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V. RESUMEN

Introducciéon: En los pacientes con artritis reumatoide (AR) esta incrementada la
prevalencia de enfermedad cardiovascular, este riesgo incrementado para enfermedad
cardiovascular es una consecuencia de la ateroesclerosis. Las caracteristicas del sindrome
metabolico como resistencia a la insulina, elevacién de los triglicéridos y disminucion del
colesterol HDL, hipotéticamente juegan un papel importante en la enfermedad
cardiovascular en pacientes con AR; ésto es debido a que el alto grado de inflamacion esta

asociado con ciertas caracteristicas del sindrome metabdlico.

Obijetivo: Describir las caracteristicas metabdlicas en una cohorte de pacientes con AR;
identificar que caracteristicas del sindrome metabdlico estan asociadas principalmente a la
AR.

Material y métodos: Cohorte de pacientes con diagnostico de AR segun los criterios de
1987 del Colegio Americano de Reumatologia en la consulta externa de Reumatologia del
Instituto Nacional de Cardiologia “Ignacio Chavez”. Los pacientes fueron dividios en 4
grupos: (1) pacientes sélo con AR, (2) pacientes con AR y sindrome de Sjogren, (3)
pacientes con AR y otra patologia de riesgo cardiovascular, y (4) pacientes con AR,

sindrome de Sjogren y otra patologia de riesgo cardiovascular.

Resultados: Se analizaron las caracteristicas metabdlicas de una cohorte de 80 pacientes
con diagnostico de AR, 63 mujeres y 17 hombres, con una edad promedio de 54.9 afios. La
presién arterial > 130/85 mmHg fue la principal caracteristica encontrada en esta cohorte de
pacientes; la glucosa plasmatica > 110mg/dL y la hipertrigliceridemia se encontraron con
mayor prevalencia en el grupo de pacientes con AR, sindrome de Sjogren y enfermedades
cardiovasculares (13.3% y 40%, respectivamente). La hipoalfalipoproteinemia fue la
caracteristica mas prevalente en el grupo de pacientes que sélo tenian AR (33.3%). El
sindrome metabolico fue encontrado con mayor frecuencia en el grupo de pacientes con AR
y sindrome de Sjogren asociado; un tercio de los pacientes cumplieron 3 0 maés

caracteristicas de este sindrome (30%).



Conclusion: Estos resultados revelan un perfil de lipidos alterado en pacientes con AR
activa; como es la hipertrigliceridemia y la disminucion en el colesterol HDL. La
hipertension arterial fue la principal caracteristica encontrada en esta cohorte de pacientes.
Es imperativo identificar el sindrome metabolico en los pacientes con AR, para evitar 0

postergar la aparicion de diabetes y de la enfermedad cardiovascular.



V. INTRODUCCION

La artritis reumatoide (AR) es la mas frecuente de las artropatias inflamatorias y afecta
aproximadamente al 1% de la poblacién mundial. Es mas frecuente en las mujeres que en
los hombres, con una relacion 2:1; la incidencia anual es de 30 por 100,000 habitantes; se
puede presentar a cualquier edad, siendo su pico de presentacion entre la cuarta y quinta
décadas de la vida. La AR es un desorden cronico, sistémico e inflamatorio de causa
desconocida, que afecta primariamente las articulaciones. 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. EI nimero y la gravedad de las manifestaciones extra-articulares varian en funcién
de la duracién y la agresividad de la enfermedad’. En los pacientes con AR esta
incrementada la prevalencia de enfermedad cardiovascular a consecuencia de la
ateroesclerosis. La enfermedad cardiovascular es la principal causa de mortalidad excesiva
en pacientes con AR, ya que el riesgo de muerte subita e infarto agudo al miocardio
parecen estar incrementados en estos pacientes de acuerdo a varios estudios

observacionales?.

La enfermedad cardiovascular prematura ha sido reconocida como una comorbilidad
principal en pacientes con AR, quienes en promedio fallecen 3 a 18 afios antes que los
miembros de la poblacion general. En un estudio prospectivo de una cohorte de 114,342
mujeres, se encontrd que las mujeres con AR, por lo menos de 10 afios de duracion,
tuvieron 3 veces més riesgo de sufrir infarto agudo al miocardio; este riesgo persistio
incrementado adn después de controlar los factores de riesgo coronarios conocidos que
incluyeron hipertension arterial, dislipidemia, diabetes mellitus, tabaquismo y obesidad®.
Estudios realizados en Japén y Corea han descrito un incremento en la intima y media
carotideas en pacientes no seleccionados con AR comparados con controles ajustados
étnicamente®®. Se ha encontrado una fuerte correlacion entre el engrosamiento carotideo y

la elevacion de la velocidad de sedimentacion globular y de la proteina C reactiva,



realizadas al mismo tiempo del ultrasonido carotideo, tanto en pacientes con AR como en

sujetos controles®’.

El sindrome metabdlico es un conjunto de anormalidades clinicas y bioquimicas que se
asocian con una frecuencia mayor que la esperada solo por el azar. La importancia clinica
y epidemioldgica del sindrome metabdlico es la de ser el precursor, identificable y
corregible, de la diabetes tipo 2 y de la enfermedad cardiovascular. En México, existen
datos amplios y confiables sobre la prevalencia y otras caracteristicas del sindrome
metabdlico; estos datos se obtuvieron de la Encuesta Nacional de Enfermedades Cronicas
realizada en 1993 en poblacion abierta, de 20 a 69 afios de edad, en todo el pais; la
prevalencia del sindrome metabolico ajustada para la edad fue de 13.61% al utilizar los
criterios de la OMS y de 26.6% al emplear los criterios del 3er Panel para el Tratamiento de
Adultos del Programa Nacional de Educacién en Colesterol (NCEP/ATP 111) 8. El sindrome
metabolico se manifiesta principalmente por alteraciones en el metabolismo de los lipidos
(particularmente concentraciones bajas de colesterol HDL y altas de triglicéridos y
apolipoproteina B), hipertension arterial, intolerancia a los carbohidratos/hiperglucemia de
ayuno y obesidad central o visceral. Ademas, se han agregado otros componentes que
incluyen hiperuricemia, microalbuminuria, hiperferritinemia, elevacion de fibrindgeno,
elevacion del factor de von Willebrand, esteatosis hepatica no alcohdlica, esteato-hepatitis
no alcohdlica y mas recientemente hiperhomocistinemia. El sobrepeso y la obesidad se
caracterizan por estar asociados a hiperinsulinemia y cominmente resistencia a la insulina,
ésto, particularmente cuando la distribucion de la obesidad es de tipo visceral o central. La
hiperglucemia en ayuno y/o la intolerancia a los carbohidratos, generalmente se asocian a la
resistencia a la insulina, misma que en gran medida es un factor condicionante de estas
alteraciones. ElI 30 a 40% de los pacientes con hipertension arterial esencial tienen
resistencia a la insulina. El colesterol HDL protege de la oxidacién de las LDL; sin
embargo, las HDL pronflamatorias no tiene este mismo efecto. La iniciacion de la placa
ateroesclerdtica ocurre cuando las LDL son transportadas hacia la pared arterial y son
oxidadas; la oxidacion de las LDL conduce a inflamacion de la pared arterial y progresion
de la placa ateroesclerotica por atraccion y reforzamiento de la migracion de células

inflamatorias hacia la pared arterial. Durante la respuesta de fase aguda y en la presencia de



inflamacion cronica, la capacidad ateroprotectora de las HDL puede estar comprometida;
ya que se ha demostrado que en dichos eventos de respuesta de fase aguda pierden la
capacidad para prevenir la quimiotaxis de monocitos inducida por las LDL vy
paraddjicamente promueven la inflamacién inducida por las LDL, debido a que durante
estos episodios hay un cambio de la apolipoproteina A-l y otras proteinas asociadas con el

colesterol HDL, lo que resulta en pérdida de la actividad enzimética antioxidante®*°.

En México, con base en la encuesta de salud del afio 2000 en que se correlaciond el indice
de masa corporal (IMC) y el riesgo de desarrollar diabetes o hipertension arterial, se
encontrd que los mejores puntos de corte para predecir diabetes fueron 26.3 a 27.4 kg/m? en
hombres, y 27.7 a 28.9 kg/m? en mujeres, con valores similares para hipertension arterial,
26.2 a 27.0 kg/m? y 27.7 a 28.5 kg/m?, para hombres y mujeres, respectivamente’’. Los
mejores puntos de corte para la circunferencia de la cintura y el riesgo de desarrollar
diabetes mellitus fueron de 93 a 98 cm para hombres y de 94 a 99 cm para mujeres. Para
hipertension arterial fueron 92 a 96 cm para hombres y 93 a 96 cm para mujeres. Los
puntos de corte de la circunferencia de cintura fueron més sensibles y especificos que los de
IMC; observaciones semejantes en los puntos de corte se han obtenido en otras

poblaciones™.

Las caracteristicas del sindrome metabdlico como resistencia a la insulina, elevacién de
triglicéridos y disminucion del colesterol HDL, hipotéticamente juegan un papel importante
en la enfermedad cardiovascular en pacientes con AR; ésto es debido a que el alto grado de
inflamacion esta asociado con ciertas caracteristicas del sindrome metabolico. Dentro de las
condiciones asociadas al sindrome metabolico se encuentran los marcadores de respuesta
inflamatoria; los reactantes de fase aguda, las citocinas y otros marcadores se encuentran
muy elevados en estos pacientes. La elevacion de la proteina C reactiva como marcador de
respuesta inflamatoria se asocia a un mayor riesgo cardiovascular’. En AR, la inflamacion
inducida por citocinas y la resistencia a la insulina han sido propuestos como factores
pivote en la aterogénesis. La ateroesclerosis y la AR comparten mecanismos inflamatorios
similares que incluyen el involucro de citocinas, como el factor de necrosis tumoral y la

interleucina-6. Los mecanismos implicados en el desarrollo de lesiones sinoviales en AR,



pueden también involucrar la pared de los vasos y promover el desarrollo de lesiones
ateroesclerdticas™. Algunos autores han sugerido que en AR, las citocinas liberadas hacia
la circulacion sistémica podrian alterar los tejidos distantes, incluyendo el endotelio
vascular, lo que conduciria a un amplio espectro de cambios proaterogénicos.
Investigaciones recientes han revelado que la inflamacion sistémica esta asociada con
enfermedad cardiovascular y que la resistencia a la insulina relacionada a la respuesta de
fase aguda es comin en AR™. Los glucocorticoides utilizados en esta enfermedad también
estan asociados con resistencia a la insulina, diabetes mellitus y eventos cardiovasculares;
mientras que el metotrexato ha mostrado ser protector. Ademas de la inflamacion sistémica,
otros potenciales factores de riesgo no tradicionales como el hipotiroidismo subclinico, las
concentraciones elevadas de homocisteina y el uso de inhibidores de la ciclooxigenasa-2,
han sido implicados®. Estudios previos han demostrado que algunas caracteristicas
individuales del sindrome metabdlico como hipertension arterial sistémica, resistencia a la
insulina e hipertrigliceridemia, son factores de riesgo para ateroesclerosis subclinica
independientes de los determinantes identificados previamente para enfermedad
cardiovascular, en una cohorte con AR™. Ademas, los criterios para el sindrome
metabolico, segun la Organizacion Mundial de la Salud, como resistencia a la insulina e
hipertrigliceridemia, estdn asociados con ateroesclerosis temprana mas que avanzada en
pacientes con AR, Otros estudios en pacientes con AR han revelado que la edad y la
hipertension arterial estdn fuertemente asociados con ateroesclerosis; y que la edad, la
hipertension arterial, los indices radiograficos y la cuenta de polimorfonucleares han sido
fuertemente asociados con ateroesclerosis avanzada o presencia de placa carotidea en estos
pacientes™®. Estas observaciones enfatizan la importancia de un tratamiento activo en
pacientes con AR para reducir la gravedad de la respuesta inflamatoria sistémica, y
subsecuentemente el riesgo de complicaciones cardiovasculares asociadas con

ateroesclerosis en esta enfermedad’ 8,



VI. OBJETIVO

Describir las caracteristicas metabdlicas en una cohorte de pacientes con AR; identificar

que caracteristicas del sindrome metabolico estan asociadas principalmente a la AR.
VII. MATERIAL Y METODOS

El presente es un estudio descriptivo con una cohorte de pacientes con diagnostico de AR,
que cumplian los criterios de la Asociacién Americana de Reumatismo revisados en 1987
(ahora Colegio Americano de Reumatologia), vistos en la consulta externa de
Reumatologia del Instituto Nacional de Cardiologia “Ignacio Chavez” (Tabla 1). Se
obtuvieron caracteristicas demogréficas, duracion de la enfermedad, factores de riesgo para
sindrome metabdlico y otros factores de riesgo cardiovascular tradicionales como obesidad,
hipertension arterial, dislipidemia, diabetes mellitus y cardiopatia isquémica. El diagnéstico
de sindrome metabdlico se establecio segin el NCEP/ATP Ill. Fueron incluidos aquellos
pacientes que tuvieron 3 0 mas de las siguientes caracteristicas: circunferencia de cintura >
102 cm en hombres y > 88 cm en muijeres; IMC > 30 kg/m?; triglicéridos > 150 mg/dL y/o
colesterol HDL < 40 mg/dL; presion arterial sistolica > 130 mmHg y/o presién arterial
diastolica > 85 mmHg, o tratamiento farmacoldgico para hipertension arterial sistémica;
glucosa plasmatica en ayuno > 110mg/dL (Tabla 2). Los pacientes fueron divididos en 4
grupos: (1) pacientes sélo con AR, (2) pacientes con AR y sindrome de Sjogren, (3)
pacientes con AR y otra patologia de riesgo cardiovascular, y (4) pacientes con AR,
sindrome de Sjogren y otra patologia de riesgo cardiovascular. Los pacientes del grupo con
otra patologia de riesgo cardiovascular como diabetes mellitus, hipertension arterial
sistémica o cardiopatia isquémica no fueron excluidos de esta cohorte a pesar de que se
encontraban bajo tratamiento farmacolégico, sélo se excluyeron los pacientes con

dislipidemia tratada farmacologicamente.
Analisis estadistico. Se utilizo la prueba de Kruskal-Wallis, con anélisis post-hoc a través

de la prueba de Mann-Whitney, para comparar las variables entre los grupos. Las

diferencias entre proporciones se identificaron por prueba exacta de Fisher. Todos los
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anélisis se realizaron a dos colas; la significancia estadistica se alcanzé con una p < 0.05.

Se utiliz6 el programa estadistico Graph Pad Prism 4.0.

Tabla 1. Criterios de la “Asociacion Americana de Reumatismo”revisados en 1987 para la

clasificacion de la artritis reumatoide

Criterios

Descripcion

1. Rigidez matutina

Rigidez matutina en y alrededor de las articulaciones de
mas de una hora de duracion previa a la mejoria maxima

2. Artritis de 3 0 més articulaciones

Al menos tres articulaciones mostrando de forma
simultanea inflamacién de partes blandas o liquido
observada por un médico (las 14 areas articulares posibles
son IFP, MCF, mufiecas, codos, rodillas, tobillos y MTF)

3. Artritis de las manos

Al menos un éarea inflamada de las siguientes: mufiecas,
MCF o IFP

4. Artritis simétrica

Afectacion simultanea de las mismas areas del criterio 2 a

ambos lados del cuerpo

5. Nodulos reumatoides

Nodulos subcutaneos sobre prominencias 6seas o
superficies extensoras, 0 en regiones yuxta-articulares,

observadas por un médico

6. Factor reumatoide

Demostracién de cantidades anormales de factor reumatoide
en suero por cualquier método que sea positivo en menos

del 5% de los controles sanos

7. Cambios radiogréaficos

Cambios tipicos de la artritis reumatoide en radiografias
posteroanterior de manos y mufiecas, que incluyen
erosiones o descalcificacion inequivoca localizada o mas
marcada en la zona adyacente a las articulaciones

inflamadas

Con fines clasificatorios, se dice que un paciente tiene artritis reumatoide cuando satisface al menos cuatro de
los siete criterios. Los criterios 1 al 4 tienen que estar presentes por lo menos durante .6 semanas.
Abreviaturas: MCF, metacarpofalangicas; MTF, metatarsofalangicas; IFP, interfalangicas proximales.

Arnett FC, Edworthy SM, Bloch DA, et al. The American Rheumatism Association 1987 revised criteria for
the classification of rheumatoid arthritis. Arthritis Rheum 1988;31:315-24.
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Tabla 2.

3er Panel para el Tratamiento de adultos del Programa nacional de Educacién en Colesterol
(ATPIHI/NCEP)

A. Al menos 3 de los siguientes criterios:
e Circunferencia de cintura > 102 cm hombres > 88 cm en mujeres
e  Triglicéridos en plasma > 150 mg/dL
e Lipoproteinas de alta densidad (HDL) < 40 mg/dL en hombres y < 50 mg/dL en mujeres
e  Glucosa plasmatica en ayuno > 110 mg/dL

12



VIIl. RESULTADOS

Ochenta pacientes con diagndstico de AR conformaron la cohorte; 63 fueron mujeres 'y 17
fueron hombres, con una edad de 54.9 afios + 13.5 (media + DE) (Tablas 3 y 4).

El sobrepeso fue méas prevalente en el grupo de pacientes que solo tenian AR. Sin embargo,
Ilama la atencion que la obesidad fue mas frecuente en el grupo de pacientes con AR y otra
patologia de riesgo cardiovascular, y en pacientes con AR y sindrome de Sjogren asociado
(Tablas 5 y 6). No hubo diferencia estadisticamente significativa al comparar estas
variables entre los grupos (p>0.05). El sobrepeso y la obesidad fueron mas frecuentes en
pacientes menores de 45 afios y en el grupo de 45 a 54 afios, respectivamente (Figuras 1y
2).

La glucosa plasméatica > 110mg/dL se encontré con mayor prevalencia en el grupo de
pacientes con AR, sindrome de Sjogren y enfermedades cardiovasculares, seguido por los
pacientes con AR y enfermedad cardiovascular. Ninguno de los pacientes que tenian sélo
AR tuvo esta alteracién (Tablas 5y 6). No hubo diferencia estadisticamente significativa
cuando se compararon los grupos entre si (p>0.05). La glucosa plasmatica > 110 mg/dL fue

mas frecuente encontrarla en el grupo etario menor de 45 afios (Figura 3).
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Tabla 3. Caracteristicas de 80 pacientes con artritis

reumatoide

Edad (afios), media + DE 54.9 (13.5)
Mujeres: Hombres, n(%) 63(79):17(21)
Duracién de enfermedad (afios), media + DE 11.8(10.7)
Caracteristicas del sindrome metabdlico

* IMC, Kg/m?, media + DE 25.8 (4.7)
* Glucosa, mg/dL, media + DE 89.9 (18.6)
* Triglicéridos, mg/dL, media + DE 138.3(72.7)
* Colesterol HDL, mg/dL, media + DE 47.8 (13)
* Presion sistélica, mmHg, media + DE 122.3 (14.6)
* Presion diastélica, mmHg, media + DE 74.8 (8.1)
Otros factores de riesgo

* Colesterol total, mg/dL, media + DE 171.4 (40.2)
* Colesterol LDL, mg/dL, media + DE 94.6 (29.9)
* Cardiopatia isquémica, n(%) 12 (15)

* Hiperuricemia, n(%) 3(3.7)

* Hipotiroidismo, n(%) 2 (2.5)

Tabla 4. Prevalencia de las caracteristicas metabdlicas en

80 pacientes con artritis reumatoide

Edad (afos) 54.9 (25-92)
Mujeres: Hombres, n(%) 63(79):17(21)
* Diabetes, n(%) 5 (6.2)

* Dislipidemia, n(%) 3(3.7)

* Hipertension, n(%) 32 (40)
Caracteristicas del sindrome metabdlico

* Sobrepeso, n(%) 20 (25)

* Obesidad, n(%) 16 (20)

* Glucosa > 110 mg/dL, n(%) 6 (7.5)

* Triglicéridos > 150 mg/dL, n(%) 24 (30)

* Colesterol HDL < 40 mg/dL, n(%) 25 (31.2)
* Presién arterial > 130/85 mmHg, n(%) 32 (40)
Sindrome metabdlico ATPIII, n(%) 12 (15)
Otros factores de riesgo

* Colesterol total > 200 mg/dL, n(%) 21 (26.2)
* Colesterol LDL > 130 mg/dL, n(%) 8 (10)

* Cardiopatia isquémica, n(%) 12 (15)

* Hiperuricemia, n(%) 3 (3.7)

* Hipotiroidismo, n(%) 2(2.5)
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Tabla 5. Caracteristicas en los 4 grupos de estudio con artritis reumatoide

VARIABLES AR ARy SS ARYyPREC | AR,SSy p*
PREC

Edad (afios), media + DE 49.9 48.4 59.2 62.2
Mujeres: Hombres, n(%) 20 (66.7):10 (33.3)| 9 (90) : 1 (10) |19 (76) : 6 (24)| 15(100): 0
Duracion de enfermedad (afios), media 7.6(6.7) 16.4(12.3) 11.3(9.7) 17.2(13.2) 0.018
+ DE
Caracteristicas del sindrome
metabdlico
* IMC, Kg/m2, media + DE 25.1(4.3) 25.8(5.5) 27.1(5.4) 24.8(3.9) 0.52
* Glucosa, mg/dL, media + DE 88.4(9.1) 87.6(10.7) 89.9 (27.5) 94.7(19.2) 0.23
* Triglicéridos, mg/dL, media + DE 138.2(70.2) 128(53.8) 132.5(71.5) | 155.1(92.3) 0.93
* Colesterol HDL, mg/dL, media + DE 45.7(9.3) 43.6(10.6) 48.8(12.9) 53.4(18.8) 0.42
* Presion sistolica, mmHg, media + DE 118(10.9) 119(15.9) 126(15.6) 125(16.7) 0.08
* Presion diastolica, mmHg, media + 73(6.6) 72(7.8) 76(10.3) 76(5.9) 0.23
DE
Otros factores de riesgo
* Colesterol total, mg/dL, media + DE 167.7(35.3) 166.6(41.6) | 177.2(49.7) 172.1(33) 0.71
* Colesterol LDL, mg/dL, media + DE 94.3(26.4) 97.1(28.9) 98(33.1) 87.8(33.6) 0.75

AR: artritis reumatoide, SS: sindrome de Sjégren, PREC: patologia de riesgo para enfermedad cardiovascular, IMC:

indice de masa corporal, HDL.: lipoproteinas de alta densidad, LDL.: lipoproteinas de baja densidad. *p < 0.05
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Tabla 6. Prevalencia de las caracteristicas del sindrome metabdlico en los 4 grupos de estudio con artritis

reumatoide

Caracteristicas del sindrome metabélico AR ARY SS ARY PREC | AR, SSyPREC
* Sobrepeso, n(%) 10 (33.3) 1(10) 5 (20) 4 (26.6)
* Obesidad, n(%) 3(10) 3 (30) 8 (32) 2 (13.3)
* Glucosa > 110 mg/dL, n(%) 0 1(10) 3(12) 2 (13.3)
* Triglicéridos > 150 mg/dL, n(%) 9 (30) 2 (20) 7 (28) 6 (40)
* Colesterol HDL < 40 mg/dL, n(%) 10 (33.3) 4 (40) 7 (28) 4 (26.6)
* Presion arterial > 130/85 mmHg, n(%) 6 (20) 4 (40) 15 (60) 7 (46.6)
Sindrome metabdlico ATPIII, n(%) 3(10) 3 (30) 4 (16) 2 (13.3)
Otros factores de riesgo

* Colesterol total > 200 mg/dL, n(%) 5 (16.6) 3 (30) 10 (40) 3 (20)
* Colesterol LDL > 130 mg/dL, n(%) 2 (6.6) 1(10) 4 (16) 1 (6.6)

AR: artritis reumatoide, SS: sindrome de Sjégren, PREC: patologia de riesgo para
enfermedad cardiovascular, HDL.: lipoproteinas de alta densidad, LDL.: lipoproteinas de baja

densidad

16




Figura 1. Prevalencia del sobrepeso segun los grupos etarios
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Figura 2. Prevalencia de obesidad segun los grupos etarios
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La hipertrigliceridemia fue mas prevalente en el grupo de pacientes con AR, sindrome de
Sjogren y otra patologia de riesgo cardiovascular, seguido por los pacientes que solo
tuvieron AR (Tablas 5y 6). Sin embargo, no hubo diferencia estadisticamente significativa
al comparar los grupos entre si (p>0.05). Los grupos etarios que mostraron mayor

frecuencia de hipertrigliceridemia fueron de 45 a 54 afios y mayores de 65 afios (Figura 4).

Llama la atencion la mayor frecuencia de colesterol HDL disminuido en el grupo de
pacientes con AR y sindrome de Sjogren asociado. No hubo diferencia estadisticamente
significativa cuando se compararon los grupos entre si (p>0.05). Al analizar las
caracteristicas del sindrome metabdlico en cada grupo de estudio, la disminucion en el
colesterol HDL fue la méas prevalente en los pacientes que s6lo tenian AR (Tablas 5y 6).
Esta alteracion se presentd con mayor frecuencia en pacientes menores de 55 afios (Figura
5).

La presion arterial > 130/85 mmHg fue la principal caracteristica encontrada en esta
cohorte de pacientes; fue mas prevalente en el grupo de pacientes con AR y otra patologia
de riesgo cardiovascular. Cabe mencionar que 72% de los pacientes de este grupo ya tenian
el diagnostico previo de hipertension arterial sistémica. Se encontrd diferencia
estadisticamente significativa (p<0.05) entre los pacientes con AR y aquellos con AR y
patologia de riesgo cardiovascular (Tablas 5 y 6). La hipertension arterial sistémica se

presentd con mayor frecuencia en pacientes mayores de 55 afios (Figura 6).

El sindrome metabolico fue encontrado con mayor frecuencia en el grupo de pacientes con
AR y sindrome de Sjogren asociado; un tercio de los pacientes cumplieron 3 0 mas
caracteristicas de este sindrome. No se encontr6 diferencia estadisticamente significativa al
comparar los grupos entre si (p>0.05) La elevacion en el colesterol total y la disminucién
en el colesterol HDL fueron mas prevalentes en el grupo de AR y otra patologia de riesgo

cardiovascular (Tablas 5y 6).
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Figura 3. Prevalencia de hiperglucemia segun los grupos etarios
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Figura 4. Prevalencia de hipertrigliceridemia segun los grupos etarios
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Figura 5. Prevalencia de hipoalfalipoproteinemia segun los grupos etarios

HDL < 40 mg/dL

> 65

55 - 64

Edad

45 - 54

<45

0 1 2 3 4 5 6 7

No. Pacientes

O HDL < 40 mg/dL

Figura 6. Prevalencia de hipertension segun los grupos etarios
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IX. DISCUSION

Se han publicado en la literatura numerosos estudios sobre la asociacion entre el sindrome
metabdlico y las enfermedades inflamatorias cronicas como el lupus eritematoso
generalizado (LEG); pero poco se ha escrito acerca de esta misma asociacion con la AR, la
cual es una enfermedad con una prevalencia mayor que el LEG (1% en la poblacion
mundial). Por otro lado, son pocos los reportes que han asociado de forma independiente

ciertas caracteristicas del sindrome metabdlico con la AR.

El objetivo de este estudio fue describir las caracteristicas metabdlicas que presentd una
cohorte de pacientes con AR que acudieron a la consulta externa, con el objeto de analizar
si existian factores de riesgo cardiovascular asociados a esta enfermedad inflamatoria
cronica, ya que se sabe de la existencia del perfil de lipidos aterdgenico en los pacientes
con AR™. La hipertensién arterial (>130/85 mmHg) fue la principal caracteristica
encontrada en esta cohorte de paciente, y la hipertrigliceridemia se encontr6 en un tercio de
los pacientes que solo tuvieron AR. Estos hallazgos concuerdan con recientes publicaciones
que reportaron que la hipertension arterial, la resistencia a la insulina y la
hipertrigliceridemia fueron las principales caracteristicas individuales en ateroesclerosis
subclinica de pacientes con AR™. Por otro lado, la disminucién en el colesterol HDL fue
mas frecuente en el grupo con AR y sindrome de Sjogren, y de forma independiente fue la
caracteristica mas prevalente en el grupo de pacientes que sélo tuvieron AR, lo cual
coincide con lo publicado en la literatura®®**??, Esta alteracién metab6lica también se ha
encontrado en pacientes con AR tratados con infusion a largo plazo de infliximab, un
farmaco anti-TNF, el cual esta asociado con un perfil de lipidos proaterogénico; por lo que
una intervencion terapéutica con estatinas en este grupo de pacientes con y sin historia de
enfermedad cardiovascular, ha mostrado una reduccidon significativa de eventos
cardiovasculares como se ha publicado en estudios a corto y a largo plazo. La
hiperglucemia no se encontrd en los pacientes que solo tuvieron AR; no hay estudios
previos que asocien la hiperglucemia con esta enfermedad. Sin embargo, se ha publicado
que la resistencia a la insulina juega un papel importante en la aterogénesis de estos

pacientes™?. El sobrepeso y la obesidad fueron dos caracteristicas importantes encontradas
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en los pacientes con AR o cuando ésta estuvo asociada con sindrome de Sjogren; este
hallazgo no ha sido descrito previamente en la literatura. Llama la atencion que el sindrome
metabolico fue mas prevalente en el grupo en el que coexistieron dos enfermedades
cronicas inflamatorias como AR y sindrome de Sjégren. Se ha publicado previamente una
alta prevalencia de alteraciones metabélicas en sindrome de Sjoégren primario®?*.

El estudio tiene algunas limitaciones, primero es un estudio descriptivo en una cohorte de
pacientes con AR, por lo que no se comparé con controles sanos. Una segunda limitante fue
el no evaluar el uso de glucocorticoides, los cuales tienen relacion con la resistencia a la
insulina, la diabetes mellitus y algunos eventos cardiovasculares; no se evalu6 tampoco el
estado posmenopausico, el cual también contribuye a la ateroesclerosis, principalmente a
través de cambios en el metabolismo lipidico y ciertas alteraciones hormonales. En tercer
lugar, el tamafio de la muestra, que es pequefio, puede haber influido en la ausencia de
diferencias estadisticamente significativas en la gran mayoria de las variables medidas.

De acuerdo a los resultados obtenidos, este estudio mostré una tendencia en los pacientes
con AR, a tener dislipidemia mixta, es decir hipertrigliceridemia y disminucion en el
colesterol HDL, ademéas de hipertension arterial sistémica, lo que coincide con lo
publicado previamente en la literatura. Por otro lado, se encontraron como hallazgos

interesantes el sobrepeso y la obesidad.

Seria interesante el estudio més detallado de las diferentes subclases de las lipoproteinas de
alta densidad. Los pacientes con AR, quienes tienen inflamacion cronica que causa dafio
oxidativo, podrian tener niveles elevados de HDL proinflamatoria y de LDL oxidadas, que
los predispondria a la ateroesclerosis. Un estudio reciente ha encontrado dichos hallazgos
en pacientes con LEG comparado con pacientes con AR y controles sanos; se identificd
correlacion entre los niveles de LDL oxidada con los niveles de HDL proinflamatoria®. Por
lo que, de acuerdo a la existencia de un perfil lipidico aterogénico en mas de un tercio de
los pacientes que solo tuvieron AR sin otra enfermedad de riesgo cardiovascular, valdria la
pena realizar la determinacion de HDL proinflamatoria en este grupo de pacientes ya que
pudiese considerarse como un método para evaluar el riesgo cardiovascular en pacientes

con AR sin otros factores de riesgo coronario tradicionales.
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X. CONCLUSION

Estos resultados revelan tendencia hacia un perfil de lipidos alterado en pacientes con AR,
como la hipertrigliceridemia y la disminucion en el colesterol HDL; esta Gltima fue mas
prevalente en los pacientes con AR y sindrome de Sjogren; sin embargo, al analizar cada
grupo de forma independiente fue la caracteristica mas prevalente en el grupo de pacientes
que solo tuvieron AR. La hipertension arterial fue la principal caracteristica encontrada en
esta cohorte de pacientes. Por lo anterior, es imperativo identificar el sindrome metabdlico
en los pacientes con AR, que por ende coexisten con un estado inflamatorio cronico, ya que
los objetivos en el sindrome metabolico deben ser evitar o postergar la aparicion de
diabetes y de la enfermedad cardiovascular.
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