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MORTALIDAD EN ARTRITIS REUMATOIDE. SEGUIMIENTO

RETROSPECTIVO A LO LARGO DE 10 ANOS.

INTRODUCCION:

La artritis reumatoide (AR) es la artropatia inflamatoria mds frecuente, pues afecta
aproximadamente al 1% de la poblacién mundial, y tiene una prevalencia que varia entre
0.3 a 1.1%%°. Su incidencia es constante en todo el mundo, independientemente de las

4reas geograficas o de los grupos étnicos, y varia entre 20 a 50/100,000 habitantes'”.

Aunque la AR se considera una enfermedad propiamente articular, es importante
tener en cuenta que puede producir numerosas manifestaciones extra-articulares’. Estas
manifestaciones ponen de relieve que la AR se comporta como una enfermedad sistémica
capaz de afectar a multiples 6rganos internos. En algunos casos, la produccién de factor
reumatoide (FR) y la formaciéon de inmuno-complejos con capacidad para fijar el

. . . . 3
complemento contribuyen al desarrollo de las manifestaciones extra-articulares™.

La morbimortalidad ha sido estudiada en poblacion abierta, poblacién hospitalaria,
casos prevalentes de AR establecida con cohortes de casos, series de casos y controles; asi
como en cohortes de pacientes con AR de inicio temprano™. En la AR establecida, la
mediana de esperanza de vida es menor que la de la poblacién control'. En un estudio

prospectivo, con un seguimiento de 25 afios de duracién sobre 208 pacientes, la mediana de



esperanza de vida estaba acortada en 7 afios para los hombres y en 3 afios para las mujeres.
Los principales factores que contribuyeron a la excesiva mortalidad en los pacientes con
AR fueron las infecciones, la enfermedad renal y la insuficiencia respiratoria’. En un
estudio de 1990 de 100 pacientes con AR, 63 habian muerto tras 25 afios de seguimiento,
mostrando un exceso de mortalidad de aproximadamente el 40%>’. En general diversos
estudios han demostrado que el riesgo de morir es un 38% mayor en pacientes con AR, que
el paciente con AR muere entre 5 a 15 afos antes que los controles pareados por edad y

sex0 y que no son consistentes las diferencias con relacién al género".

Sin embargo existen estudios que muestran que la mortalidad en la AR es similar a
la de la poblacién general, como el estudio de Lindqvist y colaboradores que siguieron a
183 pacientes durante 8 afios y observaron una tasa de mortalidad estandarizada (TME) de
8.7'°, asi como el estudio de Kroot de 622 pacientes seguidos a 10 afios donde tampoco se
observaron diferencias en la mortalidad al compararla con la poblacién general'*.

En la tabla 1 se muestra que a lo largo del tiempo la TME en diversos estudios es
consistentemente mayor al compararse con la poblaciéon general. En el 2005 Hakoda
reportd una cohorte longitudinal de 91 pacientes. La TME en pacientes con AR fué
estimada por el modelo proporcional de Cox. La TME para edad y sexo fue de 1.6 (95%IC,
1.29-1.99) p<0.001, la TME para estilo de vida y factores fisicos fue de 1.57 (95%IC, 1.24-
1.94) p<0.001 y la neumonia, tuberculosis y enfermedad hepatica fueron las principales

7
causas de muerte”’.



Tabla 1.

Ao Autor Seguimiento n Muertes TME Periodo

19g4 | Vanden-Broucker 25 209 165 = | 1954-1957
Holanda

1984 | Prior 3-18 489 199 30 | 1964-1978
Inglaterra

1986 | Mitchell 12 805 233 15 | 1966-1974
Canada

1993 E‘}Obss"“ 2-25 172 79 13 | 1965-1989
Pincus

1994 | oo 15 75 34 1.6 1973

1994 E’I}’lfe 9-35 3501 922 23 | 1965-1990

2005 | Book 12 152 111 15 | 1978-1998
Suecia

En 1996 Anderson public6 una revision de la literatura de 25 articulos que
estudiaban la asociacién de edad y género con incremento en la mortalidad; los estudios
retrospectivos sugieren un incremento en la mortalidad en mujeres mayores con AR, sin
embargo los estudios longitudinales sugieren éste incremento en hombres malyores3 . Se ha
estudiado la relacién del indice de masa corporal (IMC) con el incremento en el riesgo de
mortalidad, en un estudio compararon pacientes con AR e IMC bajo con poblacién con
IMC normal, con ajuste de factores demograficos, co-morbilidad y factores de riesgo
cardiovascular conocidos y la TME fue de 3.4 (95%IC, 2.23-4.99) para los de IMC bajo al

. 1
compararlos con pacientes con IMC normal 3

Recientemente ha surgido el cuestionamiento de, si ;ha cambiado la mortalidad a lo

largo del tiempo?; y los resultados de cohortes retrospectivas seguidas por 10 afios




comparadas contra controles pareados por edad y sexo muestran que la mortalidad fue
mayor en AR que lo esperado en la poblacién general para cada ano (p<0.0001) y que el

19, 22, con razones de probabilidad

exceso de mortalidad no se modificé en ninguna década
sin diferencias significativas en las décadas de 1965, 1975 y 1985°. Un meta-andlisis de 15
cohortes posteriores a 1980 en las cuales 2 eran de AR de inicio temprano basado en
poblacién, 3 de AR de inicio temprano no basado en poblaciéon y 10 en AR establecida,
muestra que el promedio de la TME fue de 1.7%°. La TME fue menor en los 5 estudios de
cohorte de inicio temprano (1.22 contra 1.89 ¢ p=0.03), la TME fue menor en los 5 estudios
basados en poblacién abierta (1.47 contra 1.79 p=0.22) y el andlisis de varianza mostré que
el cambio en TME a lo largo del tiempo se asocio a la presencia de un estudios de pacientes
con AR temprana (p=0.04)>. En conjunto, estos datos sugieren que la TME es menor en
una cohorte de casos incipientes porque la mayoria de las personas fallecen al tener 10 o

mds aflos con la enfermedad y probablemente por esto atin no sea valorable el impacto de la

misma'®.

El impacto de los FARME en la mortalidad ha sido estudiado y demostrado su
beneficio, asi en 1991 Lehtinen demostrd en un seguimiento a 25 afios mayor sobrevida con
el uso de sales de oro; en 1998 Wolfe demostré disminucion del 50% de la mortalidad con
el uso de metotrexate, en el 2000 Krause demostré disminucién de la TME en el
seguimiento a 10 afios de 271 pacientes con adecuada respuesta clinica al metotrexate (1.47
contra 4.11) y en el 2002 Choi demostré una disminucién del 60% de la mortalidad en el
seguimiento a 6 afios de pacientes que recibieron metotrexate contra los que no* *'. Se
encuentra en estudio el efecto de la introduccién de los nuevos agentes bioldgicos para el

tratamiento de la AR en la mortalidad; en el 2006 Watson publicé el seguimiento a 1.6



afos/sujeto de pacientes tratados con agentes bioldgicos contra farmacos modificadores de
la enfermedad (FARME) sin demostrarse diferencias entre las TME de ambos grupos; asi
mismo en el 2005 Michaud mostré que el riesgo relativo de mortalidad ajustada a gravedad
de la AR, comorbilidad, género y edad no mostré diferencias entre etanercept, infliximab y

metotrexate con un riesgo relativo ( RR) de 0.62, 0.95 y 0.82 respectivamente'”.

En cuanto a las causas de mortalidad es de importancia sefialar que s6lo en el 33%
de los certificados de muerte de estos pacientes se consigna que padecian AR, y que solo
alrededor del 5% de las muertes son atribuidas propiamente a la AR™ ?*. En el 2002
Bjornadal reporté una cohorte de 46917 pacientes en Suecia donde las principales causas de

muerte fueron las cardiovasculares en 49% y las neoplasias en 12%°% %',

El reto para el reumatélogo consiste en dilucidar que pacientes van a evolucionar
bien y cudles no’. La muerte asociada a la AR se produce en general como consecuencia
de las complicaciones (tanto articulares como extra-articulares) y por los efectos
secundarios del tratamiento’. La probabilidad de muerte depende directamente de la
gravedad de las complicaciones. Las complicaciones articulares potencialmente mortales
son las distintas formas de subluxaciéon atloaxoidea, la sinovitis cricoaritenoidea y la
infeccién de las articulaciones afectadas™. Las complicaciones extra-articulares que causan
un aumento directo de la mortalidad incluyen el sindrome de Felty, el sindrome de Sjogren,

las complicaciones cardiopulmonares y la vasculitis diseminada® *°.

Los principales informes en cuanto a las variables predictoras se resumen en la tabla



Tabla 2.

Autor

Variables predictoras

Variables no predictoras

Pincus 1992

75 pacientes seguidos a 9 afios

Fuerza prension
Tiempo caminata

Prueba bot6n

Edad. duracion enfermedad
cuenta articular, RM,

escolaridad

Pincus 2004

1378 casos seguidos a

MHAQ
Discapacidad funcional

(valor 0-0.12 vs 0.87-3) RR 1.7

No evalud caracteristicas

clinicas, laboratorios ni

Minusvalia
10 afios radiografias

Edad RR 1.08

Baja escolaridad RR 1.1

MHAQ VAS, cuenta articular,
Pincus 2006 RR 1.86 a 5 afios Radiografias, VSG, FR,

210 pacientes

RR 1.64 a 10 afos
RR 1.58 a 15 afios

actividad extra-articular,

comorbilidad

Ang/Wolfe 2005

1290 casos seguidos

Depresion 2.2
(1.2-3.9) p<0.0001

Ajustado por comorbilidad,

VSG, datos demograficos

por 18 afios
Edad RR 1.078/afio
Hombres RR 4.3
Wolf 1994 Estado funcional RR 3.1
FR, erosiones, etnia
Cohorte ARAMIS 3501 casos VSGRR2

Cuenta articular RR 1.01/art.
PDNRR 1.4

Chehata 2001

309 casos seguidos por 14 afios

Edad 1.08/ano
Noédulos Reumatoides 2.02
Titulo FR 1.09/100

VSG, RM, Indice Ritchie,
erosiones, VAS, hemoglobina,

plaquetas

Turesson 2002
Cohorte retrospectiva de 424

pacientes seguidos a 14.8 afios

Edad

Manifestaciones extraarticulares
Sindrome de Felty, Vasculitis,
pericarditis y pleuritis.

Principalmente a 2 afios

Escleritis, Sjogren,
mielopatia cervical,

amiloidosis




Book 2005 Clase funcional, indice de
Escala global del médico 1.32
111 casos seguidos durante Larsen, EVC, esteroides, FR,
VSG 1.47
20 afos FARME

Uno de los estudios mds amplios y mejor documentados sobre la supervivencia, el
prondstico y las causas de muerte en la AR fue publicado por Mitchell y sus colaboradores.
En este estudio prospectivo de 805 pacientes, a lo largo de 12 afios de observacién, 233
murieron durante el curso del estudio; la supervivencia fue sélo del 50% respecto a la
poblacién control®®. Es sorprendente este aumento de mortalidad asociada a la AR y
comparable a la de los pacientes con enfermedad de Hodgkin, diabetes mellitus o infarto
(ajustada a la edad). En otro grupo de 107 pacientes seguidos durante 8 afios, todos ellos
con enfermedad extra-articular o con necesidad de hospitalizacién por causas relacionadas
con la enfermedad, los que presentaban ulceras cutdneas, erupcion vasculitica, neuropatia y
escleritis tuvieron una mayor mortalidad que aquellos con la enfermedad confinada a las
articulaciones®. Con objeto de clasificar la importancia relativa de las manifestaciones de
la AR, en comparaciéon con factores independientes de la enfermedad, se han disefiado
modelos para determinar factores de mal prondstico y asociados a una mayor probabilidad
de destruccién articular y muerte; como los son el FR positivo en suero, la presencia de

nédulos reumatoides, mujeres jévenes, etc'® %,




DEFINICION DEL PROBLEMA:

Se ha demostrado que la AR tiene mayor mortalidad con respecto a la poblacion
general, sin embargo al estudiar las causas especificas de la misma y su asociacién a
factores demograficos, co-morbilidad y factores prondsticos; los resultados son divergentes

y controversiales en las distintas poblaciones estudiadas.

Ademads aunque hasta el momento no ha sido demostrado que la mortalidad cambie
en el tiempo, debido a los avances en el diagndstico y la terapéutica, es importante

continuar actualizando los estudios de mortalidad.



JUSTIFICACION:

Debido a los avances y cambios en diversos aspectos de la AR, asi como a su alta
prevalencia e incidencia, deben estudiarse continuamente todos los aspectos relacionados
con la misma; como una forma de actualizacion en la informacion para detectar los cambios
en el tiempo y sus relaciones con los procesos antes comentados. No existen reportes
recientes acerca de las causas especificas, factores demogréficos y fisicos relacionados con
mortalidad en la poblacién mexicana con Artritis Reumatoide y particularmente del

Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricién Salvador Zubiran.
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HIPOTESIS:

1.- Ho. Los pacientes con AR no tienen una elevada tasa de mortalidad, sus causas
no varian en el tiempo y no existen diferencias asociadas a factores demogréficos, fisicos y

co-morbilidad. No existen factores prondsticos para la mortalidad en pacientes con AR.

2.- Ha. Los pacientes con AR tienen una elevada tasa de mortalidad, sus causas
varian en el tiempo y existen diferencias asociadas a factores demogréficos, fisicos y co-

morbilidad. Existen factores prondsticos para la mortalidad en pacientes con AR.
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OBJETIVOS:

a) General. Determinar la tasa de mortalidad total en pacientes con Artritis

Reumatoide.

b) Especificos.

1.- Identificar las causas especificas de mortalidad en pacientes con AR.

2.- Identificar factores prondsticos asociados a mortalidad en pacientes con

AR.

3. Identificar las principales causas de co-morbilidad asociadas a mortalidad

en pacientes con AR.

12



DISENO DEL ESTUDIO:

Observacion retrospectiva longitudinal. Una cohorte de casos.

PACIENTES, MATERIALES Y METODOS.

COHORTE DE CASOS.
Se realiz6 una cohorte de pacientes que cumplieron criterios diagnosticos de AR y

que ingresaron al INCMNSZ entre Enero de 1987 y Diciembre de 1996.

DEFINICION DEL UNIVERSO DE TRABAJO.
CRITERIOS PARA INCLUIR A LOS SUJETOS EN EL ESTUDIO.

Pacientes que ingresaron al INCMNSZ entre Enero de 1987 y Diciembre de 1996, y
que ademds cumplieron 4 o més de los siguientes criterios:
1.-Rigidez matutina (al menos seis semanas): Rigidez matutina en las articulaciones y
alrededor de ellas por lo menos de una hora de duracién antes de la mejoria méxima.
2.-Artritis de tres o mas articulaciones (al menos seis semanas): Al menos tres areas
articulares deben tener simultidneamente hinchazén de tejidos blandos o derrame (no sélo
crecimiento 6seo=, observado por un médico. Las 14 4areas articulares posibles son:
interfalangicas proximales (IFP), metacarpofalangicas (MCF), muiecas, codos, rodillas,
tobillos y metatarsofaldngicas (MTF), derechas e izquierdas.
3.-Artritis de las articulaciones de las manos (al menos seis semanas): Al menos un area
articular inflamada, segin se describe antes, de la mufieca, metacarpofaldngica e

interfaldngica proximal.

13



4.-Artritis simétrica (al menos seis semanas): Afeccién simultinea de las mismas areas
articulares (como en 2) en ambos lados del cuerpo (el trastorno bilateral de IFP, MCF y
MTF es aceptable sin absoluta simetria).

5.-Nédulos reumatoides: Nodulos subcutdneos sobre las prominencias dseas, superficies
extensoras o regiones yuxta-articulares, observadas por un médico.

6.-Factor reumatoide en suero: Demostracion de cantidades anormales de factor reumatoide
en el suero por un método que sea positivo en menos de 5% de la poblacién de controles
sanos.

7.-Cambios radiolégicos: Cambios radiolégicos tipicos de artritis reumatoide en la
radiografia postero-anterior de manos y muifiecas, los cuales deben incluir erosiones o
descalcificacién inequivoca localizada o mds acentuada en zonas adyacentes a las

articulares afectadas (los cambios de osteo-artritis inicamente no califican).

CRITERIO PARA NO INCLUIR A LOS SUJETOS EN EL ESTUDIO.
No se incluyé a aquellos sujetos que no padecian AR, cumpliendo los criterios de
inclusion. No se incluyé a aquellos sujetos que durante el tiempo de seguimiento del

estudios cumplieron criterios de sindrome de sobreposicion.

CRITERIO PARA EXCLUIR A LOS SUJETOS DEL ESTUDIO.

Se excluyeron todos aquellos sujetos que aunque cumplieron criterios de inclusion,
tuvieron un seguimiento en el INCMNSZ en el departamento de reumatologia menor a un
aflo y a los pacientes que tuvieron cambio en el diagndstico reumatolégico de base durante

el periodo de seguimiento.

14



SEGUIMIENTO.

Se registro el inicio de seguimiento desde el ingreso al INCMNSZ, el cual concluy6
en el desenlace primario que fue la pérdida del seguimiento por: 1) No acudir a consulta, 2)
Muerte, 3) Cambio de lugar de residencia 4) Referencia a otra institucién y 5) Otros; 6
cuando terminara el periodo de seguimiento en Diciembre de 2006. En los casos en que el
motivo de pérdida de seguimiento no fuese la muerte, se localizé al paciente y/o familiar
via telefonica para determinar el estado actual del paciente y si el caso lo requiriera solicitar
reporte del certificado de defuncion. En aquellos casos en que existi6 pérdida del

seguimiento y no fue posible indagar el estado actual del paciente se consigno como: “no

hay datos”.
VARIABLES.
= Nombre.
= Registro.

= Estado socioeconémico.

» Fecha de nacimiento.

= Edad.

= Sexo.

= Nivel escolar.

= Medio.

= Teléfono.

* Fecha de ingreso al INCMNSZ.
* Rigidez matutina.

= Artritis de tres o mas articulaciones.

15



Artritis de las articulaciones de las manos.
Artritis simétrica.

Nédulos reumatoides.

Factor reumatoide en suero.

Cambios radiolégicos.

Fecha de primera manifestacion de AR.
Fecha de diagnéstico de AR.

Peso.

Talla.

Indice de masa corporal.

Tabaquismo.

Numero de cigarrillos al dia.

Anos de fumador.

Ex-fumador (mds de un afio sin fumar).
Indice tabaquico.

Factor reumatoide al inicio (cualitativo y cuantitativo).
Velocidad de sedimentacién globular al inicio.
Nédulos reumatoides.

Diabetes mellitus.

Hipertension arterial sistémica.
Dislipidemia.

Cardiopatia isquémica.

Insuficiencia cardiaca congestiva.

Insuficiencia renal crénica.



Cirugia de reemplazo (rodillas, caderas o ambas).

Otras cirugias de reemplazo.

Numero de infecciones menores.

Numero de infecciones mayores.

Fecha de dltima consulta a Reumatologia (hasta 31 de Diciembre de 2006).
Pérdida del seguimiento.

Motivo de perdida del seguimiento (no acudié a consulta, muerte, cambio de lugar
de residencia, referencia a otra institucion u otros).

Defuncién.

Fecha de defuncidn.

Causa de muerte.

Evaluacién de tratamiento farmacol6gico de acuerdo al indice de Von Korff.

Evaluacion de la co-morbilidad asociada de acuerdo al indice de Charlson.

DEFINICIONES.

Las siguientes definiciones son los criterios que se tomaron en cuenta, al efectuar la

recoleccion de datos (Apéndice A), se anexan con la finalidad de estandarizar los criterios

para la evaluacion y elementos de juicio en los resultados.

FECHA DE PRIMERA MANISFESTACION DE AR.

Aquella en que ocurre la primera manifestacion atribuible a AR.

17



FECHA DE DIAGNOSTICO DE AR.

Aquella en que se hizo el diagndstico, ya sea fuera del Instituto Nacional de
Ciencias Médicas y Nutricién Salvador Zubiran (FINCMNSZ) o dentro del propio instituto
(INCMNSZ, aunque no se retnan los criterios suficientes de la ACR al momento del

diagnoéstico.

EX-FUMADOR.

Cuando el pacientes cumpli6 ininterrumpidamente un aflo o mas sin fumar.

INDICE TABAQUICO.

Se calcul6 de acuerdo al nimero de cigarrillos por mes.

DIABETES MELLITUS.
Cuando el diagndstico fuera realizado por un médico dentro de INCMNSZ y/6
FINCMNSZ, previo o en el momento de su ingreso al instituto. De acuerdo a los criterios

de clasificacién para Diabetes Mellitus en el momento de la inclusién en el estudio.

NODULOS REUMATOIDES.
No6dulos subcutdneos sobre las prominencias Oseas, superficies extensoras o
regiones yuxta-articulares, observadas por un médico, previo o al momento de su ingreso al

instituto.

18



HIPERTENSION ARTERIAL SISTEMICA.

Cuando el diagndstico halla sido realizado por un médico dentro de INCMNSZ y/6
FINCMNSZ, previo o en el momento de su ingreso al instituto. De acuerdo a los criterios
de clasificacién para Hipertension Arterial Sistémica en el momento de la inclusién en el

estudio.

DISLIPIDEMIA.

Cuando el diagndstico fuera realizado por un médico dentro de INCMNSZ y/6
FINCMNSZ, previo o en el momento de su ingreso al instituto; tomandose como referencia
los valores dados por el laboratorio en el momento de la toma de muestra sanguinea para
colesterol total, triglicéridos, HDL y/6 LDL (esto debido a que los pacientes fueron
recolectados en diversos periodos de tiempo y los niveles recomendados como normales

han variado a lo largo del tiempo, segin diversas asociaciones internacionales).

CARDIOPATIA ISQUEMICA.
Cuando el diagndstico fuera realizado por un médico dentro de INCMNSZ y/6

FINCMNSZ, previo o en el momento de su ingreso al instituto.

INSUFICIENCIA CARDIACA CONGESTIVA.
Cuando el diagnéstico fuera realizado por un médico dentro de INCMNSZ y/6

FINCMNSZ, previo o en el momento de su ingreso al instituto.
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INSUFICIENCIA RENAL CRONICA.
Cuando el diagndstico fuera realizado por un médico dentro de INCMNSZ y/6

FINCMNSZ, previo o en el momento de su ingreso al instituto.

CIRUGIA DE REEMPLAZO (RODILLA, CADERA U OTROS).
Cuando se fuera realizado artroplastia total de rodillas, cadera u otra articulacidn,

antes o durante el ingreso al estudio.

NUMERO DE INFECCIONES MENORES.
Incluye: vias respiratorias altas, celulitis, abseso de tejidos blandos, infeccion

urinaria baja, conjuntivitis, gastroenteritis (con excepcion de fiebre tifoidea).

NUMERO DE INFECCIONES MAYORES.

Incluye: 1)Aquellas menores que se compliquen con septicemia o choque séptico y
2)Vias respiratorias bajas, urinaria alta, fiebre tifoidea, artritis séptica, herpes zoster,
peritonitis, absceso en 6rganos internos, y todas las no incluidas como menores.

*No fue necesario diagndstico bacteriolégico.

FECHA DE ULTIMA CONSULTA EN REUMATOLOGIA.
Se consignd la fecha en que fué visto por ultima vez en la consulta de reumatologia,

y en el caso de hospitalizacion la fecha de alta; mds proximas al 31 de Diciembre de 2006.
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PERDIDA DEL SEGUIMIENTO.
Se consigné como pérdida del seguimiento en los casos en que dejé de acudir a

consulta, muerte, cambio de lugar de residencia, referencia a otra institucion y otros.

DEFUNCION.

En los casos de muerte intra-hospitalaria se consigné de acuerdo a la nota de
defuncién y/6 al certificado de defuncioén, en el caso de pérdida de seguimiento se localizd
via telefénica al paciente o familiares para conocer el estado de salud actual del paciente, en
caso de muerte se solicité copia del certificado de defuncién determinando la causa de
muerte como la primera anotada en el mismo, en los casos en que no se tuvo acceso al
certificado de defuncién se consigné de acuerdo a la informacién dada por los familiares y

en el caso de no localizar al paciente y/6 al familiar se consigné como ‘“no hay datos”.

EVALUACION DEL ESTADO DE ENFERMEDADES CRONICA DE ACUERDOA LA

TERAPIA UTILIZADA.

Se utiliz6 una escala validada para la calificacion de enfermedad crénica

desarrollado por Von Korff M **. De acuerdo a las siguientes definiciones.

Enfermedad croénica Clases de Medicacion Puntaje
Enfermedad cardiaca (1) anticoagulantes, hemostaticos 3 puntos por clase 1
(2) agentes cardiacos, inhibidores de 4 puntos por clase 2
la ECA
5 puntos por clase 3
(3) Diuréticos de Asa

21




Enfermedad respiratoria

(1) isoproterenol

(2) Agentes betaadrenérgicos

2 puntos por clase 1

3 puntos por 2 0 més

clases
(3) Productos de Xantinas
(4) Productos respiratorios como
brocodilatadores y mucoliticos
pero excluyendo la cromolina.
(5) Epinefrina
Asma, reumatismo glucocorticoides 3
Artritis reumatoide Farmaco modificador de la 3
enfermedad
Cancer Antineoplésicos. 3
Enfermedad de Levo-dopa. 3
Parkinson

Hipertension arterial
sistémica.

(1) Antihipertensivos (excepto
inhibidores de la ECA) o
bloqueadores de canales de
calcio.

(2) Beta bloqueo 6 diuréticos.

1 punto si clase 2
Unicamente

2 punto si clase 1

Diabetes Mellitus Insulina y/6 hipoglucemiantes orales 2
Epilepsia Anticonvulsivos 2
Asma, rinitis. Cromolina. 2
Acné. (1) Tretinoina antiacné 1 punto por cada clase
con dos 0 més
(2) Macrolidos tépicos precripciones
Ulcera péptica Inhibidores H2 o inhibidor de la 1
bomba de protones
Glaucoma Miéticos oftalmicos 1
Gota, hiperuricemia. Agentes anti-acido urico. 1
Colesterol alto. Antilipémicos 1
Migrafia Derivados de ergotamina 1
Tuberculosis Agentes antifimicos 1
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Interpretacion:

Puntaje de enfermedad Razén de probabilidad Razén de probabilidad
cronica ajustada para ajustada para muerte
hospitalizacion

0 1.00 1.00

1 1.37 1.20

2 1.66 1.96

3 1.61 1.99

4 2.28 2.94

5 2.82 4.01

6 3.09 5.62

>=17 5.02 9.84

Limitaciones

* Algunos de los agentes descritos no son cominmente prescritos.

* Algunas infecciones crénicas como el SIDA o la hepatitis viral C no son representadas.

EVALUACION DE LA COMORBILIDAD DEL PACIENTE.

Se utiliz6 una escala validada para la calificacion de la comorbilidad, la valoracién
de la cuenta combinada de relaciéon condicién edad y sobrevida estimada a 10 afios en
porcentaje de acuerdo al indice desarrollado por Charlson °, de acuerdo a las siguientes
definiciones:

» Infarto de miocardio: debe existir evidencia en la historia clinica de que el paciente
fue hospitalizadopor ello, o bien evidencias de que existieron cambios en enzimas

y/o en ECG.

» Insuficiencia cardiaca: debe existir historia de disnea de esfuerzos y/o signos de

insuficiencia cardiaca en la exploracion fisica que respondieron favorablemente a

tratamiento con digital, diuréticos o vasodilatadores. Los pacientes que estén
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tomando estos tratamientos, pero no podamos constatar que hubo mejoria clinica de
los sintomas y/o signos, no se incluirdn como tales.

Enfermedad arterial periférica: incluye claudicacién intermitente, intervenidos de
by-pass arterial periférico, isquemia arterial aguda y aquellos con aneurisma de la
aorta (toracica o abdominal) de > 6 cm. de didmetro.

Enfermedad cerebro-vascular (AVC): pacientes con AVC con minimas secuelas o
AVC transitorio.

Demencia: pacientes con evidencia en la historia clinica de deterioro cognitivo
crénico.

Enfermedad respiratoria crénica: debe existir evidencia en la historia clinica, en la
exploracion fisica y en exploraciéon complementaria de cualquier enfermedad
respiratoria cronica, incluyendo Enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC)
y asma.

Enfermedad del tejido conectivo: incluye lupus, polimiositis, enf. mixta, polimialgia
reumadtica, arteritis de células gigantes y artritis reumatoide.

Ulcera gastroduodenal: incluye a aquellos que han recibido tratamiento por una
ulcera y aquellos que tuvieron sangrado por tulceras.

Hepatopatia crénica leve: sin evidencia de hipertension portal, incluye pacientes con
hepatitis crénica.

Diabetes: incluye los tratados con insulina o hipoglicemiantes, pero sin
complicaciones tardias, no se incluirdn los tratados tinicamente con dieta.
Hemiplejia: evidencia de hemiplejia o paraplejia como consecuencia de un AVC u

otra condicion.
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Insuficiencia renal crénica moderada/severa: incluye pacientes en didlisis, o bien
con creatininas > 3 mg/dl objetivadas de forma repetida y mantenida.

Diabetes con lesiéon en 6rganos diana: evidencia de retinopatia, neuropatia o
nefropatia, se incluyen también antecedentes de cetoacidosis o descompensacion
hiperosmolar.

Tumor o neoplasia sélida: incluye pacientes con cédncer, pero sin metdstasis
documentadas.

Leucemia: incluye leucemia mieloide crénica, leucemia linfitica cronica,
policitemia vera, otras leucemias crénicas y todas las leucemias agudas.

Linfoma: incluye todos los linfomas, Waldestrom y mieloma.

Hepatopatia crénica moderada/severa: con evidencia de hipertensién portal (ascitis,
varices esofagicas o encefalopatia).

Tumor o neoplasia sélida con metastasis.

Sida definido: no incluye portadores asintomaéticos.

Indice de comorbilidad (suma puntuacion total ) =

Comentarios:

En general, se considera ausencia de comorbilidad: 0-1 puntos, comorbilidad baja: 2 puntos
y alta > 3 puntos. Prediccion de mortalidad en seguimientos cortos (< 3 afios); indice de O:
(12% mortalidad/afio); indice 1-2: (26%); indice 3-4: (52%); indice > 5: (85%). En
seguimientos prolongados (> 5 afios), la prediccion de mortalidad debera corregirse con el
factor edad, tal como se explica en el articulo original (Charlson M, J Chron Dis 1987; 40:

373-83). Esta correccion se efectiia afiadiendo un punto al indice por cada década existente
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a partir de los 50 afios (p. €j., 50 afios = 1 punto, 60 afios = 2, 70 afios = 3, 80 afios = 4, 90
aflos = 5, etc.). Asi, un paciente de 60 afios (2 puntos) con una comorbilidad de 1, tendrd un
indice de comorbilidad corregido de 3 puntos, o bien, un paciente de 80 afios (4 puntos) con
una comorbilidad de 2, tendrd un indice de comorbilidad corregido de 6 puntos. Tiene la
limitacién de que la mortalidad del sida en la actualidad no es la misma que cuando se

publicé el indice.
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ANALISIS ESTADISTICO:

Se realizé andlisis estadistico descriptivo, con cdlculo de medias, modas,
medianas, desviacion estandar y distribucién de frecuencias.

Posteriormente se efectué un andlisis univariado, comparando cada variable
en las defunciones contra las no defunciones, mediante estadistica paramétrica y no
paramétrica, segun el tipo y distribucién de la variable, con célculo de prueba exacta de
Fisher o chi cuadrada segun fue el caso.

Finalmente, de acuerdo con los resultados obtenidos en el andlisis previo, se llevé a
cabo un andlisis de regresion logistica.

Se utilizé el paquete estadistico SPSS version 15.0.

REGISTRO DE DATOS.
*Se anexa una copia del protocolo (plan) que se empled en la recopilacién de datos

(apéndice A).
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RESULTADOS.

De una cohorte de 553 pacientes con AR que acudieron al Instituto Nacional de
Ciencias Médicas y Nutricién Salvador Zubirdn, de modo consecutivo a partir del 1 de
Enero de 1987 y hasta el 31 de Diciembre de 1996 se selecciond un grupo de pacientes. Se
captaron 269 pacientes que cumplieron criterios de inclusion para el estudio. Se siguieron
los pacientes desde su ingreso al Instituto hasta el 31 de Diciembre del 2006 tomandose
como desenlace primario la defuncién o el fin del periodo de estudio. Durante el

seguimiento se detectaron 42 defunciones que correspondieron al 15.6%.

De los 269 pacientes reunidos 32 (11.9%) eran del género masculino y 237 (88.1%)
del género femenino; el tiempo de seguimiento de los pacientes fue de 13.4 afios en
promedio (+6.3 afios); el tiempo de evoluciéon desde el momento del diagnéstico fue de
16.8 afios en promedio (£8 afnos) y el tiempo de evolucién a partir de la primera

manifestacion de la AR fue de 19.5 afios en promedio (+8.7 afios).

La tabla 1 muestra las principales caracteristicas demograficas de los pacientes al
momento de su ingreso al estudio. La media de edad fue de 41.6+12.8 afios; con una media
de escolaridad de 8+4.2 afios; con un indice tabaquico de 96.6+£244.3 cigarrillos/mes e IMC
de 24.1+4.4; entre otras. La tabla 2 muestra el andlisis de seguimiento en afos en donde se
observa que el seguimiento total fue de 3590.7 afios/paciente con un total de 42
defunciones; con una tasa de mortalidad (TME) total de 12 por 1000 afios/persona (95% IC

8.8-16.1); en donde se destacan las tasas mas altas de mortalidad entre los afios 6 a 7 con
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29.3 (95% IC 14-61.5), los anos 12 a 13 con 33.2 (12.5-88.5) y los afos 14 a 15 con una

TME de 26.4 (95% 1C 6.6-105.6) por 1000 afios/persona.

Las frecuencias de las principales variables estudiadas incluyendo la evaluacién del
tratamiento y co-morbilidad del grupo de estudio se demuestran en la tabla 3; donde se
destaca que el 84.4% (n=227) de los pacientes fueron factor reumatoide positivo, el 80.7%
(n=217) tuvieron cambios radiol6gicos al momento de ingreso al estudio y 30.9% (n=83)
fumaban. En cuanto a la co-morbilidad 5.6% (n=15) padecian Diabetes Mellitus y 1.1%
(n=3) tenian antecedente de tumor s6lido maligno (dos Cancer de mama y uno de ellos
cancer papilar de tiroides). En relacién al tratamiento 58% (n=158) tenian el antecedente o
el uso actual de glucocorticoides a largo plazo. Ademads se observa que el 49.4% (133)
tuvieron pérdida del seguimiento antes del término del estudio, aunque hay que mencionar
que de éstos el 15.6% correspondieron a las defunciones y el resto principalmente fue por
abandono a la consulta de reumatologia. En todos los casos se investigd via telefénica y se
logré obtener, el estado de salud actual de los pacientes para descartar la presencia del
desenlace primario (muerte) en aquellos pacientes en los que se perdié el seguimiento;

lograndose un 100% de registro de datos completos.

De las 42 (15.5%) defunciones detectadas; 10 (23.8%) fueron del género masculino
y 32 (76.2%) correspondieron al género femenino. En la tabla 4 se muestran las causas
especificas de muerte y sus frecuencias; las cuales agrupdndolas corresponden a 42.9% por
causas infecciosas, 28.6% por causas cardiovasculares (cardiopatia isquémica) y 19% a

causas neopldsicas.
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Para la comparacién de las variables entre los grupos correspondientes a defuncion
contra no defuncidn se realiz6 un andlisis de contingencia cuyos resultados se muestran en
la tabla 5; las variables que demostraron diferencias significativas fueron tabaquismo con
48% contra 28% con una razén de momios (RM) de 2.96 [95% IC(intervalo de confianza)
1.20-4.62] con p=0.017, Diabetes Mellitus 17% contra 4% con RM de 5.42 (95% IC 1.85-
15.9) con p=0.004, cardiopatia isquémica 5% contra 0% con RM de 6.62 (95% IC 4.97-
8.81) con p=0.024, género masculino 24% contra 10% con RM de 2.88 (95% IC 1.25-6.64)
con p=0.018, EPOC 12% contra 1% con RM de 10 (95% IC 2.29-43.12) con p=0.003 y uso
de glucocorticoides 76% contra 54% con RM de 2.65 (95% IC 1.24-5.65) con p=0.010;
aunque es de importancia mencionar que tanto el género masculino y el antecedente de
cardiopatia isquémica son hallazgos cuestionables debido al bajo nimero de pacientes
incluidos con dichas variables. Cabe mencionar que algunos pacientes se trataron por
primera vez fuera del Instituto; por ello las variables correspondientes a dosis, tiempo de

uso y farmaco especifico rara vez pueden evaluarse retrospectivamente.

Con estos hallazgos se seleccionaron las variables con diferencias significativas y
con tendencia a las mismas para realizar un andlisis de regresion logistica excluyendo a la
edad como variable; como se muestra en la tabla 6, y en donde cabe destacar que no fue
consistente  la relacion de mortalidad con antecedente de tabaquismo y el género
masculino; sin embargo, persistié dicha relaciéon con el uso de glucocorticoides a largo
plazo con RM de 2.45 (95% IC 1.10-5.44) con p=0.027, con DM con RM de 4.63 (95% IC
1.38-15.54) con p=0.013 y con EPOC con RM de 7.8 (95% 1IC 1.54-39.74) con p=0.027.
Demostrandose consistentemente como variables de importancia relacionada con la

defuncién en este estudio. Ademadas se demostré una adecuada correlaciéon del indice

30



ajustado de mortalidad de la escala de Von Korff con la mortalidad en este estudio con una
correlacion de Pearson de 0.243 (p=0.0001) y con el porcentaje de sobrevida estimado de la
escala de Charlson con una correlacion de Pearson de 0.0268 (p=0.0001) (datos no

mostrados).
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Tabla 1. Principales caracteristicas descriptivas.

Variable N Media+(DE) Minimo Maximo
Edad’ 269 41.6£(12.8) 16 73
Escolaridad* 213 8+(4.2) 0 17
Peso” 267 58.3%(11.5) 32 101
Talla" 262 1.6x(0.08) 1.3 1.8
IMC 262 24.1+(4.4) 14.8 42.6
Indice 269 96.6+(244.3) 0 1800
Tabaquico T )

VSG 262 36.2+(13.7) 0 70
LLAH. 269 2.4%(1.3) 1 5
LE.C. 269 4%(2.7) 0 15
LAM. 269 3.9%(3) 1 9.8
*Afos

+Kgm

#Metros

-mm/hr

Ver apéndice B para las abreviaturas
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Tabla 2. Analisis de la tasa de mortalidad de acuerdo al tiempo de seguimiento.

Afo Afos/persona Defuncién Tasa Mort. 95%1C
X1000aios/per
0-1 265.1 2 7.5 1.8-30.2
1-2 260.9 2 7.6 1.9-30.6
2-3 260 0 0
3-4 259.1 1 3.9 0.5-27.4
4-5 254.3 4 2.0 8.2-47.2
5-6 247.2 2 8.1 2-32.2
6-7 238.1 7 29.3 14-61.5
7-8 235.3 0 0
8-9 228.8 4 17.5 6.6-46.6
9-10 210.2 2 9.5 2.4-38
10-11 197 0 0
11-12 160.9 1 6.2 0.9-44.1
12-13 120.4 4 33.2 12.5-88.5
13-14 90.7 2 22 5.5-88.2
14-15 75.7 2 26.4 6.6-105.6
>15 486.2 9 18.5 9.6-35.6
Total 3590.7 42 12 8.8-16.1
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Tabla 3. Frecuencias de las principales variables estudiadas.

Variable n(%) Variable n(%)
Nodulos Reumaticos 36(13.4) | Diuréticos 3(1.1)
Factor Reumatoide 227(84.4) | Glucocorticoides 156(58)
Cambios Radiolégicos 217(80.7) | FARMEs 130(48.3)
Tabaquismo 83(30.9) | Antineoplasicos 2(0.7)
Diabetes Mellitus 15(5.6) | Antidiabéticos 15(5.6)
Hipertension Arterial Sistémica 29(10.8) | Anticomiciales 2(0.7)
Dislipidemia 21(8) Antiulcerosos 56(20.8)
Cardiopatia isquémica 2(0.7) Antiglaucomatosos 3(1.1)
Insuficiencia cardiaca congestiva 2(0.7) Antilipidicos 4(1.5)
Insuficiencia renal crénica 0(0) Beta-bloqueo 12(4.5)
Cirugia de reemplazo 11(4.1) | Bloqueo canal de calcio 8(3)
Pérdida del seguimiento 133(49.4) | Enfermedad hematica 20(7.4)
Tratamiento respiratorio 3(1.1) Enfermedad renal 3(1.1)
Anticoagulante y antiplaquetario 10(3.7) | Tumor sélido maligno 3(1.1)
Drogas cardiacas 4(1.5) Inhibidores de la ECA 11(4.1)

Ver apéndice B para abreviaturas.
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Tabla 4. Causas especificas de defuncion.

Causa de Defuncion n(%)
Cardiopatia Isquémica 12(28.6%)
Insuficiencia Renal Crénica Terminal 3(7.1)
Neumonia 13(30.9%)
Neumonia Atipica 1(2.4%)
Neumonia Focos Multiples 1(2.4%)
CA de Mama 3(7.1%)
Cancer Cervicouterino 1(2.4%)
Cancer Gastrico 1(2.4%)
Cancer Pulmonar 3(7.1%)
Evento Vascular Cerebral 1(2.4%)
Coagulacion Intravascular 1(2.4%)
Piocolecisto 1(2.4%)
Hemorragia Pulmonar 1(2.4%)
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Tabla 5. Analisis de contingencia.

Variable llzlif:; f:;;l)l NNO:I;;?(]%(;H Razén de momios 95% 1C valor de p*
Género masculino 10(24) 22(10) 2.88 1.25-6.64 0.018
Estado S.E. bajo 33(82) 186(85)" 0.31 0.33-1.99 0.634
Tabaquismo 20(48) 62(28)° 2.96 1.20-4.62 0.017
Factor reumatoide 35(83) 195(87)3 0.71 0.29-1.77 0.460
Noédulos reumatoides 3(7) 24(11) 0.64 0.18-2.24 0.780
Cambios radiolégicos 28(66) 187(84)* 0.39 0.18-0.80 0.016
Diabetes mellitus 7(17) 8(4) 542 1.85-15.9 0.004
Hipertension arterial 6(14) 23(10) 1.46 0.55-3.84 0.423
Dislipidemia 4(10) 16(7)* 1.38 0.43-4.39 0.529
Cardiopatia isquémica 2(5) 0(0) 6.62 4.97-8.81 0.024
EPOC 5(12) 3(1) 10.0 2.29-43.62 0.003
Cirugia de reemplazo 2(5) 9(4) 1.2 0.25-5.76 0.686
Glucocorticoides 32(76) 123(54) 2.65 1.24-5.65 0.010
FARME;s 23(55) 105(47) 1.38 0.71-2.68 0.401

*Determinados mediante chi cuadrada o prueba exacta de fisher

1 n=219, 2 n=215, 3 n=223,4 n=216 y 5 n=8.

Ver apéndice B para abreviaturas.
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Tabla 6. Analisis de regresion logistica.

Variable Razén de momios 95% 1C Valor p
Género masculino 1.60 0.51-4.98 0.420
Tabaquismo 2.02 0.83-4.89 0.120
Indice tabaquico 1.0 0.99-1.02 0.728
Diabetes mellitus 4.63 1.38-15.54 0.013
EPOC 7.8 1.54-39.74 0.013
Glucocorticoides 2.45 1.10-5.44 0.027

Ver apéndice B para abreviaturas.
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DISCUSION.

En este trabajo mostramos la tasa de mortalidad en pacientes con AR seguidos por
un periodo de 10 anos, asi como las causas especificas de muerte. Ademds presentamos la
relacion de diversas variables clinicas, seroldgicas, comorbilidad y relacién de tratamiento

con la misma.

En nuestro estudio se encontré una TME de 12 por 1000 afios/persona, lo cual se
corresponde a los estudios publicados por Mitchell en 1986, Pincus en 1994 y Book en
2005, en donde los afios de seguimiento fueron similares; mientras que en las publicaciones
en donde la TME ha sido consistentemente mds alta son aquellos estudios con tiempo de
seguimiento significativamente mayor. A pesar de que hubo un alto porcentaje de pérdida
del seguimiento de los pacientes, en donde se incluyé la defuncién; en todos los casos

estudiados se logré conocer su desenlace, incluyendo la causa de la muerte.

Encontramos una relacion consistente entre la mortalidad y la edad, sin embargo
debe discernirse si este hallazgo es debido a una relacion directa de la mortalidad con el
aumento en la edad 6 relacionado a un mayor tiempo de evolucién de la enfermedad, por lo
cual deberian realizarse estudios posteriores en donde se controlen dichas variables. En
cuanto a los hallazgos de la relacién entre el género masculino con una mayor mortalidad,
tenemos la limitacion del bajo nimero de muestra captada para este estudio, sin embargo,
es un aspecto que debe tomarse en cuenta y estudiarse en trabajos posteriores en donde se
incluya un mayor nimero de pacientes varones. En estudios previos se ha demostrado

asociacion de mortalidad con la presencia de factor reumatoide como el estudio de Chehata
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en 2001, sin embargo dicha asociaciéon no fue demostrada en nuestro estudio al igual que
los resultados publicados por Book en 2005 y Pincus en 2006; nosotros consideramos que
dicha falta de relacion en este trabajo puede estar contribuida debido a que este estudio es
realizado en una unidad médica de referencia y por lo tanto a un alto porcentaje de
seropositividad para factor reumatoide en los pacientes incluidos en el estudio. Asi mismo
en este estudio tampoco se encontré relacion de la mortalidad con el IMC como lo
muestran los resultados publicados por Iacovino en 2002, y que puede ser explicado debido
a que en dicho estudio la poblacién con AR e IMC bajo fue comparada con poblacion sana
e IMC normal y nuestro estudio comparé pacientes con AR e IMC normal. La ausencia de
relacion de mortalidad con la presencia de nédulos reumatoides a diferencia de lo publicado
por otros autores puede ser debido al bajo nimero de pacientes con éstos en el grupo de
estudio de defuncién. Tanto en el anélisis de contingencia como en el de regresion logistica
encontramos asociacion de mortalidad con tabaquismo y EPOC, lo cual es un hallazgo
esperado debido a que las causas principales de muerte son asociadas al mismo, como lo
son cardiopatia isquémica, neoplasias principalmente de vias respiratorias e infecciones de

vias respiratorias.

Se encontré una relacidon consistente con el uso de glucocorticoides la cual incluso
se mantuvo en el andlisis de regresidon logistica, lo cual podria indicar un factor
independiente a la AR en la mortalidad de este grupo de pacientes. Asi mismo, al estudiar
las causas de mortalidad por grupos observamos principalmente a las infecciones, por lo
cual hay dos aspectos importantes a comentar: a) la diferencia en la frecuencia de
mortalidad con infecciones a lo publicado en otros estudios puede ser debido al alto

porcentaje en el uso de glucocorticoides lo cual puede indicar a los mismos como factor
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independiente para infecciones en los pacientes con AR y b) debe tomarse en cuenta que
probablemente el aumento en la mortalidad por causas infecciosas puede deberse a que a lo
largo del tiempo se ha aceptado el uso de un tratamiento mds agresivo para la actividad de
la enfermedad lo cual puede estar asociado a una mayor inmunosupresion con los efectos
secundarios que esto implicaria. Lo anterior sugiere la necesidad de realizar ensayos
clinicos controlados que mejoren las limitaciones de los estudios retrospectivos con la
finalidad de determinar el papel del tratamiento inmunosupresor y el uso de
glucocorticoides como factores independientes de mortalidad en pacientes con AR.
Aunque el objetivo y disefio del estudio no fue para validar las escalas utilizadas en la
evaluacién del tratamiento y comorbilidad (Escala de Von Korff M y Escala de Charlson
M, respectivamente); el andlisis estadistico demostr6 una adecuada correlacién
estadisticamente significativa; lo cual sugiere que dichas escalas podrian ser evaluadas para

su validacién y uso posterior en los estudios de mortalidad en pacientes con AR.

Sin embargo es importante mencionar que nuestro estudio tiene las limitaciones
conocidas del disefo retrospectivo en donde destaca el que en algunos pacientes a su
ingreso al instituto tenian diversos tiempos de evoluciéon de la enfermedad en muchas
ocasiones con tratamientos previos que incluyeron FARMEs y glucocorticoides en donde
en la mayoria de las ocasiones no se pudo registrar de forma precisa el farmaco especifico
utilizado, las dosis y el tiempo de uso del mismo; lo cual limita el procesamiento e

interpretacion de los datos y la homogenizacién de la muestra.

En curso se encuentra la informacién de mortalidad por edad y género durante la

década de estudio de la poblacion general, lo que completaré el estudio.
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Nombre

Registro

Fecha de nacimiento
Edad

Sexo

INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS MEDICAS Y NUTRICION SALVADOR ZUBIRAN
DEPARTAMENTO DE INMUNOLOGIA Y REUMATOLOGIA
PROYECTO: MORTALIDAD EN AR

Fecha de ingreso al INCMNSZ

1.- Rigidez matutina
(al menos seis semanas)

2.- Artritis de tres 0 mas
articulaciones
(al menos seis semanas)

3.- Artritis de las articulaciones |

de las manos
(al menos seis semanas)

4.- Artritis simétrica
(al menos seis semanas)

5.- N6dulos reumatoides

6.- Factor reumatoide en suero

7.- Cambios radiolégicos

Total de puntos

Artritis reumatoide

L1

Estado socioeconémico

Nivel Escolar | | Afos
dd/mm/aa
Afos Medio | | Rural
| Il | L | umano
1-masc 0-fem
Teléfono 1
afio mes dia
| | Il | Rigidez matutina en las articulaciones y alrededor de ellas por lo
si no nhd menos de una hora de duracién antes de la mejoria maxima
| || || | Al menos tres areas articulares deben tener simultineamente
si no nhd hinchazén de tejidos blandos o derrame (no sélo crecimiento 6seo),
observado por un médico. Las 14 &reas articulares posibles son:
interfalangicas  proximales  (IFP), metacarpofalangicas  (MCF),
mufiecas, codos, rodillas, tobillos y metatarsofalangicas (MTF),
derechas e izquierdas
|| || | Al menos un area articular inflamada, seglin se describe antes, de la
si no nhd mufieca, metacarpofaléngica o interfalangica proximal
| || || | Afeccién simultanea de las mismas areas articulares (como en 2) en
si no nhd ambos lados del cuerpo (el trastorno bilateral de IFP, MCF y MTF es
aceptable sin absoluta simetria)
| 0 || || | Nédulos subcutaneos sobre las prominencias 6seas, superficies
si no nhd extensoras o regiones yuxtaarticulares, observadas por un médico
| 0 || || | Demostracion de cantidades anormales de “factor reumatoide" en el
si no nhd suero por un método que sea positivo en menos de 5% de la poblacién
de controles normales
|| || | Cambios radiolégicos tipicos de artritis reumatoide en la radiografia PA
si no nhd de manos y mufecas, los cuales deben incluir erosiones o
descalcificacién inequivoca localizada o més acentuada en zonas
adyacentes a las articulaciones afectadas (los cambio de osteoartritis
Unicamente no califican)
0
si no

* Segun Arnett FC, Edworthy SM, Bloch DA, et al. The American Rheumatism Association 1987 revised criteria for the classification of rheumatoid arthritis

Rheum. 1988; 31:315-324

Fecha de 1era Manifestacion AR

Fecha diagnéstico AR

Peso

Talla

IMC

Tabaquismo

Numero de cigarrillos al dia

Afos de fumador

[ Il Il

si no

(I
1

nhd
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Ex - fumador
(>/afo sin fumar)

indice tabaquico
Factor reumatoide
Nédulos reumatoides
Diabetes

Hipertension arterial sistemica
Dislipidemia
Cardiopatia isquémica
ICC

IRC

Cirugia de reemplazo
Rodilla

Cadera

Otro especificar
Ndmero de infecciones menores

Numero de infecciones mayores

Fecha de ultima consulta (Reuma)

(hasta 30 dic 2007)
Pérdida al seguimiento

Motivo pérdida al seguimiento:

Defuncién:

Fecha de defuncién

Causa de muerte

si no nhd
[ Il Il |
si no nhd
L Il Il |
si no nhd
[ Il Il |
si no nhd
L Il Il |
si no nhd
[ Il Il |
si no nhd
l Il Il |
si no nhd
[ Il Il |
si no nhd
l Il Il |
si no nhd
[ Il Il |
si no nhd
| Il Il |
Der Izq Ambas
[ Il
Der Izq Ambas
[ Il |
[ Il |
[ I | | I B [ |
afio mes dia nhd
L Il Il
si no nhd
1- No acudi6 a consulta | |
2- Muerte | |
3- Cambio de lugar de residencia | |
4- Referencia a otra institucion | |
Otros | |
[ Il Il
si no nhd
[ I | I I | I [ |
afio mes dia nhd
L |
nhd
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Descripcion |

¢, Estas evaluando a una persona
para enfermedad crénica basada en
el tratamiento que recibe?

Numero de las diferentes clases de
drogas prescritas para enfermedad
respiratoria (excepto Cromogina)

NUmero de prescripciones de
medicamentos para acné

El paciente esta recibiendo:

No

¢, Anticoagulantes y antiplaquetarios ? Si No

[ Il |
¢, Drogas cardiacas ? Si No

[ Il |
¢ Inhibidores de la ECA ? Si No

[ Il |
¢, Diurético para enfermedad cardiacal Si No
? [ Il |
¢ Glucocorticoides largo plazo ? Si No

[ Il |
¢ FARME ? Si No

[ Il |
¢ Antineoplasicos ? Si No

[ Il |
¢, Antiparkinsonianos ? Si No

[ Il |
¢, Antidiabéticos ? Si No

[ Il |
¢, Anticonvulsivantes ? Si No

[ Il |
¢, Cimetidina o antiulcerosos ? Si No

[ Il |
¢ Antiuricémicos ? Si No

[ Il |
¢ Tto. para glaucoma ? ISi IINo !
¢ Antilipidicos ? Si No

[ Il |
¢, Antimigrafiosos ? Si No

[ Il |
¢ Antifimicos ? Si No

[ Il |
¢, B-Blogueo o diurético para HTA ? Si No

[ Il |
¢ Antihipetensivo ? Bloqueador de] Si No
canal de calcio [ I[ |

Calculo Resultado

Datos completos

¢ Evaluacion apropiada ?

indice de enfermedad crénica

OR ajustado para hospitalizacién

OR ajustado para muerte

Relativo a alguien con enfermedad crénica

* Von Korff M. wagner EH, Saunders K. A chronic disease score from automated pharmacy data. J Clin Epidemiol. 1942; 45: 197-203.
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Edad del paciente I:l Afos

Si No

¢ SIDA?

¢, EVC?

¢, Enfermedad pulmonar crénica ?
¢ 1CC?

¢, Enfermedad del tejido conectivo ?
¢, Demencia ?

¢, Hemiplejia ?

¢, Leucemia ?

¢, Linfoma maligno ?

¢, Infarto al miocardio ?

¢, Enfermedad vascular periférica ?
¢, Enfermedad ulcerosa ?

Diabetes mellitus No I:l Sin dafio a 6rgano I:l Con dafio a 6rgano I:l
Enfermedad hematica N [ teve [ | Moderado | | Grave | |
Enfermedad renal O teve [ ] Moderado | | Grave | |
Tumor sélido maligno No :l No metastasico I:l Metastasico :I

Evaluacién ]

Carga de indice de comorbilidad I:l

Cuenta combinada de relacion condicion y edad |:|

Sobrevida estimada a 10 afios |:| %

*Charlson M, Pompei P, Ales KL, McKenzie CR. A new method of classyfing prognostic comorbidity in longitudinal studies: development and
validation. J Chron Dis 1987; 40: 373-83
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ABREVIATURAS.

FINCMNSZ

INCMNSZ

TME

FARMEs

ECA

ICC

IMC

IC

VSG

LLAH.

LE.C.

LAM.

% S.V. Est.

DE

Est. S.E.

EPOC

Fuera del Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion
Salvador Zubiran.

Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricién Salvador
Zubirin.

Tasa de mortalidad estandarizada
Farmacos modificadores de la enfermedad
Enzima convertidora de angiotensina
Insuficiencia cardiaca congestiva
Indice de masa corporal

Intervalo de confianza

Velocidad de sedimentacién globular
Indice ajustado de hospitalizacién
Indice de enfermedad crénica

Indice ajustado de mortalidad
Porcentaje de sobrevida estimada
Desviacion estandar

Estado socio-econdémico

Enfermedad pulmonar obstructiva cronica
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