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ABREVIATURAS

ACR: Colegio americano de reumatologia.

AINE: Antiinflamatorio no esteroideo

AR: Artritis reumatoide

ARRECIEN: Clinica de artritis reumatoide de reciente inicio
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DAS28: Disease Activity Score

DEA: disminucion del espacio articular
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PCR: Proteina C reactiva

PRR: Progresion radiografica rapida

RAM: rigidez articular matutina

SVHm: Sharp/Van der Heijde modificado

VSG: Velocidad de sedimentacién globular



Prevalencia de remision clinica y progresidon radiografica
rapida en los pacientes de la clinica de Artritis

Reumatoide de reciente inicio

RESUMEN ESTRUCTURADO

Objetivos. Determinar la prevalencia de remision clinica asi como la progresion
radiografica rapida (PRR) y capacidad funcional en la cohorte ARRECIEN de este
hospital.

Métodos. Se realizd un estudio retrospectivo, longitudinal, observacional. Se
incluyeron expedientes de pacientes de la cohorte de ARRECIEN que tenian
evaluaciones completas de por lo menos 5 anos y radiografias por lo menos en 2
determinaciones posteroanterior de las manos y anteroposterior de los pies. Se
recabaron datos demograficos, clinicos, de laboratorio y clinimetria. Se realiz6 una
evaluacion radiografica con el método de Sharp/Van der Heijde modificado
(SVHm). La remision se definid como un puntaje de DAS28 < 2.6 y/o CDAI < 2.8.
La PRR se definié con un aumento en el puntaje total > 5 con respecto a la basal.
Se utilizé estadistica descriptiva, para las asociaciones en variables paramétricas
se usaran t de Student o ANOVA vy para variables no paramétricas prueba de chi
cuadrada o exacta de Fisher o U de Mann Whitney o prueba de Wilcoxon. Se
determinaron coeficientes de correlacion intraclase de la evaluacion radiografica.
Resultados. Se incluyeron 49 pacientes, 89.8% fueron mujeres. La media de edad
al inicio de los sintomas fue de 39.9 anos. El 98% tuvo positividad para factor
reumatoide con una media de 719.44. La mediana de tiempo de evolucion de la
enfermedad hasta la ultima consulta fue de 8 anos. El 63.3% de los pacientes se
encontraba con terapia combinada. La tasa de prevalencia de remision en la ultima
consulta fue de por fue de 44%, (3.12 + 1.23); 21.4%, (3.47 + 1.19)y 27.7%, (9.4
+ 8.67) por DAS28-PCR, DAS28-VSG y CDAI respectivamente. El 39.6% de los

pacientes tenia erosiones y 70.8%disminucién del espacio articular. La media del



puntaje de erosiones, DEA y puntaje total de SVHm de las radiografias basales fue
de 1.68+2.88, 6.85+7.71 y 8.54 + 8.9 DE respectivamente mientras que para las
radiografias finales fue de 2.73+4.41, 13.14+11.32 y 15.88 + 13.22 DE
respectivamente. El 51.4% de los pacientes presentd progresion radiografica
rapida. No hubo asociacidn entre el esquema de tratamiento y el grado de
capacidad funcional (p=0.646), ni tampoco entre el esquema de tratamiento ni el
grado de actividad por DAS28-PCR (p=0.188), DAS28-VSG (p=0.091) ni CDAI
(p=0.190). No existi6 una asociacion entre el grado de actividad ni el grado de
funcionalidad final de los pacientes. No se encontrd correlacion entre los niveles
de FR y el numero de erosiones r=-0.120 (p=0.506). Existié concordancia entre
ambos observadores en la evaluacidn radiografica con un coeficiente de
correlacion intraclase de 0.90 (IC 95% 0.64-0.96) p=0.000

Conclusién: La prevalencia de remision clinica fue de 44%, 21.4% y 27.7% por
DAS28-PCR, DAS28-VSG y por CDAI respectivamente, mientras que el 51.4% de
los pacientes presentd progresion radiografica rapida. No se encontraron
correlaciones entre el esquema de tratamiento con el grado de actividad, ni con
capacidad funcional ni entre los niveles de FR y el numero de erosiones

Palabras clave: Artritis Reumatoide, progresion radiografica, remision.



Prevalencia de remisidn clinica y progresién radiografica
rapida en pacientes de la clinica de Artritis Reumatoide de

reciente inicio

INTRODUCCION

La artritis reumatoide (AR) es una enfermedad inflamatoria crénica caracterizada
por dolor, inflamacion y destruccion articular, lo que lleva a una discapacidad grave
y mortalidad prematura(’). La prevalencia de AR en México, de acuerdo al estudio
realizado por Pelaez-Ballestas?, es del 1.6%. El diagndstico y tratamiento
oportuno, limitan la actividad de la enfermedad, retrasa la progresion radiografica,
disminuye la discapacidad, mejora la productividad y la calidad de vida. En AR, el
dano radiografico se establece durante los primeros 2 afios y la mayor parte del
dafio ocurre dentro de los primeros 5 afos y es progresiva a lo largo de la
enfermedad®. Kirwan® ilustro el efecto de la destruccion de las articulaciones que
llega a dominar la discapacidad al final de la enfermedad, mientras que los
sintomas articulares inflamatorios son el principal determinante de la discapacidad
en las primeras etapas de la enfermedad. (Figura 1). Haciendo énfasis en la
importancia de iniciar un tratamiento temprano y agresivo en pacientes con artritis

temprana para detener la progresion radiografica.

Progresién en Artritis Reumatoide

Inflamacién
Discapacidad

~=— Radiografias

Severidad (Unidades arbitrarias)
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Afios de enfermedad

Fig 1. Representacion esquematica de la 'progresion' en la artritis reumatoide. Imagen adaptada de Kirwan JR @,



El término ventana de oportunidad fue descrito por primera vez por Dawes y
Symmons en 1992 como un periodo de tiempo de 2 afios, en el que la enfermedad
deberia entrar en remision antes de que se produzca un dafo irreversible en las
articulaciones.® Esta definicion ha cambiado con el tiempo. Si bien se definio
previamente como un periodo de tratamiento en los primeros 2 afios después del
inicio de la enfermedad en el que se podria detener el dafo articular, se considera
cada vez mas que representa un periodo antes del establecimiento del diagnostico
en el que el tratamiento podria potencialmente prevenir el desarrollo de AR. ©) La
razon de ser de un diagndstico y tratamiento mas tempranos es que debemos
aprovechar un periodo temprano de la enfermedad cuando la inflamacién
subyacente es mas susceptible al tratamiento inmunomodulador que en momentos
posteriores, algo que se ha demostrado independientemente de la terapia. A esta
fase temprana de la AR es a la que se conoce como Artritis de reciente inicio y se
ha distinguido de la enfermedad establecida, principalmente utilizando un marco
de tiempo, que varia de un estudio a otro, de unas pocas semanas a 1-2 afios.(")
El término artritis de inicio reciente debe limitarse a los pacientes con menos de un
afno de evolucion a partir del primer cuadro de inflamacion articular (artritis); si el
paciente tiene menos de 12 semanas de evolucién desde el inicio de la artritis,
podemos hablar de artritis de inicio muy reciente.®)

Por lo tanto el reconocimiento de la AR dentro de las primeras semanas después
del inicio de los sintomas es esencial. En pacientes con AR de reciente inicio, la
presencia de una o mas erosiones es un marcador bien establecido de mal
pronostico que requiere intensificacion del tratamiento®). Los determinantes
positivos de la erosion 6sea en la AR de reciente inicio incluyen la presencia de
autoanticuerpos circulantes, asi como niveles de proteina C reactiva iniciales mas
altos y una puntuacioén de erosion positiva al inicio de la enfermedad, mientras que
la supresién de la inflamacion por los farmacos modificadores de la enfermedad
(FARME) puede prevenir la progresion de la erosion('®, sin embargo, en algunos
pacientes con AR de reciente inicio, el dafio articular progresa aun con el uso de
FARME, incluso si estos se inician "muy temprano" en la enfermedad, algunos
pacientes pueden desarrollar erosiones y dafio articular progresivo. Tanto la



European League Against Rheumatism (EULAR) como el American Collage of
Rheumatology (ACR) han determinado que el objetivo del tratamiento en pacientes
con AR de reciente inicio es el logro rapido de una remision clinica o de una
actividad leve de enfermedad baja'"). La radiografia convencional aldn se
considera el estandar de referencia para evaluar el dano articular. Las erosiones
son las anomalias mas tipicas y estan fuertemente asociadas con el diagndstico y
pronostico de la AR("2),

Cohortes de artritis de reciente inicio

Estas clinicas de AR de reciente inicio aparecieron en la década de los sesenta,
pero su mayor desarrollo se presentd en Europa en las décadas de los ochenta y
los noventa. Hasta la actualidad se han descrito aproximadamente 34 cohortes de
artritis de reciente inicio algunas de las cuales son: ESPOIR (Etude et suivi des
polyarthrites indifférenciées récentes), cohorte francesa; la cohorte Leiden Early
Arthritis Clinic, de los Paises Bajos; la cohorte britanica ERAS (Early Rheumatoid
Arthritis Study Group) y ERAN (Early Rheumatoid Arthritis Network); la cohorte
NOAR (Norfolk Arthritis Register), de Inglaterra; la cohorte TIRA (Swedish Early
Intervention in RA), de Suecia; la cohorte SRQ (Swedish Rheumatology Quality
Registry), Suecia,; la cohorte DREAM (Dutch Rheumatoid Arthritis Monitoring), de
los Paises Bajos. Asi mismo en América también se han descrito algunas cohortes
de artritis de reciente inicio como: la cohorte estadounidense CLEAR (Consortium
for the Longitudinal Evaluation of African-Americans with Early Rheumatoid
Arthritis); la cohorte canadiense CATCH (Canadian Early Arthritis Cohort); y
también se han descrito cohortes de artritis de reciente inicio en Latinoameérica
como: la cohorte GLADAR (Grupo Latino Americano de Estudio de Artritis
Reumatoide), la cohorte argentina CONAART (Consorcio Argentino de Artritis
Temprana) y la cohorte ARRECIEN del Hospital General de México (Clinica de
Artritis de inicio reciente) de la cual se han derivado multiples publicaciones('3). El
aporte de estas multiples cohortes han descrito informacion respecto a factores
ambientales y genéticos, diagndstico, biomarcadores, curso y prondstico, asi como
tratamiento de los pacientes con AR de reciente inicio.



Remision en cohortes de AR de reciente inicio

La remision es el objetivo terapéutico ideal de la AR. La definicién de remisién en
las diversas publicaciones es variable debido a que usan diferentes criterios para
definir remision. Dentro de los indices compuestos, el DAS28 (Disease Activity
Score) y sus derivados y el SDAI (Simplified Disease Activity Index) son los indices
mas utilizados en la practica clinica. Otros indices frecuentemente utilizados son
el CDAI (Clinical Disease Activity Index) y ACR/EULAR.("* Diversas cohortes han
reportado el porcentaje de remision clinica utilizando diferentes indices
clinimétricos. Como se aprecia en la tabla 1, el porcentaje de remision con DAS28
va del 19% al 47%, con SDAI va del 18% al 21%, mientras que para CDAI es del

22%.

Numero de Ti d
Cohorte pacientes |erf1pf) N Remision
. . seguimiento
incluidos
Prevalencia de remisién sostenida (al menos dos ocasiones consecutivas
durante al menos 6 meses)
SRQ 29084 10 afnos DAS28-VSG CDAI SDAI ACR/EULAR

Remision 12193 6445 6199 5087

sostenida (41.9%) (22.2%) (21.3%) (17.5%)
Porcentaje de pacientes que alcanzaron remision
~ 6 meses 12 meses
DREAM 534 2 afios Remisién DAS28 231/491 (47%) 226/491 (58.1%)
Remisién ACR 123/384 (32%) 149/321 (46.4%)
Porcentaje de pacientes que alcanzaron remision temprana (a los 6 meses)
ESPOIR 813 5 afos — DAS28 SDAI ACR/EULAR
239 (32.7%) 146 (18%) 104 (12.8%)
temprana
Porcentaje de pacientes que alcanzaron remisién
GLADAR 498 2 afios Lafio 2afios
Remisién DAS28-VSG 96 (19.3%) 109/280 (38.9%)

Tabla 1. Remision clinica en cohortes de artritis de reciente inicio. SRQ: Swedish Rheumatology Quality. (19).
DREAM: Dutch Rheumatoid Arthritis Monitoring. ('6). ESPOIR: Etude et Suivi des Polyarthrites Indifférenciées

Récentes. ("), GLADAR: Grupo Latino Americano De estudio de la Artritis Reumatoide. (1%

En el estudio realizado por Rojas et al(*® en el que se incluyeron 225 pacientes de
la clinica de ARRECIEN de este hospital, tratados con el mismo tratamiento
combinado (metotrexato y sulfasalazina), de los cuales solo 144 tuvieron el
seguimiento completo a los 6 meses, se vio que el 43% de los pacientes no
alcanzaron una respuesta ACR 50 y se demostrdé que el unico factor asociado con
no alcanzar esta respuesta a los 6 meses de seguimiento fue el tabaquismo actual

(OR 3.58, P <0.008,IC 95% 1.23 - 11.22).



Progresion radiografica en cohortes de AR de reciente inicio

En la cohorte ESPOIR la progresion radiografica definida como un aumento de 25
puntos utilizando el método Sharp-Van der Heijde fue de 24.6% en el primer afio y
de 18.4% en el segundo y el tercer afo.?9) La cohorte NOR-VEAC que incluyo a
289 pacientes reportaron que al inicio del estudio el 40.8% tuvieron 1 erosion;
ademas reportaron enfermedad erosiva la cual se defini6 como erosiones en 3
superfices articulares a 6 meses en el 14.2% de los pacientes.?!) La cohorte
DREAM definié progresion radiografica =2 5 puntos con el método Sharp-Van der
Heijde, en el 1° afio y de los pacientes incluidos, el 20% estaba con monoterapia
vs 8% con terapia combinada.®? La cohorte ERAN y ERAS evaluaron la utilizaron
progresion radiografica definida de igual manera como un aumento de = 5 puntos
por el método Sharp/Van der Heijde a los 5 afios y se reportd que el 27% de los
pacientes de la cohorte ERAN tuvieron progresion radiografica, en contraste con
el 74% de los pacientes de la cohorte ERAS.?® Contreras-Yariez et al.?¥
realizaron un estudio que incluyé a 82 pacientes, donde se realiz6 una evaluacion
radiografica global describiendo el numero de pacientes con erosiones a 3 afios de
seguimiento. El resultado fue 34.1% de los pacientes desarrollaron erosiones.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Se desconoce la prevalencia de remision clinica y el porcentaje de progresion
rapida radiografica en pacientes de la clinica de ARRECIEN del Hospital General
de México puesto que son desenlaces que tienen impacto en la calidad de vida de

los pacientes.



JUSTIFICACION

El tratamiento de la artritis reumatoide ha mejorado en los ultimos 15 afos, lo que
lleva a un mejor control de la enfermedad. Se ha demostrado que el tratamiento
dirigido e intensivo de la AR de inicio temprano con FARME conduce a reducciones
sustanciales de la actividad de la enfermedad y a la progresion radiografica. A
pesar de todos estos avances, una proporcion significativa de pacientes aun
mantiene altos niveles de actividad de la enfermedad, asi como progresion del
dafio articular. Debido a esto es importante conocer la prevalencia de la remision
clinica y la progresion radiografica en pacientes de la clinica de artritis reumatoide
de reciente inicio, y asi poder identificar factores asociados a una buena respuesta
al tratamiento, a una menor progresion radiografica lo cual nos permitira establecer

conductas de tratamiento para que el paciente tenga un mejor desenlace.
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HIPOTESIS DE TRABAJO

Por lo menos el 20% de los pacientes de la cohorte ARRECIEN alcanzara la
remision clinica de acuerdo al DAS28 y CDAI; y respecto a la progresion rapida

radiografica, sera elevada.

OBJETIVO GENERAL

Determinar la prevalencia de remision clinica en la cohorte ARRECIEN del Hospital

General de México.

OBJETIVOS ESPECIFICOS
— Determinar la progresion rapida radiografica en la cohorte ARRECIEN.
— Determinar la calidad de vida y capacidad funcional en la cohorte
ARRECIEN.
— Identificar factores predictores de actividad de la enfermedad y progresion

rapida radiografica.
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METODOLOGIA

Tipo y diseio del estudio

Estudio retrospectivo, longitudinal, observacional.

Poblacion

Expedientes de pacientes incluidos en la cohorte de ARRECIEN del servicio de
Reumatologia del Hospital General de México, la cual se conformé desde el afio
2002. Hasta la fecha se tienen registrados datos de 475 pacientes. Se incluyeron
pacientes con una o mas articulaciones inflamadas, con menos de 6 meses de
evolucion, que cumplieran criterios de clasificacién criterios ACR 1987 o
ACR/EULAR 2010 para Artritis Reumatoide.

TAMANO DE LA MUESTRA

Al ser un estudio retrospectivo, el calculo muestral fue a conveniencia.

CRITERIOS DE INCLUSION
— Expedientes de pacientes con diagnostico de Artritis Reumatoide de

acuerdo los criterios ACR 1987, ACR/EULAR 2010.
— Expedientes de pacientes que cuenten con evaluaciones completas de por
lo menos 5 afios.
— Expedientes de pacientes que durante su seguimiento cuenten:
» Clinicos: Cuenta de articulaciones inflamadas (66/68), cuenta
de articulaciones dolorosas (68/68), RAM, clase funcional.
« Laboratorios: BH, QS, PFH, VSG, PCR, FR, anti-CCP.
+ Clinimetria: Escala de evaluacion global del paciente (EVAD),

Escala de evaluacién global del paciente (ESSP), Escala de

12



evaluacion global del médico (ESSM), Health Assesment
Questionnarie (HAQ), DAS28, CDAI.
+ Radiografias: posteroanterior de las manos y anteroposterior

de los pies.

CRITERIOS DE EXCLUSION
— Expedientes de pacientes con datos incompletos de las variables clinicas,

de laboratorio y radiograficas.
— Expedientes de pacientes con enfermedad articular inflamatoria que no sea
Artritis Reumatoide.

Procedimiento
Se revisaron los expedientes de los pacientes de la clinica de ARRECIEN, se
incluyeron a los pacientes que tuvieran los datos completos de los ultimos 5 ainos,
posteriormente se tomaron los siguientes datos:
+ Datos demograficos (edad, género, escolaridad, comorbilidades).
+ Clinicos (cuenta de 66/68 articulaciones inflamadas, cuenta de
articulaciones dolorosas 68/68, RAM, clase funcional).
« Laboratorio (FR, anti-CCP, BH, QS, PFH, VSG, PCR).
« Clinimetria (DAS28, CDAI).
« Calidad de vida (HAQ-DI).
+ Radiografias (anteroposteriores de las manos y posteroanteriores de
los pies) basales y anuales hasta los 5 afios de seguimiento.

Se realiz6 una evaluacion radiografica con el método de Sharp/Van der Heijde
modificado. La lectura de las radiografias se realizé por 2 evaluadores cegados.
Las radiografias fueron evaluadas de manera cronoldgica. Previo a la evaluacion
radiografica, se realizé una capacitacién de 2 semanas del método. Se evaluaron
las radiografias basales y posteriormente anuales hasta los 5 afios de seguimiento.
La progresion radiografica se definio con un puntaje > 5 puntos con respecto a la
basal.

Se tomo en cuenta remision utilizando los siguientes indices clinimétricos:

13



+ DAS28 (Disease Activity Score)
* Remisién <2.6.
« CDAI (Clinical Disease Activity Index)

* Remision<2.8

ANALISIS ESTADISTICO

Se utilizdé estadistica descriptiva; para las variables numéricas paramétricas se
utilizaron media y desviacion estandar. Para las numeéricas no paramétricas
mediana y rangos intercuartilares. Para variables nominales y categoricas se
emplearon frecuencias. Para las comparaciones se usaron prueba de t de Student
t y ANOVA para variables con distribucion normal, pruebas de Kruskall Wallis o U
de Mann-Whitney para las variables no paramétricas y para variables categoricas
Chi cuadrada (o Prueba exacta de Fisher). La significancia estadistica se consideré
con p menor a 0.05. Se calcularon OR con IC 95% y se hicieron correlaciones de
las variables estudiadas con la remision clinica. Se determinaron coeficientes de

correlacion intraclase de la evaluacion radiografica.

ASPECTOS ETICOS Y DE BIOSEGURIDAD

El estudio fue aprobado por el comité de Investigacién del Hospital General
de México Dr. Eduardo Liceaga. Se considerd un estudio sin riesgo ya que se
utilizaron técnicas y métodos de investigacion documental retrospectivos vy
revision de las variables incluidas en un instrumento de registro de datos
en los que se identific6 al paciente unicamente con fines estadisticos para
evaluacion. Para este estudio, no existieron conflictos de intereses por parte de los
investigadores.
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RESULTADOS

Se realiz6 una limpieza de la base de datos y se excluyeron a los pacientes que
no contaban con radiografias anteroposteriores de las manos y posteroanteriores
de los pies en los ultimos 5 afos, por lo que se revisaron 151 expedientes de los
cuales se excluyeron 7 por datos incompletos del expediente clinico, 36 por pérdida
de seguimiento durante los ultimos 3 afios y no completaban un seguimiento
minimo de 5 afios, 2 por contar con un diagnostico diferente a Artritis Reumatoide
y 51 por no contar con el expediente clinico. De estos 55 pacientes, se excluyeron
6 pacientes puesto que no contaban con al menos 2 juegos de radiografias
completas. Finalmente, se incluyeron 49 pacientes.

De los 49 pacientes incluidos en el estudio, 44 (89.8%) corresponden al sexo
femenino, con una media de edad de 49.8 afios + 12.1 DE. La mediana de
escolaridad fue de 9 afios (RIC 7.5-12), siendo la secundaria el grado de
escolaridad de mayor frecuencia. El estado civil mas frecuente fue casado con un
51% de los casos. El 36.7% de los pacientes presenta 1 0 mas comorbilidades,
siendo la enfermedad cronicodegenerativa mas frecuente hipertension arterial
sistémica en el 50% de los pacientes. Solo 4 pacientes (8.2%) son fumadores
mientras que 2 pacientes reportan alcoholismo. La media de IMC fue de 28.1 +

5.79 DE, teniendo el 41.5% de los pacientes peso normal (Tablas 1y 2).

Respecto a las caracteristicas clinicas de los pacientes al inicio de la enfermedad
tenemos que la media de edad al inicio de los sintomas fue de 39.9 afios + 11.4
DS, mientras que la mediana del tiempo de evolucién de los sintomas al momento
del diagndstico fue de 4 meses (RIC 3-6), la mediana de RAM fue de 60 minutos
(RIC 30-120) y la clase funcional mas frecuente fue Il en el 53.1% de los pacientes.
(Tabla 3). En cuanto al numero de articulaciones dolorosas al momento del
diagnodstico la mediana fue de 14 (RIC 6.5-26.5), mientras que la mediana de
articulaciones inflamadas fue de 6 (RIC 1-12). La media de EVA al momento del
diagnostico fue de 4.62 + 2.28 DE; mientras que, de la capacidad funcional, la

media de HAQ fue de 0.6 + 0.61 DE. 48 pacientes tuvieron factor reumatoide
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positivo (98%) con una media de 719.44 + 1484.9 DE, la mediana fue de 243 (RIC
95.22-746-5) y solo a 1 paciente no se le realizd este laboratorio. En 42 pacientes
no se determinaron los anticuerpos antipéptidos ciclicos citrulinados (85.7%), 6
resultaron positivos (12.2%) y 1 negativo (2%). La mediana del valor anti-CCP fue
de 150 (RIC 18.6-200). La media de VSG inicial fue de 28.11 + 12.78 DE, la
mediana fue de 25, (RIC 20-35), mientras que la media de PCR inicial fue de 23.83
+ 30.23 DE, la mediana fue de 11.9, (RIC 3.35-34.75). Respecto a la actividad de
la enfermedad al momento del diagndstico, tenemos que el 66.7% de los pacientes
se encontraba con alta actividad de acuerdo a DAS28-VSG, teniendo una media
de DAS28-VSG de 5.32 + 1.21 DE, mientras que el 52.4% de los pacientes se
encontraba con alta actividad de acuerdo a DAS28-PCR, con una media de 5.03
+ 1.34 DE. (Tabla 4)

La mediana de tiempo de evolucion de la enfermedad hasta la ultima consulta fue
de 8 anos (RIC 7-14). 9 pacientes manifestaron sintomas extraarticulares (18.4%)
de los cuales 5 fueron nodulos reumatoides (10.2%) y 4 sindrome seco (8.2%).

La mediana de articulaciones dolorosas registradas en la ultima consulta fue de 1
(RIC 0-5), mientras que la mediana de articulaciones inflamadas fue de 0 (RIC 0-
1.5); la media de EVA fue de 3.81 + 2.5 DE, la media de ESSP fue de 3.44 + 2.37
DS, mientras que la media de ESSM al final del registro fue de 2.24 + 1.92 DE.
Respecto a la capacidad funcional la media de HAQ en la ultima consulta fue de
0.26 + 0.34 DE. En cuanto a los paraclinicos, la media de VSG final fue de 35.1 +
25.04 DE, la mediana fue de 32.5, (RIC 14.25-53.75) y la media PCR final fue de
15.69 + 26.8 DE, la mediana fue de 7.93 (RIC 5.27-12.12).

Con relacidon a los esquemas de tratamiento, el 63.3% de los pacientes se
encontraba con terapia combinada, de estas, el 48.4% de los pacientes recibieron
el esquema de Metotrexate y Sulfasalazina, 48.4% recibieron Metotrexate y
Leflunomida y 3.2% estaba en tratamiento con Sulfasalazina y Leflunomida; asi
mismo el 34.7% de los pacientes se encontraba en monoterapia con Metotrexate
y solo 1 paciente se encontraba sin FARME. Asi mismo la dosis media de MTX fue
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de 15 mg semanales + 2.3 DE, mientras que la dosis media de SSZ fue de 1.65
mg al dia + 0.51 DE. Respecto al uso de glucocorticoides, solo 8 pacientes (16.3%)
estan en tratamiento con prednisona, siendo la dosis media de 4.68 mg al dia +
0.88 DE. El 77.5% de los pacientes usa algun AINE siendo el mas frecuente
ibuprofeno en el 52.7% de los casos. (Tabla 5, grafico 1)

La prevalencia de remisién en la ultima consulta por DAS28-PCR fue de 44%,
teniendo una media de 3.12 + 1.23 DE; mientras que por DAS28-VSG fue de
21.4%, con una media de 3.47 + 1.19 DE y por CDAI la prevalencia de remision
fue de 27.7%, teniendo una media de 9.4 + 8.67 DE. (Tabla 6)

En la evaluacion radiografica, 19 pacientes presentaron erosiones (39.6%) y 34
disminucién del espacio articular (70.8%). El sitio mas frecuente de erosion fue la
cabeza del quinto metatarsiano en el 73.7% de los casos, seguido de la base de la
1° falange proximal en el 47.4%. La media del puntaje de erosiones, DEA y puntaje
total de SVHm de las radiografias basales fue de 1.68+2.88, 6.85+7.71y 8.54 +
8.9 DE respectivamente mientras que para las radiografias finales fue de
2.73+4.41, 13.14+11.32 y 15.88 + 13.22 DE respectivamente. El 51.4% de los

pacientes presento progresion radiografica rapida.

En esta cohorte no se encontré una asociacion entre el esquema de tratamiento
con FARME y el grado de capacidad funcional (p=0.646), ni tampoco entre el
esquema de tratamiento ni el grado de actividad por DAS28-PCR (p=0.188),
DAS28-VSG (p=0.091) ni CDAI (p=0.190). No existié una asociacion entre el grado
de actividad ni el grado de funcionalidad final de los pacientes. Ademas no se
encontré correlacion estadisticamente significativa entre los niveles de FR y el
numero de erosiones r=-0.120 (p=0.506). (Grafico 3).

Existi6 concordancia entre ambos observadores en la evaluacién radiografica por
el método Sharp/Van der Heijde con un coeficiente de correlacion intraclase de
0.90 (IC 95% 0.64-0.96) p=0.000. (Gréfico 2).
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DISCUSION

En este estudio encontramos que las caracteristicas demograficas de nuestra
poblacién son similares a lo reportado por Contreras-Yanez y cols. Principalmente
respecto al género (87% mujeres), la edad al momento del diagndstico (38.7 afios),
el tiempo de evolucién de los sintomas (4.9 meses).

A partir de los resultados obtenidos, confirmamos que la prevalencia de remision
clinica, que es del 21 al 44% en nuestra poblacion, dependiendo del indice
utilizado, concuerda con los datos reportados en la literatura donde se describe
una prevalencia de remision del 19% al 47% con DAS28, mientras que para CDAI
es del 22%.(15-18) Cabe mencionar que esta remision se logré solo con FARME
sintéticos convencionales dado el acceso limitado de nuestra poblacion a los
FARME bioldgicos.

Ademas este estudio determin6 que, al momento del diagndstico el 52.4% de los
pacientes se encontraba con alta actividad de acuerdo a DAS28-PCR (5.03 + 1.34
DE), en contraste con lo reportando en el estudio de Legrand et al. Donde se
reportd que, la actividad general de la enfermedad fue moderada segun el DAS28-
PCR (4.89 £ 1.3) y severa seguiin CDAI (25.8 + 14.8).30)

En el estudio de De Jong et al. Se observé que la puntuacion de DAS después de
3 meses fue menor en los pacientes que recibieron terapia de combinacién inicial
que en los que recibieron monoterapia con MTX [0.39 (0.67 a 0.11, IC 95%)]®"),
sin embargo en esta cohorte no se encontré una asociacion entre el esquema de
tratamiento con el grado de actividad por DAS28-PCR (p=0.188), DAS28-VSG
(p=0.091) ni CDAI (p=0.190), probablemente debido al pequefio tamafo de la

muestra.

Respecto al dafio radiografico, en este estudio encontramos que el 39.6% de los
pacientes presentaban erosiones, en contraste con la literatura donde se reporta
que el 59.4% pacientes tenian al menos una erosion. 3% Esta bien descrito que el
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sitio mas frecuente de erosiones es la cabeza del 5° metatarsiano®?, lo cual se

corroboré en esta poblacion.

Ademas es bien conocido que los niveles altos de factor reumatoide se asocian a
mayor dafio radiografico®® y a pesar de que en nuestra poblacién, la media de
factor reumatoide fue de 719.44 + 1484.9 DE, dicha correlaciéon no fue no fue
corroborada por nuestro estudio [r=-0.120 (p=0.506)], una vez mas, probablemente
debido al tamafo de la muestra.

Sin embargo llama la atencion que el 51.4% de los pacientes presentd progresion
radiografica rapida, en contraste con lo reportado por Tobodn et al en donde se
observo que el 23% de los pacientes experimentaron una progresion radiografica
rapida en el primer afio y 18% en los siguientes 2 y 3 afios y se encontré que las
variables que se asociaron significativamente con la progresién fueron el puntaje
de erosion basal (0-33), el criterio serologico (FR y/o anti CCP), y aumento de

puntaje total durante el primer afio, lo cual no fue evaluado en este estudio.??

Una de las principales limitaciones de este estudio fue el pequefio tamano de la
muestra debido a la falta de radiografias recientes entre los pacientes de la cohorte
inicial de ARRECIEN lo cual podria explicar la ausencia de asociaciones
estadisticamente significativas.

CONCLUSIONES

La prevalencia de remision clinica en la ultima consulta fue de 44%, 21.4% y 27.7%
por DAS28-PCR, DAS28-VSG y por CDAI respectivamente. No se encontrd
correlacion significativa entre el esquema de tratamiento con el grado de actividad.
Respecto al dafio radiografico el 39.6% de los pacientes presentaron erosiones y
el 70.8% disminucidon del espacio articular, ademas el 51.4% de los pacientes
presento progresion radiografica rapida. Sin embargo no se encontrd correlacion

significativa entre los niveles de FR y el numero de erosiones.
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Tabla 1 Caracteristicas demograficas de los pacientes n=49

Edad, afios X (DE) 49.88 (12.1)
Femenino, n (%) 44 (89.8)
Escolaridad, md (RIC) 9 (7.5-12)

Primaria, n (%) 12 (24.5)

Secundaria, n (%) 23 (47)

Preparatoria, n (%) 8 (16.3)

Carrera técnica n (%) 1(2)

Licenciatura, n (%) 5(10.2)

Estado civil, n (%)

Casado 25 (51)

Soltero 22 (44.9)

Viudo 2(4)
Tabaquismo n (%) 4 (8.2)
Alcoholismo n (%) 2(4.1)

IMC

Normal, n (%) 17 (41.5)

Sobrepeso, n (%) 12 (29.25)

Obesidad, n (%) 12 (29.25)

Tabla 2 Comorbilidades n=18

Hipertension arterial sistémica, n (%) 9 (50)
Diabetes mellitus tipo 2, n (%) 6 (33.3)
Hipotiroidismo, n (%) 3(16.6)
Osteoporosis, n (%) 2(11.1)
Fibromialgia, n (%) 1(5.5)
Litiasis renal 1(5.5)
Sindrome de Cushing 1(5.5)
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Tabla 3 Caracteristicas de la enfermedad

Tiempo de evolucion de los sintomas al diagndstico de la
enfermedad, md (RIC)
Tiempo de evolucion de la enfermedad, md (RIC)
Clase funcional inicial

I

Il

1]

\Y
RAM inicial, md (RIC)
Manifestaciones extraarticulares n (%)

Nédulos reumatoides

Sindrome seco

Factor reumatoide, X (DE) / md (RIC)

4 (3-6)

8 (7-14)

3(6.1)

26 (53.1)

11 (22.4)

9 (18.4)

60 (30-120)

9 (18.4)

5 (55.5)

4 (44.5)
719.44 (1484.9) /
243 (95.22-746-5)

Tabla 4 Actividad de la enfermedad al momento del diagndstico

DAS28-VSG n=27
Remision, n (%)
Baja actividad, n (%)
Moderada actividad, n (%)
Alta actividad, n (%)
DAS28-PCR n=21
Remision, n (%)
Baja actividad, n (%)
Moderada actividad, n (%)
Alta actividad, n (%)

0(0)

1(3.7)
8 (29.6)
18 (66.7)

0 (0)

4 (19)
6 (28.6)
11 (52.4)

26



Tabla 5 Tratamiento

Esquema de tratamiento
Monoterapia, n (%)
Terapia combinada, n (%)
Sin FARME, n (%)
Terapia combinada
Metotrexate + Sulfasalazina
Metotrexate + Leflunomida
Sulfasalazina + Leflunomida
Uso de glucocorticoides, n (%)
Uso de AINE, n (%)
AINE
Ibuprofeno
Diclofenaco
Celecoxib
Etoricoxib
Acemetacina
Meloxicam

Indometacina

17 (34.7)
31 (63.3)
1)

15 (48.4)
15 (48.4)
1(3.2)
8 (16.3)
38 (77.5)

20 (52.7)
6 (15.7)
4 (10.5)
1(2.6)
3(7.9)
2 (5.3)
2 (5.3)

Tabla 6 Actividad de la enfermedad al final en la ultima consulta

DAS28-VSG n=42
Remision, n (%)
Baja actividad, n (%)
Moderada actividad, n (%)
Alta actividad, n (%)
DAS28-PCR n=41
Remision, n (%)
Baja actividad, n (%)
Moderada actividad, n (%)
Alta actividad, n (%)

9 (21.4)

12 (28.6)

18 (42.9)
3(7.1)

18 (44)

6 (14.6)
13 (31.7)
4(9.7)
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CDAI n=47
Remision, n (%)
Baja actividad, n (%)
Moderada actividad, n (%)
Alta actividad, n (%)

13 (27.7)
19 (40.4)
9 (19.1)
6 (12.8)

Grdfica 1. Frecuencia relativa
del tipo de tratamienfo
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Grafico 2. Método Altman de concordancia para la evaluacion radiografica por

diferencias
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Gréfico 3. Correlacion de Pearson entre valores de FR y puntaje de erosiones
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