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Texto de abreviaturas:

ACR Colegio americano de reumatologia

AR Artritis reumatoide

DAS Puntuacion de la actividad de la enfermedad

DP Doppler de poder

EG Escala de grises

EULAR Liga europea contra las enfermedades reumaticas
SDAI indice de actividad de la enfermedad simplificado
us Ultrasonido

Anti-CCP Antipéptidos ciclicos citrulinados




2. INTRODUCCION

La artritis reumatoide (AR) es una enfermedad inflamatoria articular, la cual puede
causar dafo del cartilago y del hueso llegando a provocar discapacidad. Esta
enfermedad puede incluir manifestaciones extra-articulares como nodulos
reumatoides, compromiso pulmonar y vasculitis. La AR es de origen autoinmune y
esta asociada a la presencia de anticuerpos como factor reumatoide (FR) y

antipéptidos ciclicos citrulinados (anti-CCP). 1.2

La AR a nivel mundial tiene una prevalencia de 5 por cada 1000 adultos, y una
incidencia del 0.5% - 1% con una aparente reduccion de norte a sur y de urbano a

rural. 1.2

En México existe una prevalencia variable de acuerdo a la geografia; en Nuevo Le6n
un 0.7% y en Yucatan 2.8%. Se ha descrito mayor afectacion en mujeres que en
hombres con una relacién 3:1. El pico de incidencia ocurre en la sexta década de la

vida, sin embargo, puede presentarse a cualquier edad. %3

La fisiopatologia esta4 basada en la infiltracion de linfocitos B y linfocitos T en la
membrana sinovial, que conlleva a la activacidon de células endoteliales y formacion
de nuevos vasos sanguineos. El ambiente inflamatorio generado por la activacion
de dichas células genera una expansion de sinoviocitos formando el pannus que

produce los datos clinicos de la enfermedad articular. 2

La AR es una enfermedad que suele ser poliarticular y simétrica, tal y como
Palmezano et al describen en un estudio de 404 casos de pacientes con AR, con
las siguientes frecuencias de articulaciones afectadas: interfalangicas (95,54%),
metacarpofalangicas (94,8%), carpo (88,4%), rodillas (65,6%), codos (45,3%) vy
hombros (34,7%). 4



Para el diagnostico de AR se utilizan actualmente los criterios clasificatorios
ACR/EULAR 2010 (American College of Rheumatology/European League Against
Rheumatism) El objetivo de esta clasificacion es muy claro; detectar a los pacientes

con AR de corta evolucion y el inicio del tratamiento lo antes posible. & 7

Estos criterios estan basados en la presencia de al menos una articulacion con
sinovitis clinica (sin otra explicacion aparente) y tener una puntuacion igual o

superior a 6 en el sistema de evaluacion que se presentan en el cuadro 1:

Cuadrol. Criterios clasificatorios ACR/EULAR 2010 (American College of
Rheumatology/European League Against Rheumatism)

Afectacion articular Puntaje
1 articulacion grande afectada 0
2-10 articulaciones grandes afectadas 1
1-3 articulaciones pequefas afectadas 2
4-10 articulaciones pequefias afectadas 3
> 10 articulaciones pequefias afectadas 5
Serologia
FR y ACPA negativos 0
FR y/o ACPA positivos bajos (< 3 VN)
FR y/o ACPA positivos alto (> 3 VN) 3
Reactantes de fase aguda
VSG y PCR normales 0
VSG y PCR elevadas 1
Duracioén
Menor a 6 semanas 0
Mayor a 6 semanas 1

American College of Rheumatology. Guideline for the Treatment of Rheumatoid
Arthritis. 2021.

VN: valor normal; VSG: velocidad de sedimentacién globular; PCR: proteina C
reactiva.



Una vez que el paciente ha sido diagnosticado el objetivo es tener un tratamiento
integral para alcanzar la remisién o al menos actividad baja de la enfermedad, en
basqueda de prevenir el dafio articular, discapacidad y las manifestaciones
extraarticulares. La importancia del tratamiento temprano y dirigido en la AR se pone
de manifiesto por el hecho que el 80% de los pacientes tratados insuficientemente
tendran cambios de alineacion en sus articulaciones y el 40% sera incapaz de
trabajar dentro de los 10 afos siguientes. Para alcanzar los objetivos del tratamiento
se utilizan puntajes estandarizados (DAS28, PCR, VSG, CDAI Y SDAI) que

clasifican a la actividad de la enfermedad en remision leve, moderada y grave. 8

Con base en consideraciones de validez nominal y predictiva, la necesidad de rigor,
y la necesidad de incluir informacion para el paciente de sus resultados, el comité
ACR/EULAR encargado de definir remision en AR ha producido dos definiciones
para evaluar remision en ensayos clinicos. Una es una definicibn basada en
booleanos, de estructura mas categérica que la definicion tradicional de Pinals et al,
y el otro se basa en un indice compuesto de AR con actividad, el indice de actividad

de la enfermedad simplificado (SDAI).°

El SDAI, es una herramienta sencilla para la practica clinica diaria, la
version simplificada llamada CDAI no requiere los niveles de proteina C reactiva,

permite medir el nivel de actividad de la enfermedad.®

Asi, basados en los resultados clinicos, el DAS se configuré utilizando un conteo de
articulaciones dolorosas (el indice de Ritchie), el conteo de articulaciones
inflamadas de 44 posibles, la VES y la valoracion global de salud por el paciente en
una escala visual analdgica (0-100 mm), logra determinar sobre una escala continua
cambios en el curso de la enfermedad y evaluar la respuesta terapéutica basados
en estos cambios. Clasifica a los pacientes en buenos, moderados o0 no
respondedores, utilizando la magnitud de cambio en el DAS vy el nivel de actividad
alcanzado segun el DAS. El nivel de actividad de la enfermedad se interpreta como
remision (DAS28 < 2.6), bajo (DAS28 < 3.2), moderado (3.2 < DAS28 < 5.1), o alto



(DAS28 > 5.1), teniendo en cuenta que dichos indices son utilizados para para
valorar la actividad de la enfermedad, asi como la presencia de otros para valorar
la respuesta al tratamiento. Dentro de las opciones terapéuticas para los pacientes
con AR incluyen los FARMEs (farmacos modificadores de la enfermedad); siendo
de primera linea metotrexate, leflunomida, hidroxicloroquina y sulfazalasina. Los
FARMESs reducen los signos y sintomas, mejoran la funcion fisica y los marcadores
de laboratorio de actividad y reducen la progresion radiogréafica.

Los FARMESs son eficaces en el tratamiento a largo plazo de la AR establecida. Su
uso continuo es necesario al presentarse evidencia de recaida al suspender este

tratamiento. El principal objetivo terapéutico es una remision sostenida. 12

Los objetivos del tratamiento de la AR son disminuir la actividad de la enfermedad,
prevenir el dafio articular irreversible, disminuir el dolor y mejorar la calidad de vida,
actualmente existen ocho agentes biologicos para el tratamiento de la AR como
primea linea de terapia bioldgica: cinco medicamentos que bloquean el factor de
necrosis tumoral alfa (anti-TNF): infliximab, etanercept, adalimumab, certolizumab y
golimumab; un inhibidor de la IL-1: anakinra; una proteina de fusion moduladora de
la activacion de células T: abatacept y un anticuerpo monoclonal contra el receptor

de la IL-6: tocilizumab. 13

Las terapias moleculares dirigidas muestran una reduccién significativa de los
sintomas de la AR y proporcionan alivio del dolor a los pacientes con AR
activa. Incluso si los pacientes no mostraron una mejoria clinica con la terapia
combinada con biolégicos y metotrexate (MTX), algunos pacientes mostraron una

inhibicién significativa del dafio estructural. *

En un metandlisis, nueve estudios reportaron como desenlace la remision de la
enfermedad en un periodo igual 0 menor que un afio de seguimiento; 3 de estos
lograron demostrar diferencias estadisticamente significativas al comparar terapia

biolégica versus medicamentos antirreumaticos convencionales. 1°
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Ademas de la valoracion clinica la evaluacion de la enfermedad se puede llevar a
cabo mediante métodos de imagen como radiografia y ultrasonido. La
ultrasonografia (US) es ampliamente utilizada en la evaluacién y el seguimiento de
las enfermedades reumaticas, siendo una herramienta valida, reproducible y capaz

de demostrar sensibilidad al cambio. 16

En las dltimas tres décadas el ultrasonido articular (USME) ha tomado fuerza como
meétodo de imagen diagndstico y de seguimiento. Es una herramienta accesible, de
bajo costo que puede evaluar en tiempo real y de forma dinamica las estructuras
musculo  esqueléticas. Permite detectar la presencia de erosiones,
neovascularizacion de la membrana sinovial y sinovitis. Su sensibilidad vy
especificidad estan equiparadas con otros métodos de imagen como la tomografia

computarizada y la resonancia magnética. 1718

La mayoria de los estudios que utilizan las valoraciones de imagen con US 'y doppler
poder (DP); se realizan en pacientes con algun grado de actividad. La evaluacién
de los pacientes con Artritis reumatoide (AR) combina la escala de grises (EG) con
la DP. Las imagenes en EG sirven para describir las estructuras anatomicas, y la
técnica DP permite visualizar el flujo sanguineo de pequefios vasos y detectar el

aumento anormal de la vascularizacién debido al compromiso inflamatorio.*®

La presencia de inflamacion sinovial, ya sea detectada por estudios de imagen o de
histopatologia, en pacientes sin sinovitis evidente al examen fisico, define el
concepto de sinovitis subclinica. Brown y cols. han colaborado en la introduccién
del concepto de sinovitis subclinica, luego de evaluar mediante RM y US a pacientes
con AR en remision, demostrando una alta prevalencia de edema 0seo y sefial DP,
respectivamente. En un estudio posterior, los mismos autores demostraron una
asociacion entre la sinovitis subclinica y el desarrollo de dafio radiolégico, sefialando

la utilidad de la US y RM para predecir el dafio articular. 2% 2!
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En un metandlisis por Athan Baillet y cols., se incluyeron 21 estudios con 913
pacientes, donde el intra observador y la reproducibilidad inter observador de la
ecografia para la deteccion de erosion fue buena. Las eficacias de la ecografiay la
resonancia magnética fueron comparables, tanto en la articulaciéon (OR = 1,19, P =
0,45; siete estudios, 869 articulaciones) como en el paciente (OR = 1,76, P = 0,22;
nueve estudios, 338 pacientes) niveles. US detecto significativamente méas erosion
que la radiografia convencional (CR) en ambas articulaciones (OR = 0.30,

p<0,00001). Observando que la US es mas efectiva que la CR. 2

En otro estudio el Ultrasonido Doppler (DP) y escalas grises de bajo grado, bajo
estas sefales pueden no reflejar necesariamente la presencia de sinovitis activas
en articulaciones de artritis reumatoidea. Las sefiales de DP de alto grado se
correlacionan bien con la presencia de tumefaccion articular clinica y actividad
clinica de la enfermedad y un grado més alto de sefal de DP se asocia con mayores
grados de deterioro funcional. 23

En otro estudio Ventura L., et al., incluyé a 94 pacientes con AR mayores de 18
aflos que estaban en «remisioén de acuerdo a DAS-28 < 2.6 inducida por DMARD
sintético durante al menos 6 meses» La edad media de los pacientes fue de 49,1 +
13,7 afos; el 83% eran mujeres. La duracion media de la enfermedad fue de 8 £ 7
afos y la remision dur6 27,5 + 31,8 meses. La media de DAS-28 fue de 1.9 + 0,66.
La sinovitis en escala de grises estuvo presente en el 94% de los casos; fue leve en
el 87.5% y moderada en el 12.5%. Solo el 12.8% de los pacientes tenian PD. Las
articulaciones metatarsofalangicas, metacarpofalangicas y carpales de la mano
dominante fueron las articulaciones mas frecuentemente afectadas por la sinovitis.

La tenosinovitis en escala de grises se observé en 9 pacientes (9.6%). 24

Para establecer la correlacién entre la actividad clinica medida por DAS-28 y la
ecografia, en pacientes con artritis reumatoide, Uribe L., y cols., incluyeron a
cuarenta pacientes con diagndéstico de artritis reumatoide que iniciaron terapia

biologica o leflunomida, mediante estudio descriptivo, longitudinal, prospectivo.

12



Observando que se encontré correlacion entre el indice de actividad clinico de la
enfermedad (DAS-28) y el indice de actividad ecogréafico (DAS ecografico), tanto
por escala de grises (r=0,943, p<0,01) como por Power Doppler (r=0,946, p<0,01);
también se encontr6 correlacion entre el DAS ecogréfico por escala de grises y el

DAS ecografico por Power Doppler (r=0,953, p<0,01). 2°

M. Backhaus et al., llevaron a cabo un estudio prospectivo de seguimiento de dos
afios que comparo la radiografia convencional, la gammagrafia 0sea trifasica, la
ultrasonografia (US) y la resonancia magnética (RM) tridimensional (3D) con el
examen previo y posterior al contraste para detectar artritis temprana, observando
que, a pesar de la mejoria clinica y una regresion de las lesiones inflamatorias de
los tejidos blandos, las lesiones 6seas erosivas aumentaron a los dos afios de
seguimiento, que fueron mas pronunciadas con la resonancia magnética 3D vy
menos pronunciadas con la ecografia. Los resultados de nuestro estudio sugieren
que, debido a la inadecuada representacion de las erosiones y lesiones de partes
blandas, la radiografia convencional por si sola tiene limitaciones en el seguimiento
a medio plazo del tratamiento. La ecografia tiene una alta sensibilidad para
representar lesiones inflamatorias de tejidos blandos, pero la resonancia magnética

3D dinamica es mas sensible para diferenciar erosiones mas pequerfias. 26

13



3. Justificacion

La AR es una de las enfermedades paradigméticas en la reumatologia, causa
frecuente de consulta y discapacidad para los pacientes que no llevan tratamiento.
Dentro de la ultima década gracias a los avances terapéuticos e introduccion de
nuevos criterios de clasificaciéon se ha logrado un diagnéstico y tratamiento mas
temprano con impacto en el prondstico del paciente.

En la actualidad, el objetivo terapéutico es la remisidbn o actividad baja de la
enfermedad. Para llegar a estos objetivos los pacientes deben ser tratados con
FARMES, terapia biolégica o pequefias moléculas; y evaluados clinicamente y por

imagen para confirmar la remision.

La presente investigacion se enfocara en el seguimiento por USME (ultrasonido
musculo-esquelético) del paciente con AR en remision tratado con FARMES, terapia
bioldgica o pequefias moléculas. La mayoria de los estudios de seguimiento por
imagen estan enfocados en pacientes con algun grado de actividad y existe escasez
de informacion sobre la evolucién radiogréfica y ultrasonogréafica de los pacientes
con remisién sostenida. La importancia de este estudio radica en conocer si a pesar
de la remision clinica del paciente tratado con FARME convencionales o bioldgicas
este continua con inflamacion subclinica evaluada por USME. Esta informacion es
trascendental ya que se ha demostrado que un tratamiento insuficiente constituye
un riesgo para presentar progresion de la enfermedad y discapacidad.

Esta vigilancia nos permitirA extender y aportar en el tratamiento de nuestros

pacientes con resultados favorables en el prondstico del paciente con AR.

14



4. Pregunta de investigacion

¢ Cudl es la frecuencia de sinovitis subclinica evaluada por USME en pacientes
con artritis reumatoide en remision tratados con FARMESs convencional o

bioldgico?

5. Objetivos

Objetivo general

Identificar la frecuencia de sinovitis subclinica evaluada por USME en pacientes con
artritis reumatoide en remision clinica tratados con FARMEs convencional o

bioldgico.

Objetivos especificos

a) Determinar las caracteristicas demogréaficas y tiempo de evoluciéon de los
pacientes con AR como edad, sexo y comorbilidad.

b) Describir las caracteristicas de la sinovitis subclinica evaluada por USME en
los pacientes con AR.

c) Correlacionar la presencia de sinovitis subclinica evaluada por USME y la

remision de los pacientes con AR.

6. Hipotesis

Al ser un estudio observacional descriptivo no requiere de hipotesis.

15



7. Metodologia

7.1 Disefio de la investigacion

Observacional, prospectivo, transversal y descriptivo.
7.2 Definicién de la poblacion

Pacientes mayores de 18 afios de edad con diagndstico de artritis reumatoide y

criterios de remision, atendidos en el Hospital Juarez de México.
7.3. Criterios de seleccion
Criterios de inclusion:

* Pacientes diagnosticados de AR a través de criterios de clasificacion
ACR/EULAR 2010

» Pacientes mayores de 18 afios que acepten participar del estudio con firma del

consentimiento informado

* Pacientes en remision clinica a través del puntaje DAS28VSG y SDAI por al

menos 6 meses.

* Pacientes sin terapia puente o uso de glucocorticoide.

* Paciente en tratamiento con FARMEs convencionales o bioldgicos.
Criterios de exclusion:

* No completar todas las valoraciones clinicas o ultrasonogréficas.

* Pacientes embarazadas.

* Pacientes que retiren su consentimiento informado

Criterios de eliminacion

Paciente con actividad leve, moderada o severa de la enfermedad al momento de

la evaluacioén para inclusioén.

Aquellos pacientes que decidan abandonar el estudio.

16



Pacientes no candidatos a FARME

7.4. Tamafo de muestra 'y muestreo.
Se realizara un muestreo no probabilistico, consecutivo, a conveniencia. Se

incluirdn a todos los pacientes que cumplan los criterios de inclusion del protocolo.

17



Variable

Definicién

Conceptual

Definicion

Operacional

Escala de

Medicién

Nivel de

Medicién

FARME

convencional

Se llaman asi a
los farmacos
antirreumaticos
modificadores de
la enfermedad:
Metrotexato,
Leflunomida,
Sulfasalazina e

Hidroxicloroquina

1.Prescrito
2.No prescrito

Cualitativa

Nominal

Terapia

biolégica

Son un grupo de
farmacos que
suprimen el
sistema
inmunoldgico y
reducen la
inflamacién en
las articulaciones
como abatacept,
adalimumab,
infliximab,

rituximab.

1.Prescrito

2.No prescrito

Cualitativa

Nominal

Terapia

molecular

Los farmacos de
esta terapia
molecular
funcionan como
inhibidores de
una molécula
que provoca el
proceso

inflamatorio de la

1.Prescrito

2.No prescrito

Cualitativa

Nominal

18



articulacion

como tofacitinib

Remision de DAS menor a 2.6 1- Remitida | Cualitativa | Nominal
artritis 2- No
reumatoide remitida
Edad Tiempo de afios | Afos Cuantitativa | De razén
transcurrido de
vida.
Genero Género al que 1.Masculino Cualitativa | Nominal
pertenece el 2.Femenino
paciente
Dias de Es el numero de | Dias Cuantitativo | De razon
evolucion dias en que se
presenta a
tratamiento el
paciente con AR
SDAI Herramienta Actividad Cualitativa | Ordinal
sencilla que moderada,
permite medir el | baja, alta
nivel de actividad
de la artritis
reumatoide
Medicion de Es una Calificada con | Cualitativa | Ordinal

sinovitis

combinacién de
escala de grises
(EG) con la
técnica Doppler
de poder (DP).

rangode 0O a 3
de acuerdo a la
gravedad de la
alteracion,
siendo 0 =
ausente, 1 =

leve, 2 =

19



moderado, y 3

= marcado.

7.6 Técnica, instrumentos y procedimientos de recoleccion de informacién

Una vez aprobado el presente protocolo por los comités de ética y de investigacion,
se identificaron a los pacientes que cumplieron con los criterios de inclusién, a los
cuales se les explico la importancia de su participacion en este proyecto y una vez
que aceptaron, se procedio a la firma del consentimiento informado (Anexo).

La investigacion clinica de la actividad consistié en la valoracién del nimero de
articulaciones afectadas, dolor, rigidez e inflamacion, tomando un puntaje de
DAS28VSG y SDAI; de imagen que se hizo, basado en el puntaje US, el mismo
contempla un rango de 0 a 3 de acuerdo con la gravedad de la alteracion, siendo 0
= ausente, 1 = leve, 2 = moderado, y 3 = marcado. Esta puntuacion se calcula por
lo general para cada variable analizada (liquido sinovial, hipertrofia sinovial, sefal
DP)

Se identifico a los medicamentos ingeridos en su tratamiento por FARMES, tanto en
su dosis promedio como la frecuencia de administracion.

Otras variables que fueron tomadas del expediente clinico fueron: edad, sexo,
resultados bioquimicos, dosis de farmacos y tiempo de evolucion que se vaciaron
en un instrumento de recoleccién (Anexo) y de ahi codificados en Excel 2019 para

su analisis estadistico.

8. Analisis estadistico

Una vez recolectados los datos, se hara el analisis descriptivo, mediante variables
cuantitativas y variables cualitativas. Se utilizard medidas de tendencia central
(media y moda) y desviacion estandar para variables cuantitativas; para las
variables cualitativas se determinaran por frecuencias, porcentaje. Utilizando el

paquete estadistico SPSSv25.0.

20



9. Resultados

Aceptaron participar 62 pacientes en el estudio, de los cuales 25 pacientes con
diagnéstico de artritis reumatoide con criterios de remision; que fueron atendidos en
el Hospital Juarez de México y cumplieron los criterios de seleccion, todos ellos del
sexo femenino con edad media de 54.8 + 12, con una moda de 41 afios (edad min.
38, max. 81), con una evolucién en afios de su padecimiento de 16.7 + 7.6, moda
de 23 (min. 1, max.33).

Los resultados de PCR fueron 0.75 + 0.84, moda 0.11. De DAS28 con 1.5 + 0.73 y
moda de 1.6. Como se detalla en la grafica 1.

Grafica 1. Resultados de pruebas de remision del paciente con artritis reumatoide
tratados con FARMEs

Fuente: Hospital Juarez de México.
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Los medicamentos utilizados en proporcién fueron metotrexate en 18 (72%),

glucocorticoide con 8 (32%). Como se detalla en la gréafica 2.

Grafica 2. Porcentaje de medicamentos utilizados en artritis reumatoide en
remision.
N= 25

PROPORCION DE EMPLEO

Metrotexate Hidroxicloroquina Leflunomida Glucocorticoide

Fuente: Hospital Juarez de México.
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El promedio de dosis de los medicamentos utilizados fueron metrotexato en 11 +
7.3 mgs., (72%), hidroxicloroquina con 16.6 mgs + 56.4 mgs. Como se detalla en

la grafica 3.

Grafica 3. Media de dosis de medicamentos utilizados en artritis reumatoide en
remision.
N= 25

Metrotexate Hidroxicloroquina Leflunomida

Fuente: Hospital Juarez de México.
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El nivel de actividad de la enfermedad medida con el SDAI se mostr6 baja en 1

paciene (4%), como se detalla en la gréfica 4.

Grafica 4. Nivel de actividad de la artritis reumatoide de los pacientes del estudio
N= 25

NIVEL DE ACTIVIDAD DE LA AR

BAJA m MODERADA

Fuente: Hospital Juarez de México.
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10.Discusion.

Los estudios por ultrasonido muasculo esquelético en pacientes con artritis
reumatoide se ha vuelto un estandar diario para su valoracion impartida por los
reumatologos; en la cual se ha podido establecer grados de actividad de la
enfermedad en pacientes con remision clinica en base a cambios anatomicos por
escala de grises 0 neovascularizacion por doppler poder. En este estudio se
establecio que 25 pacientes cumplieron los criterios de seleccion y firma de
consentimiento informado, todos pertenecientes al género femenino de acuerdo con
lo que se lo descrito en la literatura, con una relacion 3:1 en mujeres versus
hombres, con un pico de incidencia en la sexta década de la vida, sin embargo,
pudiendo presentarse a cualquier edad, con mayor predominio a la edad de 41 afios

en nuestro grupo de estudio.?

Se tomaron en cuenta como criterios de inclusién a pacientes con remision por datos
arrojados por DAS 28 en base a valores de VSG Yy clasificacidon por criterios de la

American College of Rheumatology. ’

Los pacientes se encontraban bajo tratamiento con FARMEs con mayor uso de
metotrexate, leflunomida, hidroxicloroquina y terapia puente con glucocorticoide;
siendo el de mayor prevalencia el metotrexate en el 72%, resaltando la importancia
establecida a lo largo del tiempo en que reducen signos y sintomas, mejoran la
funcion fisica y los marcadores de laboratorios de actividad y reducen la progresion

radiogréfica. 1t

Los resultados del estudio hacen referencia a la presencia de actividad subclinca
en pacientes con remision del cual se obtuvo que el 4% (N:1) de los pacientes
presentd actividad moderada por ultrasonido con una evolucion de la enfermedad
de 20 afos bajo tratamiento con metotrexate; de lo cual podemos corroborar a lo
expuesto por Brown y cols. al establecer actividad subclinica en paciente con

remision por datos ultrasonograficos. Asi mismo, podemos comparar estos
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resultados de los estudios realizados por M. Backhaus et al., con un seguimiento de
dos afios, un numero significativo de pacientes, mayor prevalencia en mujeres y con
determinacion de erosiones por US en pacientes con remision, que a pesar de la
mejoria clinica expuesta en el examen fisico y la regresion de datos inflamatorios,
las erosiones Oseas pueden progresar a lo largo del tiempo lo que se podria acusar
en relacion a nuestro resultado en base a la larga evolucién de nuestra paciente que
demostro datos de actividad.

Por otro lado, también hacemos referencia al estudio realizado por Uribe L. y cols,
con un numero de muestra parecido al nuestro, en el que hace referencia a la
correlacion entre el indice de actividad clinico de la enfermedad (DAS28) y el indice
de actividad ecogréfico por EG y DP concordando la actividad de la enfermedad en
ambos en un seguimiento de 6 meses; sin embargo, esto no fue lo observado en
este estudio donde la actividad subclinica no se reflejé a la hora de la valoraciéon
fisica del paciente mediante el conteo articular; asi como existieron limitaciones
tanto en el nimero de la muestra, falta de adherencia al tratamiento que los excluyo
en la inclusién y la disponibilidad de tiempo de los pacientes que limité el

seguimiento durante los 3 y 6 meses.

11.Conclusién

Nuestro trabajo concluye que existe la presencia de actividad subclinica en el 4%
de pacientes catalogados en remision clinica, llegando a correlacionar su presencia
con la larga evolucion de la enfermedad con un promedio de 16 afios, siendo su
mejor método de estudio el US muasculo esquelético mediante la escala de grises y

doppler poder versus otros métodos imagenoldgicos.
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14. Anexo
Instrumento de recoleccién

“Frecuencia de sinovitis subclinica evaluada por ultrasonido en pacientes con

artritis reumatoide en remision tratados con FARMEs convencional”
ID: __ namero progresivo

Edad ___ afios

Sexo: Masculino ___, Femenino ____

Marcadores bioquimicos:

VSG

PCR___

Farmaco utilizado:

Dosis empleada

Puntuacién DAS28:

SDAI, ACTIVIDAD: baja____, moderada ___alta
Puntaje DP en articulaciones:

0 =ausente

l=leve

2 =moderado

3 = marcado



Consentimiento informado

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION EN
PROYECTOS DE INVESTIGACION

Cd de México A DE DEL 2021

“Frecuencia de sinovitis subclinica evaluada por ultrasonido en pacientes con

artritis reumatoide en remisioén tratados con FARMEs convencional”

En el Hospital Juarez de la Cd. De México, se esta realizando una investigacion médica
con el titulo indicado previamente en el cual se le informa que su participacion en dicho
estudio es de cardcter voluntario, pudiendo rehusarse a participar o retirarse del estudio
en cualquier momento, sin afectar su calidad en su atencion.

Este estudio tiene como propésito: evaluar la evolucion de su enfermedad llamada artritis
reumatoide. El estudio esta dirigido a conocer el efecto de medicamentos llamados
FARME convencional, los cuales estan indicados con éxito en esta enfermedad en base
a estudios consultados en la literatura médica.

Por medio del presente le informamos que para este estudio se le invitara a su revision
de sus molestias y exploracion fisica, asi como una serie de radiografias al inicio, a los
3, 6,9y 12 meses que es el tiempo de duracion de este padecimiento donde se
buscara su alivio total llamado remision.

Se le informara el resultado y en caso de ser adverso sera de utilidad para tomar
acciones y mejorar su salud.

Mediante esta firma de consentimiento informado usted dara permiso para acceder en
forma directa a la investigacion. Se le asegurara que su informacion respetara la
normatividad vigente del IFAI que consiste en que sus datos de identificacion se
mantendran en forma confidencial asegurando que, si los resultados del estudio se
publican, la identidad se mantendra en forma confidencial y resguardada.

Se me ha explicado que en el Hospital Juarez de la Cd. De México se esté realizando el

proyecto de investigacion titulado: “Frecuencia de sinovitis subclinica evaluada por
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ultrasonido en pacientes con artritis reumatoide en remision tratados con FARMEs
convencional”, y con niumero de registro provisional , alo cual he entendido
bien en que consiste mi participacion.

Lo cual, entiendo que mi participacion consistird en una serie de exploraciones de mis
articulaciones afectadas por la enfermedad, el cual me sera explicado como sera cada
exploracion antes de ser realizada y ademas de tomar datos del expediente.

Se me informara el resultado y en caso de ser adverso se me canalizara a la consulta
externa de la especialidad necesaria para resolver y tomar medidas para mejorar mi
estado de salud.

Comprendo que puedo negarme a la participacion del estudio en cualquier momento, sin
que eso afecte el desarrollo o curso de la investigacion ni la atencion que me brindaran
en el hospital. Se me ha asegurado que mi informacion personal no sera dada a conocer
y que los resultados obtenidos en esta investigacidon podran utilizarse en eventos
cientificos, articulos cientificos y foros de salud, sin que se me identifigue de manera
personal.

Me han explicado que no es necesario que pague adicionalmente a mi atencion, por
este estudio. Entiendo también que no recibiré ningln pago ni remuneracion por
participar en este estudio.

Para los fines que estime conveniente acepto firmar la presente Carta de Consentimiento
Informado, junto al investigador que me informé y dos testigos, conservando una copia
de este documento

Nombres y datos de contacto del investigador principal: Dr. Ricardo Sabido Sauri
Investigador asociado: Dra. Maria José Garcia Cedefio, Médico Residente de la
Especialidad de Reumatologia. Teléfono: 987459756

Presidente del Comité de Etica en investigacion:

Cd de México a del mes de , del afio 2022

PARTICIPANTE (Nombre y firma):
INVESTIGADOR: Dra. Maria José Garcia Cederio

Director de Tesis: Dr. Ricardo Sabido Sauri
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Co-investigador que explica el contenido del consentimiento informado:
Maria José Garcia Cedefio

Firma:

TESTIGO 1 (Nombre y firma)

TESTIGO 2 (nombre y firma):

“He sido testigo de la lectura exacta del documento de consentimiento informado para
potencial participante y quien ha tenido la oportunidad de hacer preguntas. Confirmo

que el participante ha dado su consentimiento libremente.”
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Direccidn de Investigacion y Enserianza

Cludad de México, 06 de diciembre de 2021
No. De Oficio: C1/374/2021
Asunlo: Aceplacion de proyecto de tegs

Dra. Maria José Garcia Cedeiio
Meédico Residente
Presente

Me permito informar a usted que el Subcomité de Prolocolos de Tesis del Comité de
Investigacion del Hospital Juarez de México. evalud y considerd solicitar modificaciones o

proyecto de tesis titulado:

“Frecuencia de sinovitis subclinica y progresién radiogrdfica en pacientes con arritis
reumatoide en remisién clinica con FARMEs convencional.”

Despues de realizer y entregar las modificaciones solicitadas el dia 09/11/2021 el Subcomite
de Protocolos ce Tesis del Comité de invesligacion, dictaming su aceptacion. con  aumerc
ce registro HJM 135/21-R bajo la direccion del Dr. Gustavo E. Lugo Zamudio.

A partir de esta fecho se pocdré dar inicio al proyecto.

Le informo también que los pacientes que ingresen al estudio, solamente seran responsables
de los costos de los estudios necesarios y habituales para su padecimiento. por o que
cualguier gaosto adicional que sea necesario para el desomollo de su proyecio deberd
contar con los recursos necesarios para cubrir [os costos adicionales generados per € mismo

sohcitaaa

No omito mencionaorle que cualquier enmienda o prorroga debera ser justificada y
oportunamente ante el Comité de Investigacion.

Sin ofro particular, reciba un cordial saludo.

Presidente/del Comité de Investigacion
Hospital Jarez de México

C cp Difeccidn ge Investigacion v Eraefonza. HIM. - AiChivo

IMBL/egr
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Direccién de Investigacion y Ensefianza

~ SALUD

Comite de Investigaciodn

Ciudad de México, a 06 de Diciembre de 2021
de Tesis 135/21-R “Frecuencia de sinovitis subclinica y seguimiento por imagen en
QN artritis reumatoide omisi fina A sncional”

Responsables del protocolo:

Protocolo

"Protocolo Aceptado después de modificaciones”

APRECIACION GLOBAL DEL PROTOCOLO

* La residente cumplio con las observaciones realizadas.
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