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ABREVIATURAS

- ANTI CCP: anticuerpos anti-péptido citrulinado

- AR: Artritis reumatoide

- CV: cardiovascular

- DAS-28: por sus siglas en inglés, Disease Activity Score-28

- DM: Diabetes mellitus

- EULAR: Liga Europea Contra el Reumatismo, por sus siglas en inglés,
European League Against Rheumatism

- EVC: Enfermedad cardiovascular

- FARME: Farmacos antirreumaticos modificadores de la enfermedad

- HDL.: Lipoproteinas de alta densidad, por sus siglas en inglés.

- HR: Hazard ratio

- IC: Intervalo de confianza

- IL-1: Interleucina 1

- IL-6: Interleucina 6

- IPAQ: Cuestionario internacional de actividad fisica

- IMC: indice de masa corporal

- LDL: lipoproteina de baja densidad, por sus siglas en inglés

- OR: Odds ratio

- PCR: Proteina C reactiva

- RI: Resistencia a la insulina

- TNF: factor de necrosis tumoral

- VSG: Velocidad de sedimentacion globular

- VO: via oral



RESUMEN

Introduccion

La dislipidemia es una de las comorbilidades metabdlicas mas comunes de la artritis
reumatoide debido al estado cronico de inflamacién, que altera las concentraciones
lipidicas y produce perfiles adversos. La atorvastatina, reduce la concentracion de
colesterol LDL, lo que implica en un mayor efecto antiinflamatorio, que también
puede afectar la gravedad de la actividad de la AR. Sin embargo, la dosis 6ptima en
pacientes con AR sigue sin estar clara.

Métodos

Este ensayo clinico aleatorizado incluyé a 54 pacientes con AR vy dislipidemia,
divididos en grupos que recibian 20 o 40 mg de atorvastatina al dia durante tres
meses. Se midieron biomarcadores clinicos antes y después del tratamiento para
evaluar el control lipidico y la actividad de la AR.

Resultados

El 92,6% de la muestra fueron mujeres. Las comorbilidades mas comunes
incluyeron diabetes tipo 2, 24,1%, hipertension, 16,7% e hipotiroidismo, 9,3%. No
hubo diferencias entre los grupos en ninguna medida basal. Solo el grupo de 40 mg
mostrdé una disminucién significativa en el puntaje DAS28 — VSG después del
tratamiento, mientras que los dos grupos disminuyeron los valores de VSG. No se
produjeron eventos adversos graves ni interrupciones del tratamiento.

Discusién
Este estudio sugiere que la atorvastatina de 40 mg puede contribuir a una
disminucién de la inflamacion en pacientes con AR y dislipidemia, lo que se vincula

con su efecto antiinflamatorio. Sin embargo, la dosis de 20 mg no mostr6 cambio
significativo, lo que puede indicar un umbral de dosis necesario para su eficacia.

Conclusiones

El uso de 40 mg de atorvastatina en pacientes con AR y dislipidemia puede
favorecer la disminucion de la inflamacion sin efectos adversos graves.

Se necesitan mas ensayos clinicos para determinar la dosis adecuada en estos
pacientes.

Palabras clave: Dislipidemia, Artritis reumatoide, Atorvastatina, CDAI, DAS28.



ABSTRACT

Introduction

Dyslipidemia is one of the most common metabolic comorbidities of rheumatoid
arthritis (RA) due to the chronic inflammatory state, which alters lipid concentrations
and produces adverse profiles. Atorvastatin reduces LDL cholesterol levels, which
implies a greater anti-inflammatory effect that may also influence the severity of RA
activity. However, the optimal dose in RA patients remains unclear.

Methods

This randomized clinical trial included 54 patients with RA and dyslipidemia, divided
into groups receiving either 20 or 40 mg of atorvastatin daily for three months.
Clinical biomarkers were measured before and after treatment to assess lipid control
and RA activity.

Results

92.6% of the sample were women. The most common comorbidities included type 2
diabetes (24.1%), hypertension (16.7%), and hypothyroidism (9.3%). There were no
differences between groups in any baseline measure. Only the 40 mg group showed
a significant decrease in the DAS28—-ESR score after treatment, while both groups
showed a reduction in ESR values. No serious adverse events or treatment
discontinuations occurred.

Discussion

This study suggests that 40 mg of atorvastatin may contribute to a reduction in
inflammation in patients with RA and dyslipidemia, linked to its anti-inflammatory
effect. However, the 20 mg dose did not show a significant change, which may
indicate a threshold dose necessary for efficacy.

Conclusions

The use of 40 mg atorvastatin in patients with RA and dyslipidemia may help reduce
inflammation without serious adverse effects.
Further clinical trials are needed to determine the appropriate dosage in these
patients.

Keywords: Dyslipidemia, Rheumatoid arthritis, Atorvastatin, CDAI, DAS28.



INTRODUCCION

La artritis reumatoide es una enfermedad autoinmune que se caracteriza por
inflamacion persistente de las articulaciones sinoviales, esto conduce ciertos
cambios estructurales como lo es la destruccion del cartilago y hueso, asi como a
alteraciones funcionales, mismas que limitan el movimiento al no recibir tratamiento
oportuno . La AR (Artritis Reumatoide) no solo afecta el sistema
musculoesquelético si no también se asocia con un proceso inflamatorio sistémico
severo, que no solo afecta las articulaciones si no también tienen compromiso a
distintos Organos y sistemas, que incluyen el sistema cardiovascular, sistema
respiratorio y ser tan especifico afectando inclusive al érgano oftalmolégico 2. Por lo
tanto, existe una relacion entre AR vy dislipidemia, un trastorno metabdlico que
implica alteraciones lipidicas y directamente relacionado con en el desarrollo de
ECV (enfermedad cardiovascular), la principal causa de muerte en México y en
pacientes con AR en estos casos 3. En la dislipidemia se caracteriza por una
alteracion en la concentracion de los lipidos séricos, HDL (colesterol de alta
densidad) disminuido, LDL (colesterol de baja densidad) aumentado, e incremento
de triglicéridos y concentraciones de colesterol total . Se ha documentado que el
perfil lipidico, combinado con un estado inflamatorio cronico y persistente,
proporciona el medio ideal para el desarrollo apresurado de aterosclerosis, que
consiste en la infiltracion de estos en la pared vascular, aumentando el riesgo de
eventos cardiovasculares agudos como lo son infartos agudos al miocardio y
accidentes cerebrovasculares. La evidencia epidemiolégica indica que los pacientes
con AR tienen un riesgo aproximado de 1.5 a 2 veces mayor de ECV en
comparacion con la poblacién general é. Estos hallazgos han llevado a la conclusion
de que la inflamacién sistémica juega un papel importante en la patogénesis de ECV
gue probablemente este implicado directamente el descontrol lipidico en estos
casos .

Actualmente existe evidencia de pacientes con AR que presentan una mayor
prevalencia de dislipidemia y ademas en pacientes con mal control del estado
inflamatorio el descontrol lipidico es mayor. Se ha descrito que la inflamacion
sistémica es mediada a través de citocinas proinflamatorias como el TNF-a (Factor
de Necrosis Tumoral Alfa) , la IL-6 (interleucina 6) y la IL 1 (interleucina 1) tienen
una funcion importante para la regulacién del metabolismo de los lipidos por
ejemplo, la activacion de la lipasa sensible a hormonas lo que promueve la
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formacién de acidos grasos libres, inhiben la actividad de la lipoproteina lipasa que
reduce el aclaramiento de lipidos y contribuye a la hipertrigliceridemia y disminuyen
la expresion del receptor LDL aumentando los niveles de este ultimo. En los
pacientes con AR, la expresion de estas citocinas proinflamatorias conlleva la
reduccion de los niveles y la disfuncionalidad del colesterol HDL, por consecuencia
hay una disminucion de su funcion antioxidante y antiinflamatoria, que se traduce
en disfuncién para el transporte reverso del colesterol®210.11, Ademas, se describié
que esta inflamacidén cronica también conduce a estrés endotelial que provoca
activacion de los macrofagos que fagocita los lipidos y junto con ellos son
depositados la intima de las paredes, promoviendo la aterogénesis °. La inflamacioén
sistémica no es el Unico factor etiologico responsable de la dislipidemia en la AR,
se han documentado factores genéticos y epigenéticos que también intervienen, se
ha vinculado la presencia de HLA-DRB1 con mayor riesgo de sindrome metabdlico
y dislipidemias. Estudios actuales indicaron ciertas variantes genéticas comunes
entre la AR y la dislipidemia, como lo son cierto polimorfismos de los genes de la
apolipoproteina E, la proteina trasportadora de ésteres de colesterol y mutaciones
en la proteina lipasa, que sugieren la relacion entre la respuesta inmunitaria y el
metabolismo de los lipidos. Expresiones genéticas como metilacion del ADN o
modificacion en el plegamiento de histonas, desempefian un papel relevante en la
expresion de genes relacionados con el metabolismo de los lipidos en las personas
con AR 12,

El tratamiento de la AR también afecta el perfil lipidico como los farmacos biolégicos
modificadores de la enfermedad en particular anti-TNF-a han demostrado mejorar
el perfil de lipidos al reducir la inflamacién sistémica. Algunos tratamientos, incluidos
los glucocorticoides y los inhibidores de IL6 han demostrado tener efectos adversos
al estimular la degradacion del tejido adiposo y liberacion de acidos grasos libres, y
la estimulacion hepética de la produccion de LDL!34. Otro FARMES cominmente
recetado, metotrexato, ha demostrado tener un efecto beneficioso al disminuir el
riesgo CV (cardiovascular) por reducir la inflamacién sistémica,*®. Su impacto en el
metabolismo de los lipidos no se define ampliamente.

Una serie de recomendaciones conductuales, junto con tratamiento farmacoldgico
han sido propuestos para abordar la dislipidemia en AR. Entre estos, se destacan
una dieta saludable baja en grasas saturadas y alta en acidos grasos omega 3y el
ejercicio regular de al menos 150 minutos semanales, con un efecto positivo sobre
el metabolismo de los lipidos y la inflamacién sistémica 1617, Como bien se sabe y
se ha demostrado que el dejar de fumar y los controles estrictos de comorbilidades
como la hipertension y la diabetes son las medidas mas importantes para el manejo
ECV28,, Este estudio pretende valorar la actividad de la AR y la dislipidemia para el
desarrollo de nuevos mecanismos fisiopatolégicos y la optimizacion de las
estrategias de tratamiento para ayudar a reducir la carga de ECV.
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ANTECEDENTES

Distintos estudios han evaluado la relacién entre la dislipidemia y la artritis
reumatoide. Sin embargo hay muy poca informacién y evidencia que demuestre la
relacion entre la actividad de la artritis reumatoide y el perfil lipidico de los pacientes.
Se ha recabado informacion actual sugiere que los lipidos, en particular las
lipoproteinas de alta densidad pueden influir en la actividad inflamatoria de la AR?®,
El estudio de Giacaglia et al. encontrd que la estructura y funcion de las particulas
de HDL estan inversamente relacionadas con el riesgo de desarrollar AR activa®°.
En particular, los niveles de colesterol HDL y apolipoproteina A-1 presentes en estas
particulas tendrian una correlacién negativa con la actividad de la AR. Esto sugiere
un efecto antiinflamatorio del HDL en la AR. Por otro lado, el uso de estatinas,
drogas hipolipemiantes, ha sido asociado con efectos favorables en la actividad de
la AR. La Revision sistematica y metaanalisis de Ren y Li reporté que las estatinas
disminuyen la actividad de la enfermedad en términos de DAS28, y los niveles de
proteina C-reactiva y velocidad de sedimentacion globular en pacientes con AR?.
La disminucién de lipidos a través de tratamientos con estatinas podria
desencadenar un efecto antiinflamatorio indirecto en la AR. El estudio de Wang et
al. sobre la suplementacién con Omega-3 mostré que los niveles de actividad de la
enfermedad tendieron a disminuir con los acidos grasos insaturados, aunque los
cambios en DAS28 no fueron significativos?2. En conclusion, la evidencia apunta a
una relacion entre el control de lipidos y diminucion de la actividad de la AR, sin
embargo, no se ha realizado ningun estudio en nuestra poblacion comparando
distintas dosis de atorvastatina y su eficacia sobre la clinimetria, teniendo en mente
gue la mejora de la dislipidemia se asocia con una disminucién de la inflamacién.
Sin embargo, los mecanismos subyacentes siguen siendo inciertos y sera necesario
realizar mas investigaciones para comprender mejor dichos eventos.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Existe discrepancia en la literatura médica sobre la asociacion entre AR y la
presencia de dislipidemia, asi como los factores de riesgo que contribuyen a la
misma. Hasta el momento no se ha determinado si existe alguna asociacion entre
el control lipidico y la actividad de la artritis reumatoide.

PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢, Cual es el impacto sobre la clinimetria en pacientes con Artritis reumatoide y
dislipidemia que reciben atorvastatina a las 24 semanas?

HIPOTESIS

Los pacientes que tiene un mejor control de colesterol tendran un indice menor de
actividad de la Artritis reumatoide.

OBJETIVO GENERAL

Evaluar el efecto del control del colesterol en la clinimetria de la artritis reumatoide
en personas con dislipidemia y artritis reumatoide.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Determinar la frecuencia de factores de riesgo convencionales asociados a
un metabolismo de lipidos alterado como: antecedente heredofamiliar de
diabetes, hipertension arterial.

e Registrar el promedio de IMC, glucosa en ayuno, triglicéridos, colesterol total,
HDL y LDL que presentan los pacientes

e Describir las caracteristicas clinicas y bioquimicas (proteina C reactiva
(PCR), velocidad de sedimentacion globular (VSG), factor reumatoide, nivel
de anticuerpos anti-péptido ciclico citrulinado (anti CCP)) asociadas a la
artritis reumatoide que presentan los pacientes con dislipidemia.

e Comparar el efecto de 20 mg de atorvastatina vs 40 mg de atorvastatina en
personas con artritis reumatoide y dislipidemia.

12



MATERIAL Y METODOS

Tipo de estudio

Experimental, prospectivo, longitudinal y aleatorizado.

Poblacién de estudio

Pacientes con artritis reumatoide con tratamiento estable y dislipidemia de la
Consulta Externa del Servicio de Reumatologia del Hospital Regional “1° de
Octubre”.

Criterios de inclusion:
-Hombres y mujeres
-Mayores de 18 afios

-Pacientes con diagnostico de artritis reumatoide acorde a los criterios de
clasificacion de ACR (por sus siglas en inglés, American College of Rheumatology)
/ EULAR (por sus siglas en inglés, European League Against Rheumatism) 2010
gue consiste en:

*Pacientes con sinovitis clinica en al menos 1 articulacion que no pueda
explicarse por otra enfermedad y obtenga = 6 puntos acorde a lo siguiente:

A. Articulaciones afectadas

e 1 articulacién grande (0 puntos)

e 2-10 articulaciones grandes (1 punto)

e 1-3 articulaciones pequefas (con o sin afectacion de articulaciones grandes)
( 2 puntos)

e 4-10 articulaciones pequefias (con o sin afectacidbn de articulaciones
grandes) (3 puntos)

e >10 articulaciones pequefias (al menos 1 articulacién pequeifia) (5 puntos)

B. Serologia (al menos se requiere 1 prueba positiva)

e Factor reumatoide negativo y anticuerpos anti-péptido citrulinado negativo (0
puntos)
e Factor reumatoide positivo bajo o anticuerpos anti-péptidos citrulinado
positivo bajo (2 puntos)
e [Factor reumatoide positivo alto o anticuerpos anti-péptido citrulinado positivo
alto (3 puntos)
C. Reactantes de fase aguda (al menos se requiere 1 prueba positiva)

Proteina C reactiva normal y Velocidad de sedimentacion globular normal (O puntos)

Proteina C reactiva anormal o Velocidad de sedimentacién globular anormal (1
punto)
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D. Duracion de los sintomas
<6 semanas (0 puntos)

= 6 semanas (1 punto)

Criterios de exclusion

e Pacientes que recibieron estatinas (6 meses previos).

e Menor de 18 afios.

e Contraindicacion para uso de estatina.

¢ Antecedente de infarto agudo al miocardio, Evento vascular cerebral,
Insuficiencia arterial periférica, insuficiencia cardiaca.

e Uso de antimaléricos malaricos

e Uso de Tocilizumab

Criterios de eliminacion:

¢ No cuenten con informacién completa en el expediente clinico
¢ No tengan consentimiento informado firmado

Muestra

Para estimar el tamafio de muestra se obtuvo a partir de la prevalencia de mejoria
con atorvastatina del 66% en estudios reportados previos, por la que se utilizé la
siguiente formula de diferencia de proporciones:

.

- |:Z 2a, (il —m)—-Z, mfl —m,;) +m,(1 :r_.ﬂ_

(e,

7T, — T,

Zs= (0=0.05) 1.96
Zg=1.645
11 = Proporcion 1

11 = Proporcién 2

TAMARNO DE MUESTRA: 25+ 20% de las probables pérdidas = 30 pacientes en
cada grupo
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Mediciones e instrumentos de medicién

Se invit6 a los pacientes con diagndstico de artritis reumatoide que cuenten ademas
con dislipidemia, de la consulta externa del servicio de reumatologia del Hospital
Regional 1° de Octubre que acudan durante el periodo de febrero de 2024 a junio
de 2024 a patrticipar en el protocolo de estudio. El investigador asociado entrego el
consentimiento informado (ANEXO 1) a cada participante. Una vez que el
participante otorgue su consentimiento por escrito, durante la consulta médica se
procedi6 a aleatorizar los pacientes en dos grupos usando randomizer
(www.randomizer.org).

El primer grupo recibo el tratamiento con atorvastatina 20 mg VO cada 24 horas
durante 6 meses, y el segundo grupo recibi6 atorvastatina 40 mg VO cada 24 horas
durante 6 meses, ambos grupos seran valorados cada 3 meses.

Evaluacién Clinica

En la primera intervencion se recolecto en una hoja de recoleccion de datos las
caracteristicas demograficas, los datos clinicos y bioquimicos de los pacientes en
los que se incluyen: tiempo de evolucion de la AR, empleo de FARME convencional,
biolégico o de moléculas pequefias, tratamiento con glucocorticoide. Se registro
peso, talla, medicion de circunferencias abdominal y cadera, IMC, glucosa en ayuno,
HbA1C, triglicéridos, colesterol total, lipoproteinas de alta densidad (HDL),
lipoproteinas de baja densidad (LDL), péptido C, PCR, VSG. Ademas, para la
variable de actividad fisica se realizé cuestionario IPAQ donde se categoriz6 el tipo
de actividad que realiza el paciente y para la variable dieta se hizo registro de los
alimentos consumidos un dia previo, misma informacion se procesé en Nutrikcal VO
que ayudo a determinar el tipo de dieta de cada paciente. La adherencia del
tratamiento se valoré con el conteo de tabletas por mes.

Los datos recolectados de cada paciente fueron registrados en el programa Excel.
Se realizaron los calculos para determinar el riesgo cardiovascular.

Finalmente se determind si existen diferencias entre los grupos que reciban
diferentes dosis de atorvastatina en cuestion de la actividad de la artritis reumatoide
con escalas clinimetricas DAS reumatoide, 28 y CDAI.

*En los pacientes que se detectd dislipidemia de dificil control, fueron enviados al
servicio de endocrinologia de segundo nivel

Y se dieron recomendaciones de dieta y actividad fisica a todos los pacientes que
ingresaron al estudio.
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Andlisis estadistico de los datos

Para la estadistica descriptiva, se recolectaron los datos de edad, sexo, peso,
talla, circunferencia abdominal y de cadera, IMC, comorbilidades, resultados de
laboratorio. El andlisis de datos estadistico se realizara en la base de datos SPSS
version 27.

Para determinar si la distribucion de los datos es normal se realizé la prueba de
Shapiro-Wilks a cada una de las variables estudiadas. Cuando la distribucion de los
datos fue normal se empled la prueba “t” de Student para muestras independientes,
cuando la distribucién no presento normalidad se empleé la prueba no paramétrica
U de Mann Whitney. El analisis estadistico de los datos categéricos se realizé con
la prueba de Chi-cuadrada de Pearson y la prueba exacta de Fisher. Para la
realizacion de las correlaciones de las variables bioquimicas de los pacientes en
estudio se empled el coeficiente de correlacién de Pearson para las variables que
muestran distribucion normal y el coeficiente de correlacion de Spearman cuando la
distribucion no presento normalidad. Para su andlisis se empleé el programa IBM
SPSS version 27. La significancia estadistica se considerara cuando el valor de p
fue <0.05.

Implicaciones éticas

Se obtuvo la aprobacion por parte de los Comités de Investigacion y de Etica locales
del Hospital Regional “1° de Octubre”. El estudio se realiz6 de acuerdo con las
Directrices para la Buena Practica Clinica y segun los principios éticos de la
Declaracion de Helsinki.

Este estudio es valorado con riesgo mayor que el minimo: Pues las probabilidades
de afectar al sujeto son significativas.
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RESULTADOS

La mayoria de los participantes en el estudio son mujeres, 92.6% en total. Sin
embargo, la proporcion de mujeres en el grupo de ATV 20 mg es incluso mayor al
alcanzar el 96.2%, mientras que en el grupo de ATV 40 mg solo es del 88%. Sin
embargo, es importante destacar que la diferencia no es significativa (p=0.661). En
cuanto a los hombres, componen solo el 7.4% de la poblacion, siendo la presencia
en el grupo ATV 40 mg de 11% y de 3.7% en el grupo ATV 20 mg. Respecto a la
mediana de la edad, entre los grupos de ATV 40 mg es de 60 afios, mientras que
entre los individuos que recibieron 20 mg es de 59 afos. La diferencia no alcanza
la significancia (p=0.18). Finalmente, entre los presentes factores de riesgo
cardiovascular y otras enfermedades cronicas de base, la diabetes tipo 2 esta
presente en el 24% de los participantes. Por otro lado, el 16.6% de los pacientes
también sufren de hipertension arterial. Ninguno de los mencionados factores difiere
significativamente entre los grupos ATV 40 mg y 20 mg. En lo que se refiere a los
malos habitos, el 9.2% de los participantes fuman y un 3.7% beben alcohol. Los
indicadores de status nutricional, como el indice de masa corporal (IMC) no difiere
significativamente entre los estudios grupos.

Con respecto a la enfermedad reumatoldgica, no hay diferencia significativa en el
tiempo del diagnéstico de artritis reumatoide con una mediana de 9 y 10 afios en los
grupos de 40 mg y 20 mg de ATV, respectivamente (p=0.332). Los marcadores
inflamatorios no tienen variabilidad entre los grupos. No hay diferencias en los
niveles de colesterol total 245 mg/dl vs 250 mg/dl en ATV 40 mg y 20 mg,
respectivamente, p 0.703, LDL 145 mg/dl vs 154 mg/dl en ATV 40 mg y 20 mg,
respectivamente, p 0.653 y HDL 39 mg/dl vs 40 mg/dl en ATV 40 mg y 20 mg,
respectivamente, p 0.55. Hay cierta variabilidad en los niveles de proteina C reactiva
(PCR), con una mediana de 0,30 mg/dl vs 0,40 mg/dl en ATV 40 mg y 20 mg,
respectivamente, p 0.099. De la misma manera, no hay variabilidad en la velocidad
de sedimentacién globular (VSG) p 0,795. Cuando se mide la actividad de la
enfermedad con el indice DAS28, la mediana es de 3,5y 3,55 en ATV 40 mg y 20
mg, respectivamente p 0,411. El estado de la enfermedad es similar, con remisién
poco frecuente en ambos grupos: 1,8% vs 3,7% en ATV 40 mg y 20 mg, p 0,185,
seguido de actividad moderada: 31,48% vs 40,7%. El indice CDAI también es similar
con una mediana de 5y 7 en ATV 40 mg y 20 mg, respectivamente, p 0,162. La
mayoria de los pacientes tienen una actividad baja de la enfermedad en 50% y
38,8% en ATV 40 mg y 20 mg, respectivamente.

Finalmente, respecto de la categoria Niega actividad fisica medida con el
cuestionario IPAQ la mayoria de los pacientes tiene un bajo al nivel de actividad
fisica 88.8% del total. Se evidencia en mayor proporcion esta categoria en ATV 20
mg 46.29% que en ATV 40 mg 42.59%, no observandose diferencias significativas
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P =0.39. Solo un pequefio porcentaje se encuentra en un rango de nivel moderado
de actividad fisica. (Ver tabla 1)

En la tabla 2. Se realiza la comparacion de diferentes parametros metabdlicos en lo
valores basal y final en los grupos de pacientes que recibieron ATV 40mg vs ATV
20 mg. En relacion con colesterol total, se observa una disminucion significativa en
ambos grupos. En el grupo de ATV 40 mg, la disminucion fue de 75 mg/dL (245
mg/dL-170 mg/dL), siendo significativa (p=0.001). Del mismo modo, para el grupo
de ATV 20 mg, esta disminucion fue de 57 mg/dL (250-193 mg/dL), significativa
(p=0.001). EIl colesterol LDL también mostré una disminucion significativa para
todos los grupos, en el grupo de ATV 40 mg la disminucién fue de 43 mg/dL (145-
102 mg/dL) y en el grupo de ATV 20 mg fue de 44 mg/dL (154-110 mg/dL), p=0.001.
Por otro lado, el colesterol HDL no mostré cambio alguno siendo 1 mg/dL en el grupo
de ATV 40 mg y 0.7 mg/dL ATV 20 mg. En relacién con los marcadores
inflamatorios, se observa el siguiente prondstico para la prueba PCR. En el grupo
de ATV 40 mg se observa un aumento de 0.1 g/L de concentracién, mientras que,
en el otro grupo, se observa de 0.01 mg/dL.

La VSG disminuy6 significativamente en ambos grupos. En ATV 40 mg, paso de 27
mg/dL a 25 mg/dL y con una diferencia de 2 mg/dL, p = 0.001. En ATV 20 mg,
disminuy6 de 31 mg/dL a 28 mg/dL, con una disminucion de 3 mg/dL, p = 0.005. El
indice DAS28 redujo significativamente en ATV 40 mg de 3.5 a 3.31, con una
variacion de 0.2, p = 0.006. Sin embargo, en ATV 20 mg, de 3.55 a 3.52, la
variabilidad no fue significativa, p = 0.131. Respecto al estado de la enfermedad, la
remision en ATV 40 mg pas6 del 1.8% al 7.4%, p = 0.233 y en ATV 20, de 3.7% a
11%, p = 0.317, pero no significoO estadisticamente. La actividad baja de la
enfermedad en 40 mg aumento del 16.6% al 37%. En cambio, para ATV 20 mg la
actividad baja se mantuvo 5.5y 11%. La actividad moderada disminuy6é en ambos.
El indice CDAI disminuy0 ligeramente en ambos. En el grupo de 40 mg, fue de 5 a
4,p=0.251yen 20 mg de 7 a 6, p = 0.9. Ningun paciente alcanz6 remisioén con el
CDAI en ningun grupo, p = 1y p = 0.317. La actividad baja de la enfermedad
aumento significativamente en ambos, de 50 a 96% en ATV 40 mg, p = 0.870 y de
38.8 a 85% en ATV 20 mg, p = 0.001, en el grupo ATV 20 mg, del 38,8% al 58%; la
diferencia no fue significativa. El indice de masa corporal no mostré un cambio
significativo después de la intervencion en ambos grupos.

Por ultimo, se evaluaron los valores finales de distintos parametros clinicos y
metabolicos en los grupos de tratamiento con ATV 40 mg y ATV 20 mg para
identificar diferencias significativas entre ellos.

El colesterol total al final fue significativamente mas bajo en el grupo de ATV 40 mg
con una mediana de 170 mg/dL versus 193 mg/dL en el grupo ATV 20 mg. El
colesterol LDL también fue significativamente mas bajo en el grupo ATV 40 mg
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versus 110 mg/dL en el grupo ATV 20 mg. No existieron diferencias significativas
en los valores finales de colesterol HDL.

Los valores finales de PCR fueron similares en ambos grupos y en VSG que para
ATV40mg fue de 25 mg/dl y para ATV20mg fue de 28 mg/dl sin diferencias
significativas.

La actividad de la enfermedad DAS28 y CDAI: El indice DAS28 fue menor en el
grupo ATV 40 mg, pero sin hacer estadisticamente significativas que fue del grupo
ATV 20 mg. Con respecto a la clasificacion por CDAI, ninguno de los pacientes
alcanzé la remision en ninguno de los grupos P=0.163. Sin embargo, un porcentaje
ligeramente mayor de pacientes en el grupo dosificado con 40 mg presentaba
actividad baja: 96% contra 85% dosificado con 20mg. La actividad moderada fue
mucho mas comun en el grupo ATV dosificado con 20 mg 15% versus 4% dosificado
con 40mg. El nivel de actividad fisica, evaluado por cuestionario IPAQ, muestra que
la mayoria de los pacientes permanecen en la categoria de actividad baja. Los
valores finales de IMC no presentaron diferencias significativas entre los grupos.

No se reportaron efectos adversos con el medicamento.

DISCUSION

Lo primero, los hallazgos del presente estudio proporcionan mucha informacion
valiosa sobre atorvastatina administrada a dosis de 20 mg o de 40 mg y los efectos
de la medicacion en el AR, asi como sobre el impacto en el perfil lipidico,
marcadores inflamatorios y actividad de la enfermedad. En términos las
caracteristicas basales, la muestra tuvo una predominancia de mujeres, lo cual
resulta congruente con la prevalencia del AR en la poblacién general. Ambos
perfiles de lipidos mejoraron de forma significativa para los dos grupos de la
intervencion, y el resultado destacé la reduccién del nivel de colesterol total y LDL.
A pesar de ello, la diferencia de los cambios fue mucho mas alta para el grupo de
40mg de tratamiento, la que sugiere un beneficio superior de la dosis en disminuir
el riesgo cardiovascular. El panel fue apoyado por previos hallazgos de que el
tratamiento por atorvastatina es (til para dislipidemia debido al mayor riesgo
cardiovascular. Un panel alternativo mostré la reduccion significante del incremento
de la VSG. Por ende, suponemos que atorvastatina puede tener un impacto
antiinflamatorio en el AR. Sin embargo, el PCR no presentdé a la reduccién
significante en ninguno de los grupos. La explicacion de este panel puede ser que
la atorvastatina tiene un impacto antiinflamatorio insignificante en la AR o que la
durabilidad del ensayo no era suficientemente larga para mostrar la reduccion
integral. El DAS28 estuvo solamente reducido en el grupo de la dosis de 40mg, la
cual resalta la eficacia superior de esta dosis. EI CDAI fue reducido en ambos
grupos, pero la reduccion fue mucho mas alta para el grupo de 40mg. Este panel
permite inferir que la dosis superior contribuye al mejorar el AR. La relacion fue
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confirmada por el nivel relativamente bajo de alivio de la remision, se sugiere que la
atorvastatina por si sola no puede dejar a la remisién del AR. También reflejé que
la mayoria de los pacientes no practican actividad fisica y presentd ninguna
diferencia antes y después de la intervencion para ambos grupos. Tal hallazgo
parece ser relevante, ya que la inactividad fisica puede influir en la inflamacion vy el
riesgo cardiovascular. Por eso, las futuras intervenciones pueden enfocar al
promoviendo la actividad fisica entre estos participantes. Por demas el IMC no fue
alterado por la intervencion, se comprueba que atorvastatina no tuvo ningun impacto
en el peso corporal de los pacientes.

LIMITACIONES

Las principales limitaciones de este estudio radican en el tamafio de la muestra ya
gue es posible que el numero pequefio de participantes no haya sido lo suficiente
para identificar diferencias mas sutiles entre ambos grupos ni mucho menos para
generalizar los resultados de la investigacion a una poblacion general. Otra
limitacion esta representada por la falta de un grupo de control sin tratamiento, sin
embargo, éticamente no es posible pues todo paciente con dislipidemia debe ser
tratado por el riesgo cardiovascular aumentado.

CONCLUSIONES

Con base en los hallazgos, el tratamiento con atorvastatina con dosis de 40 mg fue
mas efectivo para reducir el colesterol total y LDL y tuvo un impacto significativo en
la reduccion de la actividad de la enfermedad medida a través de CDA. El efecto de
la atorvastatina en los marcadores inflamatorios fue minimo y se demostré que no
cobro importancia en otros parametros clinicos como IMC y nivel de actividad fisica.
Por lo tanto, estos resultados apoyan a la atorvastatina como una estrategia
terapéutica complementaria para pacientes con AR y necesaria en todos los
pacientes con dislipemia, para disminuir el riesgo cardiovascular.

No obstante, se necesitan mas estudios para abordar su efecto a largo plazo en la
actividad de la enfermedad.
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FIGURAS Y TABLAS

Tabla 1. Caracteristicas demograficas.

Total ATV40 mg ATV 20mg P
Muijeres no. (%) 50 (92,6) 24 (88) 26(96,2) | 0661
Hombres no. (%) 4(7,4) 3(11) 1(3,7)
Edad. Mediana (Rango) 60 (46) 60 (46) 59 (41) 0,18
Diabetes tipo 2 no. (%) 13 (24) 7 (25) 6(22) 0,344
Hipertensidon no. (%) 9(16,6) 5(18) 4(14) 0,278
Tabaquismo no. (%) 5(9,2) 3(11) 2(7,4) 0,556
Alcoholismo no. (%) 2(3,7) 1(3,7) 1(3,7) 1
IMC Mediana (Rango) 27,1(20,5) 27,1(20) 27 (16) 0,8
Aiios de diagndstico de AR. Mediana (Rango) 9(33) 9(33) 10(33) 0,332
COL. T. (mg/dL) 245 (188) 245 (188) 250(109) | 0,703
LDL (mg/dL) 154 (171) 145 (171) 154 (98) 0,653
HDL (mg/dL) 40 (57) 39 (55) 40 (42) 0,55
PCR (mg/dL) 0,4 (1,10) 0.30(0,7) 0,4 (1,10) 0,099
VSG (mg/dL) 29 (41) 27 (41) 31(28) 0,795
Das 28 3,55(1,9) 3.5(1,76) 3,55(1,9) 0,411
Remisién 3 (5,5%) 1(1,8%) 2 (3,7%) 0,185
Baja 12 (22,2%) 9 (16,6%) 3 (5,5%)
Moderada 39 (72,2%) 17 (31,48%) 22 (40,7%)
CDAI 5,5 (11) 5 (8) 7 (11) 0,162
Remision 0 0 0 0,086
Baja 48 (88,8%) 27 (50%) 21 (38,8%)
Moderada 6(11,1%) 1(1,8%) 5(9,25%)
IPAQ Bajo 48 (88,8%) 23 (42,59%) 25 (46,29) | 0,391
IPAQ Moderado 6(11,1%) 4(7,4%) 2(3,7%)

ATV 40mg: Grupo con Atorvastina 40mg, ATV 20mg: Grupo con Atorvastina 20mg, IMC: Indice de Masa Corporal, Col.T:
Colesterol Total, LDL: Low-Density Lipoprotein, HDL, High-Density Lipoprotein, PCR: Proteina C Reactiva, VSG: Velocidad
de sedimentacién Globular, DAS 28: Disease Activity Score 28, CDAI: Clinical Disease Activity Index, IPAQ: International

Physical Activity Questionnaire.
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Tabla 2. Comparacion basal y final por grupos
Basal ATV |Final ATV Basal ATV [Final ATV
Total 40mg 40mg Diferencia|p 20mg 20mg Diferencia|p
COL. T. 245
(mg/dL) (188) 245 (188) [170(88) |[-75 0,001|250 (109) 193 (113) (-57 0,001
LDL 154
(mg/dL) (171) 145 (171) |102 (66) |-43 0,001|154 (98) 110 (94) |-44 0,001
HDL
(mg/dL) 40 (57) |39 (55) 40 (52) 1 0,112]40 (42) 40,7 (44) (0,7 0,624
PCR 0,4
(mg/dL) (1,10) 0.30(0,7) |0,4(0,7) |01 0,293|0,41 (1,10) |0,4 (0,9) |[-0,01 0,78
VSG
(mg/dL) 29 (41) (27 (41) 25 (39) -2 0,001(31 (28) 28 (37) -3 0,005
3,55 3.31 3.52
DAS 28 1,9 3.5(1,76) (2,09) -0,2 0,006|3,55 (1,9) ((2,56) -0,03 0,131
Remisién 3(5,5%) (1 (1,8%) 2(7.4%) |1 2 (3,7%) 3(11%) |1
12
Baja (22,2%) |9 (16,6%) (10 (37%) |1 3 (5,5%) 3(11%) (O
39
Moderada |(72,2%) |17 (31,48%)|15 (56%) |2 0,233]22 (40,7%) (21 (77%) |1 0,317
CDAI 55(11) [(5(8) 4(11) -1 0,251|7 (11) 6 (9) -1 0,9
Remision 0 0 0 0 0 0 0
48
Baja (88,8%) |27 (50%) 27 (96%) |0 21 (38,8%) (23 (85%) |2
6
Moderada |(11,1%) |1 (1,8%) 1 (4%) 0 1 5(9,25%) |5 (15%) |-1 0,317
48
IPAQ Bajo ((88,8%) |23 (42,59%)|24 (85%) |0 25 (46,29) |26 (92%) |1
IPAQ 6
Moderado |(11,1%) |4 (7,4%) 4 (15%) |0 1 2 (3,7%) 2 (8%) 0 0,88
27,1 27.34 (+/- 27,01 26.56
IMC (20,5) 4.3) (16,40) -0,33 0,36 |27 (16) (14,13) -0,4 0,184

ATV 40mg: Grupo con Atorvastina 40mg, ATV 20mg: Grupo con Atorvastina 20mg, IMC: Indice de Masa Corporal, Col.T:
Colesterol Total, LDL: Low-Density Lipoprotein, HDL, High-Density Lipoprotein, PCR: Proteina C Reactiva, VSG: Velocidad
de sedimentacién Globular, DAS 28: Disease Activity Score 28, CDAI: Clinical Disease Activity Index, IPAQ: International
Physical Activity Questionnaire.
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Tabla 3. Comparacién final entre grupos
Final ATV 40mg |Final ATV 20mg |P

COL. T. (mg/dL) |170 (88) 193 (113) 0,003
LDL (mg/dL) 102 (66) 110 (94) 0,01
HDL (mg/dL) 40 (52) 40,7 (44) 0,802
PCR (mg/dL) 0,4 (0,7) 0,4 (0,9) 0,425
VSG (mg/dL) 25 (39) 28 (37) 0,716
Das 28 VSG 3.31 (2,09) 3.52 (2,56) 0,132
Remision 2 (7.4%) 3 (11%) 0,15
Baja 10 (37%) 3 (11%)
Moderada 15 (56%) 21 (77%)
CDAI 4(11) 6 (9) 0,048
Remisién 0 0 0,163
Baja 27 (96%) 23 (85%)
Moderada 1 (4%) 5 (15%)
IPAQ Bajo 24 (85%) 26 (92%) 0,391
IPAQ Moderado |4 (15%) 2 (8%)
IMC (media) 27,01 (16,40) 26.56 (14,13) 0,809

ATV 40mg: Grupo con Atorvastina 40mg, ATV 20mg: Grupo con Atorvastina 20mg, IMC: Indice de Masa Corporal, Col.T:
Colesterol Total, LDL: Low-Density Lipoprotein, HDL, High-Density Lipoprotein, PCR: Proteina C Reactiva, VSG: Velocidad
de sedimentacién Globular, DAS 28: Disease Activity Score 28, CDAI: Clinical Disease Activity Index, IPAQ: International
Physical Activity Questionnaire.
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ANEXOS

Consentimiento informado
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MEXICO

HOESITAL REGIONAL “4° OE oCTUERsr | =emsdntmiento Informado para particlpar #n
un #dudie de Investigacion en Salud
BERVICID DE RELMATOLO3la

Titulo da Profocolo: Efecto de la atorvastatina en la clinimetria de pacientes con
artritis reumatoide y dislipidemia

Investigador Principal: Dra Sandra Miiam Carilla Viegues

Sade donde se realizard o eshidion Servicio de Reumatalogia del Hospital Regional fero de Octubre
Tekdong dande localizarin: 55866011

Investigador Asoclado: Dr. Vegs Chiver Edgar Miguel

Meédica residente de sagunda afio de Reomatologia del Hospital Regional Ten de Oclubee

Tekdono dands localzaro: 5554086587

A Usted e e astd invitando a parbicipar en este estudio de investigacidn madica. Antes da decidir =i participa
a no, debe conocer y comprender cada una de los siguisries apariados. Esbe procesd e conote como
Consentrnients Informado. Sénkase con absoluta Tbarad pama preguntar sobre cualoguier spech que e
ayude & aclarar sus dudas @l respecta.

Uria vez gue hays comprendida en qué consistird su paricipacin en el eshudio y, =i Disted deses participar,
anbonces s o poedicd que frme este formato de consengmisnta, del cual e le entregard una copia firmada
i fechada,

JUSTIFICACION DEL ESTUDIO: En México, los pacdenies con arritis reumaloides pressrtan una alta
prevalencia de enfermedades metabdlicas como disipidemia enire &l 371 & 49%. Por ke fanf, la
diglipidemia pudiera ser un facior infamalono relacionados con la actividad de & arntis reumatoids y
acluaknente s desconoce = el contnal Bpidico contribuype & b dsminucion de la aclividad de b ardritis
reumEinice.

OBJETIVD DEL ESTUDIO: Evaluar o efucto diel conral del colestensl an & dinimetria de |3 ardritie
reumaloide en parsonas can didipidemia y arinte reumaloide

PROCEDIMIENTO: Cuanda souda a su consulta de reumastologia se les invitand a paricipar en ol pratocolo
de eshudio gque corsiste an selecoion aleatanzada de paciertes oon didgnastion de dslipidemia y  Ardritis
Feumalcide can actividad leve a moderada, de forma alssfana se decidind recibic 20 mg o 40 mg de
Alorvastating, s realizaran 2 valoraciones subsecoenias & b semana 12 y 24 para vigilanda y dederminar

la actividad de s Artritis reumatoide, bdes los datos seran confidenciales y su emplsa serd inicamenbe can
fines de investigacion.

MOLEETIAZ ASDCIADAS AL ESTUDIOC Se han vinculado &l use de eskalines con el deler musoular ¥
prablemas digestivos.

BENEFICIOS DEL ESTUDID: Al realizar pste sstudio obiendrmmas inffarmacion sobire ol eledta dal contnal
lipidion y la actividad de B Sotrite reumaboide.

RIEZGOE AFDCIAD0E COM EL ESTUDIO. Miosite, rabdamichzis, dengias.

GARANTIA 5

& Budeosidn de patcipar en ol esiudo 8s comnieiamente wnilnlana.

& Mo habrd ninguna conseousncia desfavorabie para ushed, &N Casn G2 N0 A0EOE o Inelackin on esie o BN
algdn oine eshudio.
Mo e quee haoer gasio aguno dorame o esiudio
B aclararin iodas fas dudas qgus ke surgieman doranie of esiudo
Mo riol birdl Do por Su e o paciin.
La ‘nformeaa dn obdenida en esie asiud o, uilzada sara fa deniifcactn de cada nackenbe, serd manionidas con
poiricia confdencdaldad por o Qrupa de ineeslipadones.
Bl oores idera que niy hay dudas il pregunias aoermss de su paricipacitn, puede, Sl asl o desea, Amar la oania
di consentimiann Infonmao anex 8 eehe doorenio.



ACEPTACION:
Una vez que leldo esta imformacion y han sido aclaradas sus dudas
LAcepta de manera woluntara parficipar en esta investigacion?

sl [

CARTA DE CONSENTIMIEMTD INFORMADD

Ya, he leido y comprendido s
informacion anéenior ¥ mis preguntas han sido respondidas de manera satisfactoria. He sido
nformado y entiendo que los datos obtenidos en & estudio pusden ser publicados o difundidos
con fines cientficos, con excepcidn de mis datos personales. Conwvengo en paricipar en este
estudio de investigacian.

Recibiré una copia firmada y fechada de esta farma de consentimients informado.

Sl NO__ Awtorizo mi parficipacion en estz estudio que consiste en |a recopilacidn de datos
acerca de mi enfarmedad, asi como |a torma de musstra de sangre para investigar la presencia
de anficuerpos GAD

Hombre y Firma del participante Fecha

1.- Hombre y Firma del Testigo

Domicilio

Parentesco

2.- Mombre y Firma del Testigo

Domicilio

Parentesco

Esta parte debe ser completada por el investigador (o su represeniants):

He explicado sl Sr (3] la naturaleza v los propdsitos de s
investigacidn; bos niesgos y beneficios que implica su participacidn. He contestado a las preguntas
=n la medida de lo positle y he preguntado =i tiene alguns duda. Acepto gue he leido y conozoo
la normatividad correspondients para realizar investigacidn con serss humanos ¥ me apepe a
=lla.

Unzs wez concluida |a sesion de preguntas y respuestss, se procedid a firmar el presente
dacumento.

Mombre y Firma del investigador. Fecha
Telefono 35855011 &y Instiute Politscnico Macional 1663, Gustsvo A Madero, 07300, SO
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Hoja de recoleccién de datos

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

NOMBRE:

CXPFEDICMTE: EDAD: _ SEND: F M

AROS OE DIAGNOSTICN DE ARTRITIS REUMATOHDE: DOAIS ATORVASTATING:
ANTECEDENTES PERSOMALLS PATOLOGICOS £ FRESENTAF ZEM CONTROLT
DIABETES al_ MO & MO
HIPERTENSION ARTERIAL SISTEMICA s MO |5 MO
HIPOTIROIDNSMO s MO |5 MO
TABAGUISAMO IT- s MO
ALCOHOLSMOD al_ MO
TOXICOMANILAS al_ MO _ | CUAL:
ANTECCDENTE HIPERCOLESTEROLEMLA FAMILIAR | 51 [ [

Semana O F: Semana 12 F- Semana 24 F-

COLESTEROL TOTAL mgdl mgdl mgdl
-0L mg/dl m/fdl mg/dl
=0 mgfdl mgfdl mgfdl
TRIGLICERIDOE. mgdl mgdl mgdl
GLUCOSA EM AYUND mgfdl mfdl mg/dl
FERFICLOR S L CEILAOA % 2 =
PESD kg kg kg
TALLA m m m
ML kgfim2 kgfma2 kgfim2
PRESICOMN ARTERIAL mamy Mg rmamy Mg mamy Mg
CIRCUNFEREMCIA CADERA cm cm cm
CIRCUNFEREMCA CINTLUARA cm cm om
2O
TOFAERD LE AR FOOLAOHES
DOLORDSAS
TOFAERD LE AR FOOLAOHES
IFFLARSLES
RIGIDEZ MAATUTING minutos minutos minutos
DAS 28 Puntos Puntos Puntos
CDaAl Puntos Purntos Puntos
s0Al Puntos Purntos Puntos
COMWTLO O TABLETAS
SOBRANTES:




ACTIVIDAD FISICA Baja( ) Baja( ) Baja [ )
(categoria seglin
cuestionario IPAQ: baja, | Moderada( ) Moderada | ) Moderada ( )
moderada, alta)

Alta () Alta () Alta ()
DIETA (llenar Keal: Keal: Kcal:

cuestionario équé comio
ayer?)

Calcular Kcal.

EFECTOS ADVERSOS
POSTERIOR AL INICIO DE
LA ATORWASTATINA:

TRATAMIENTO CON
FARME
(INCLUIR DOSIS)

TRATAMIENTO CON
FARME BIOLOGICO

TRATAMIENTO CON
GLUCOCORTICOIDE
¥ DOSIS DIARIA.
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Hoja de recoleccion de datos para paciente

CUESTIONARIO INTERNACIONAL DE ACTIVIDAD FISICA (IPAQ)

Piense en todas las actividades VIGOROSAS que usted realizo en los dltimos 7 dias.
Las actividades fisicas intensas se refieren a aquellas que implican un esfuerzo fisico
intenso y que lo hacen respirar mucha mas intensamente que lo normal. Piense soélo en
aguellas actividades fisicas que realizé durante por 1o menos 10 minutos seguidos.

- . . _ ] Dias por semana
1. Durante los ultimos 7 dias iEn cuantos realizo ] o
actividades fisicas vigorosas tales como levantar pesos | [_| Ninguna actividad
pesados, cavar, hacer ejercicios aerobicos o andar | fisica intensa (vaya a la
rapido en bicicleta? pregunta 3)

] Horas por dia
2. Habitualmente, ;Cuanto tiempo en total dedicé a una [] Minutos por dia
actividad fisica intensa en uno de esos dias? (ejemplo- [] No sabeino estd
si practico 20 minutos marque 0 h y 20 min)
Seguro

Piense en todas Ias aclividades MODERADAS que usted realizd en los dltimos 7 dias.
Las actividades moderadas son aguellas que requieren un esfuerzo fisico moderado gue
lo hace respirar algo mas intensamente que lo normal. Piense solo en aguellas
actividades que realizd durante por lo menos 10 minutos seguidos.

] Dias por semana
3. Durante los Gltimos 7 dias, iEn cuantos dias hizo ; .
actividades fisicas moderadas como transporiar pesos ] Ninguna actividad
livianos, andar en bicicleta a velocidad regular o jugar | fisica intensa (vaya a la
o M )
a dobles en tenis? No incluya caminar. pregunta 5)

] Horas por dia
4. Habitualmente, ;Cuanto tiempo en total dedicd a una Minutos por dia

actividad fisica moderada en uno de esos dias? ] P )
(ejemplo: si practicé 20 minutos marque Ohy 20 min) | [__] Mo sabe/no esta

SEgUro

Fiense en el tiempo que usted dedicd 2 CAMINAR en los dltimos 7 dias.
Esto incluye caminar en el trabajo o en la casa, para frasladarse de un lugar a otro, 0
cualguier otra caminata que usted podria hacer solamente para la recreacion, el deporie,
el ejercicio o el ocio.

] Dias por semana

5. Durante los dlitimos 7 dias, jEn cuantos camind por lo Minguna actividad
menos 10 minutos seguidos? %I:a intensa (vaya a la

pregunta 7)

] Horas por dia
6. Habitualmente, ;Cuanto tiempo en total dedicd a ] Minutos por dia
caminar en uno de esos dias? [] No sabe/no esta

SEgUro
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La Ultima pregunta es acerca del tiempo que paso usted SENTADO durante los dias
habiles de los Gitimos 7 dias. Esto incluye el tiempo dedicado al trabajo, en la casa, enuna
clase, y durante el tiempo libre. Puede incluir el tiempo que paso sentado ante un
escritorio, leyendo, viajando en autobus, o sentado o recostado mirando tele.

[ ] Horas pordia

7. Habitualmente, ;Cuanto tiempo paso sentado durante [ Minutos por dia No
un dia habil? (] sabemo esta

seguro

Valor de la prueba:

=

Actividad fisica vigoresa: 8 MET x minutos x dias por semana
2. Actividad fisica moderada: 4 MET x minutos x dias por semana
3. Caminata: 3.3 x minutos x dias por semana.

Ejemplo: 8 MET x 30 minutos % 5 dias = 1200 MET (ACTIVIDAD FiSICA
INTENSA)

A continuacion, sume los tres valores obtenidos:
TOTAL= Actividad fisica vigorosa + Actividad fisica Moderada + caminata

Clasificacion de los niveles de actividad fisica

Nivel de actividad s Reporie de 7 dias en la semana de cualguier combinacion
fisica alto de caminata, y/o actividades de moderada y/o altaintensidad
logrando un minimo de 3.000 MET-min/semana;
* O cuando se reporta actividad vigorosa al menos 3 dias a
la semana alcanzando al menos 1.500 MET-min/semana
Nivel de actividad + Reporie de 3 0 mas dias de actividad vigorosa por al
fisica moderado menos 20 minutos diarios;
*+ 0 cuando se reporta 5 0 mas dias de actividad moderada
y/o caminata al menos 30 minutos diarios;
+ 0 cuando se describe 5 0 mas dias de cualquier
combinacion de caminata y actividades moderadas o
vigorosas logrando al menos 600 MET-min/semana

Nivel de actividad + Se define cuando el nivel de aclividad fisica del sujeto no
fisica bajo esté incluido en las categorias alta o moderada
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