente reportado. La mayor prevalencia de EA en nuestro grupo adquiere
relevancia al considerar que la media de seguimiento (3.3 afos) es menor en comparacién

con los estudios reportados en los que la mayoria van de 5 hasta 10 afos.

Considerando el tiempo de evolucién y del seguimiento de nuestros pacientes la frecuencia
de EA en nuestra cohorte de pacientes con SpAl es alta, ya que en los estudios previos se
reportan porcentajes mas bajos de diferenciacion que van de un 10% a un 66% con un

seguimiento de 5 a 10 afos aproximadamente (9-12).

Como se ha descrito en la mayoria de los reportes previos, nuestro estudio coincide en que

la relacion hombre/mujer fue cercana a 1, difiriendo unicamente de un estudio realizado en
poblacion hindd, donde se reportd una relacion hombre/mujer 16:1, aparentemente debida a
la disminuida solicitud de atencion médica por las mujeres de estas zonas. (6). Tampoco

encontramos diferencia en cuanto a la edad de instalacion de la enfermedad reportada entre
16 y 24 afos, ya que nuestra poblacion se encontré una media de 20 afios con un inicio

menor de 16 anos en el 36% de los casos.
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Espondiloartropatias Indiferenciadas. Seguimiento

La manifestacion inicial mas frecuentemente encontrada en la poblacion total de nuestro
estudio fue la afeccion periférica, especificamente artritis periférica. Sin embargo, en el grupo
de pacientes que se diferenciaron hacia EA predominaron tanto el dolor de columna de tipo
inflamatorio (95%) como la afeccion periférica (95%), entesitis periférica (71%),
principalmente entesitis del talon de Aquiles y fascia plantar, dejando a la artritis periférica en
el tercer lugar de las manifestaciones clinicas (42%). El 39% de los pacientes tuvieron
dactilitis y el 29% tarsitis en el grupo de EA, sin diferencias significativas con los pacientes
con SpAl. La manifestacion clinica extraarticular de mayor frecuencia fue la uveitis en el 23%
de los casos de EA en comparacion con un 3% de los SpAl. Esta ultima en estudios previos
se consideré la manifestacion extraarticular mas frecuente en los pacientes con SpA y que

puede ser evidenciada hasta en el 50% de los pacientes antes de establecer el diagnéstico

(24).

El riesgo de desarrollar EA en esta cohorte fue de 42% en 5 anos. Encontramos a la uveitis
y al nimero de crisis nuevas, como factores asociados al desarrollo de EA a lo largo de la

evolucién de la enfermedad, con un riesgo calculado alto, al igual que lo reportado por Mau y

colaboradores. (9).

En los estudios citados, la presencia de uveitis y HLA-B27 fueron vistas como dependientes
de la poblacién incluida en cada uno de ellos. En especial, la presencia de HLA-B27 ha sido

asociada desde las primeras definiciones de la enfermedad realizadas por Calin y

posteriormente por otros autores (21-23).
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Espondiloartropatias Indiferenciadas. Seguimiento

Tres variables mas, HLA-B27+, afeccion axial y periférica fueron mas frecuentemente

encontradas en el grupo de EA, aunque no hubo significancia estadistica con respecto a los

pacientes con SpAl.

En cuanto a las variables de metrologia y cuestionarios de funcion y actividad de la
enfermedad, los pacientes con EA tuvieron, como era de esperarse, peores resultados con

excepcion de la medida de Schober que tuvo mejoria.

Las diferencias con los estudios previamente reportados, de primera intencion resultan de
factores relacionados con el tipo de la poblacion estudiada, tres estudios fueron realizados en
poblacién europea (dos alemanas y una francesa) y dos en poblacion latina (Brasil y México).
Otras diferencias las encontramos en el disefo del estudio, principalmente en el tiempo de
seguimiento, el nimero de pacientes incluidos y el tipo de variables evaluadas. Los criterios
de inclusion también fueron diferentes, abarcando conceptos de iban desde la oligoartritis

asociada a HLA-B27, una posible EA o una SpAl.

A pesar de las limitantes de nuestro estudio por la muestra pequefia y 20% de pérdidas
podemos establecer que un porcentaje alto (40%) de los pacientes, en un corto tiempo de
evolucion y seguimiento se diferenciaron hacia EA, encontrando como unicos factores
asociados la presencia de uveitis y el nimero de crisis nuevas. Sin embargo, consideramos
que para establecer conclusiones de mayor contundencia es necesario realizar estudios con

una mayor muestra de pacientes y con un mayor tiempo de seguimiento.
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ANEXOS

Espondiloartropatias Indiferenciadas. Seguimiento

Cuadro 1. Caracteristicas generales de paciente con
SpAl que completaron el seguimiento

Masculino*

Femenino*

HLA-B27 +*

Historia familiar de SpA

Edad de inicio, afost

Inicio <16 afos*

Edad en la basal, anost
Duracion de enfermedad, anost
Inicio axial*

Duracién de sintomas axialest
Inicio periféricot

Duraciéon de sintomas periféricost

Combinacion axial y periférica*

26 (52)
24 (48)
30 (60)
8 (16)
20.4 (8.8)
18 (36)
26.5 (8.8)
5.4 (5.7)
24 (48)
5.4 (5.6)
35 (70)
5.4 (5.8)
9 (18)

*n (%)
tmedia (DS)
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Cuadro 2. Caracteristicas clinicas en la evaluacion inicial
de pacientes con SpAl.

Variable Valor
Dolor de columna inflamatorio™ 46 (92)
Dolor en sacroiliacas* 16 (32)
Afeccion periférica* 46 (92)
Artritis periférica® 41 (82)
No.articulaciones involucradas, nt 3.6 (3.0)
Entesitis periférica* 34 (68)
No. entesis involucradas, nt 2.6 (2.6)
Dactilitis* 18 (36)
Tarsitis* 14 (28)
Uveitis* 6 (12)
Sacroiliitis radiografica 19 (38)
BASDAI, mmt 3.9 (2.5)
BASFI, mmt 2.9(2.3)
Prueba de Schober modificada, cmt 4.5(1.2)
Distancia occipucio-pared, cmt 0
Expansion toracica, cmt 4.3(0.9)
n (%)
tmedia (DS)

BASDAI = Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index
BASFI = Bath Ankylosing Spondylitis Functional Index
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Cuadro 3. Variables seleccionadas en la evaluacién inicial en los subgrupos de

pacientes que desarrollaron espondilitis anquilosante o permanecieron como

SpAl a través del seguimiento.

Espondiloartropatias Indiferenciadas. Seguimiento

Espondiloartropatia

Espondilitis

Indiferenciada Anquilosante o]
(n=29) (n=21)
Historia de infeccidn previa al inicio de los 2 (6.9) 6 (28.6) 0.048
sintomas*
Relacién hombre:mujer 1.11 1.211 0.45
Edad de inicio de enfermedad* 19.8 (9.3) 20.9 (8.4) 0.37
Inicio <16 afos* 8 (27.6) 10 (47.6) 0.124
HLA-B27 positivo* 15 (78.9)> 15(53.6)* 0.142
Dolor de columna inflamatorio* 26 (89.6) 20 (95.2) 0.85
Dolor en sacroiliacas* 10 (62.5) 6 (37.6) 0.76
Afeccion periférica* 26 (89.6) 20 (95.2) 0.85
Artritis periférica* 24 (58) 17 (42) 0.57
No. articulaciones involucradas, nt 3.5(2.7) 3.7 (3.4) 0.27
Entesitis periférica* 19 (65.5) 15 (71.4) 0.19
No. entesitis periféricat 25(2.1) 2.7 (3.0) 0.17
Dactilitis* 10 (34.5) 8 (38.1) 0.51
Tarsitis* 8 (27.6) 6 (28.6) 0.59
Uveitis® 1(3.4) 5(23) 0.041
Numero de crisist 252 (2.73) 269(2.45) 0.883
Crisis nuevast 0.90 (0.83) 1.52 (1.40)  0.031

*n (%);x° o Prueba Exacta de Fisher
tmedia (DS); Prueba t de Student
3 n=19

A n=28
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Cuadro 4. Razén de momios (OR) de variables seleccionadas en la evaluacién inicial
asociadas al desarrollo de EA a través del seguimiento.

OR (IC95%) P

Historia de infeccién previa al inicio de la enfermedad*  0.54 (0.97-30.17)  0.056

Historia familiar* 2.48 (0.48-13.73) 0.441
Relaciéon hombre:mujer 0.84 (0.44-161) 0.775
Edad <16 afios* 2.39(0.73-7.78) 0.232
HLA-B27 +* 2.1(0.84-5.38) 0.070
Dolor espinal inflamatorio* 1.11 (0.27-0.83) 0.834
Dolor en sacroiliacas* 0.76 (0.22-2.57) 0.903
Involucro periférico* 2.31(0.22-23.8) 0.855
Artritis periférica* 0.88 (0.21-3.80) 0.835
Entesitis periférica* 1.17 (0.36-3.76) 0.717
Dactilitis* 1.17 (0.36-3.76) 0.512
Tarsitis* 1.05 (0.30-3.66) 0.593
Uveitis* 8.75 (0.94-81.64) 0.081

*X?* OR= raz6n de momios.
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Cuadro 6. Comparacion entre el estado basal y final de pacientes con EA.

Metrologia, BASFI y BASDAL
Variable Inicial Final Media de p
diferencia
Prueba Schober* 4.31 (0.96) 5.46 (1.6) +1.16 0.007
Expansion toracica* 4.14 (1.05) 4.09 (4.1) -0.048 0.892
BASFI* 3.26 (2.6) 3.32 (2.7) +1.148 0.848
BASDAI* 3.96 (2.9) 4.54 (4.4) +0.577 0.543
* T Student

Cuadro 7. Comparacion entre el estado basal y final de pacientes con SpAl.

Metrologia, BASFI y BASDAI

Variable Basal Final Media de P
diferencia
Prueba Schober* 4.65 (1.28) 5.55 (1.67) +0.897 0.008
Expansion toracica*  3.95 (0.96) 3.70 (1.13) -0.275 0.58
BASFI* 2.76 (2.14) 262 (1.79) -0.90 0.08
BASDAI* 3.76 (2.33) 3.44 (2.3) -0.275 0.58

* T Student



Cuadro 8. Diferentes estudios de la evolucion de SpAl en distintas poblaciones y los
factores asociados a la diferenciacion.

Factores asociados

Diagnésticos

Autor n total/
(seguimiento) diferenciados
Sampaio-Barros 68/8
(2 afios)
Mau et.al. 54/34
(10 anos)
Sany et.al. 33/12
(28 meses)

Schattenkirchner 119/30

(2-6 anos)

Dolor gluteo alternante

HLA-B27

Movilidad limitada
Uveitis anterior
VSG elevada

HLA-B27.

Artritis periférica

Sexo femenino

Oligoartritis recurrente

SpAI 51(75%)
Remisién 9 (13%)
EA 7 (10%)

A. Psoriasica 1 (2%)

EA 32(59%)

SpAl 10 (19%)

A. Psoriasica 2 (4%)

OA columna o FM 9 (17%)

Remision 1 (1%)

EA 12 (36%)
SpAl 11(48%)

EA 30 (25%)
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Criterios del Grupo Europeo para el Estudio de las Espondiloartropatias*

¢ Dolor dorsolumbar inflamatorio o

e Sinovitis asimétrica de predominio en extremidades inferiores

mas una o mas de las siguientes caracteristicas:

Historia familiar positiva

Psoriasis

Enfermedad Inflamatoria Intestinal

Uretritis, cervicitis o diarrea previa un mes previo a la artritis
Dolor gluteo alternante, derecho o izquierdo

Entesopatia

Sacroiliitis

* Dougados M, van der Linden S, Juhlin R, et.al. The European Spondylarthropathy Study Group

Preliminary Criteria for the Classification of Spondylarthropathy. Arthritis Rheum 1991;34:1218-1277.
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Criterios modificados de Nueva York para el diagnéstico de Espondilitis
Anquilosante*:

e Dolor lumbar de al menos tres meses de evolucion que mejora con el ejercicio y
empeora con el reposo.

e Limitacion de movilidad de columna lumbar en planos frontal y sagital.

e Limitacion de expansion toracica en relacion con los valores normales para edad y

sexo.

EA definida: Sacroiliitis radiologica unilateral grados 3 o 4 o bilateral grados 2 a 4, y al

menos un criterio clinico.

* van der Linden S, Valkenburg H, Cats A. Evaluation of Diagnostic Criteria for Ankylosing Spondylitis. Arthritis

Rheum 1984; 27:361-68.

34



Criterios radiograficos de Nueva York para sacroiliitis*:

e Grado 0: normal

e Grado 1: sospechoso. Osteopenia y pseudoensanchamiento.

e Grado 2: sacroiliitis minima. Pérdida de la definicion de la articulacion sacroiliaca,
esclerosis leve, erosiones minimas, disminucion leve del espacio articular.

e Grado 3: sacroiliitis moderada. Esclerosis de ambos lados de la articulacion, margenes
borrados e indistinguibles, erosiones con pérdida completa del espacio articular.

e Grado 4: anquilosis total. Fusion completa de articulaciones sacroiliacas

* van der Heigde D, Spoorenberg A. Plain radiographs as an outcome measure in Ankylosing Spondylitis. J

Rheumatol 1999;26:1985-87.
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INDICE FUNCIONAL (BASFI)

Por favor ponga una cruz en el nimero que mejor represente el nivel de habilidad que tuvo usted en cada una de las
siguientes actividades, durante la semana pasada

1. Ponerse las medias o los calcetines sin ayuda ni aparatos (ej. un gancho para los calcetines)

(ol rJ2]3s]efs[e[7]8fo]r]

facil : imposible

2. Inclinarse hacia delante, doblando la cintura, paratecoger una pluma del piso, sin ayuda de un aparato

' [oJ 1 [2af3f«fs[e[7[8]o]w]

facil imposible

3 A:‘canzar"argv que se encuentra en una repisa (estante) alta sin ayuda o aparalos (ej. un jalador)
Lol +[2]3fafs[ef7][8f9]1w]

facil ’ imposible
4. Levantarse de una silla que no tenga apoya-brazos, sin usar sus manos ni ninguna otra ayuda

o]l 1t J2]3]a]sfe]7]8]9]10]

facil imposible

5. Levantarse del piso sin ayuda, estando acostado en el suelo boca amiba
Lol [2]3f[efs[ef7]8fs9]1w]

facil imposible

6. Estar parado sin apoyo por 10 minutos, sin molestias
o[+ T3] als[e]7[s8]9]1w0]

facil : ¢ imposible

7. Subir de 12 a 15 escalones sin usar el pasamanos ni una andadera, subiendo Ics escalones de uno en uno
(o[ r[213 ¢ s[e[7]slo]mw]

facil imposible,

8. Mirar por encima del hombro sin girar su cuerpo - .
[o ] 1 ]2 "3:4 !5 [e6] 7] 8 i9/|10)]

facil imposible’

9. Hacer actividades que necesiten un gran esfuerzo fisico (por ejemplo eje:zicics ze fisioterapia, jardineria y deportes

T = R 5 ‘ - 1 = 1 :
| 8 ¢ t ]2 3 & 318} | B 9 | 10 °
faci impos.ole
% Hacer aciividades que Guren lodo ¢! Zig s22 <7 ¢332 ¢ ¢~ ¢! 7abalo
| O splt | 2 ' - g 3 ) : 2 iG




INDICE DE ACTIVIDAD (BASDAI)

Por favor marque con una cruz en cada una de las escalas de abajo, para indicar las respuestas relacionadas a como se
sintié usted la semana pasada

1. ¢Coémo describiria el grado de cansancio o fatiga que ha tenido?
Lot [2]3[a]5[6]7[8]9t]

nada muy intenso

2. ¢ Qué tanto dolor ha tenido por su enfermedad en el cuello, la espalda o la cadera?

(o[ 1T2[3[4[s5]6[7[8[09[H]

nada muy intenso

3. ¢ Qué tanto dolor o inflamacion ha tenido en otras articulaciones, diferentes al cuello, la espalda o la cadera?
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

nada muy intenso

4. ¢ Qué tanto malestar ha tenido en sitios que duelen al tocar o al presionar?

(o[t T2[s[afs[ef7[s ][9]

nada muy intenso

5. ¢Qué tanta rigidez ha tenido en la mafiana desde el momento que se despierta?
(o[t ]2[3f]4]5]6]7[8]s[1]

nada muy intensa
6 ;Cuanto le dura esa rigidez ?

(o [1J2[3fa]s[ef[7]8]s 1]

horas 1hora 2 horas o mas

Nombre/firma del paciente

recha

Investigador/encuestador




CALIFICACION GLOBAL DEL PACIENTE (BASG)

1. Por favor ponga una cruz en el nimero que mejor represente que tanto le afecté la enfermedad su bienestar general

durante la semana pasada
EENEIEREAEREERAEENRE Y

nada muchisimo

2. Por favor ponga una cruz en el nimero que mejor represente que tanto le afecté la enfermedad su bienestar general
durante los Ultimos 6 meses
EIEEEFTE R EE RS SEAENNEE R

nada s muchisimo

EVALUACION GLOBAL DEL DOLOR EN LA ESPALDA

1. ¢ Qué tanto dolor de espalda tuvo por la noche en la dltima semana? _
EIENEIETENENREIRAR SN EER

nada dolor

' insoportable

2. ¢Coémo calificaria el dolor de espalda en la Ultima semana causado por la espondilitis anquilosante?
TARNEIEREAE AN ENARIENE D

nada dolor
insoportable

EVALUACION GLOBAL DE LA ACTIVIDAD DE LA ENFERMEDAD

1. ¢ Qué tan activa (encendida) considera a su enfermedad?
lefjsFelojalafa]r [s]8]mw]

Nada _ muy activa
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