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RESUMEN

Antecedentes. Las artritis inflamatorias son un conjunto de patologias caracterizadas
por dolor, hinchazon, calor y sensibilidad en las articulaciones, y rigidez matutina.
Dentro de las que tienen una etiologia autoinmune, se incluyen la artritis reumatoide
(AR), espondilitis anquilosante (EA), artritis psoriasica (APs), sindrome de Sjogren
(SS) y lupus eritematoso sistémico (LES). Una de las complicaciones mas
preocupantes en la evolucion de estas patologias, son las de origen cardiovascular.
Objetivo: Evaluar el riesgo cardiovascular en pacientes con artritis inflamatoria en el
Centro Médico IRHED. Metodologia: El presente es un estudio observacional,
analitico, transversal, relacional y retrospectivo. La poblacién engloba a pacientes con
una de las cinco artritis estudiadas que acudieron al Centro Médico IRHED durante el
periodo 2020 — 2022. Resultados: Se estudiaron 133 pacientes. La mayoria fueron
mujeres (89%) y se obtuvo una media de edad de 56,8 £ 9.3 . Los factores de riesgo
predominantes fuueron la dislipidemia (45%) y la hipertension (45%). Tres de las
cuatro calculadoras establecieron que el grupo que presenta mayor RCV es el de APs.
La calculadora de Mayo Clinic proporcion6 los mayores valores de RCV (26,6 + 16,6).
Los factores que tienen una mayor asociacion estadistica con el RCV en la mayoria de
las calculadoras son la PAS y la HTA, seguidos del IMC, la dislipidemia, el sexo
masculino, el tabaquismo y la terapia con estatinas Conclusion: EI RCV mas alto lo
presentan los pacientes con EA y APs, y la calculadora que lo estima mas elevado es

la de Mayo Clinic.

Palabras clave: artritis inflamatoria, artritis reumatoide, espondilitis anquilosante,
artritis psoriasica, sindrome de Sjogren, lupus eritematoso sistémico, riesgo

cardiovascular, factores de riesgo



ABSTRACT

Background. Inflammatory arthritis are a group of pathologies characterized by pain,
swelling and tenderness in the joints, in addition with morning stiffness. Those with
an autoimmune etiology include rheumatoid arthritis (RA), ankylosing spondylitis
(AS), psoriatic arthritis (PsA), Sjogren's syndrome (SS) and systemic lupus
erythematosus (SLE). One of the most worrisome complications in the evolution of
these pathologies are those of cardiovascular origin. Objective: To evaluate the
cardiovascular risk in patients with inflammatory arthritis at the IRHED Medical
Center. Methodology: This is an observational, analytical, cross-sectional, relational
and retrospective study. The population includes patients with one of the five arthritis
studied who attended the IRHED Medical Center during the period 2020-2022.
Results: 133 patients were studied. The majority were women (89%) and a mean age
of 56.8 + 9.3 was obtained. The predominant risk factors were dyslipidemia (45%) and
hypertension (45%). Three of the four calculators established that the group with the
highest CVR was PsA. The Mayo Clinic calculator provided the highest CVR values
(26.6 £ 16.6). The factors that have a greater statistical association with CVR in most
of the calculators are SBP and HT, followed by BMI, dyslipidemia, male gender,
smoking, and statin therapy. Conclusion: The highest CVR is presented by patients
with AS and PsA, and the calculator that estimates it highest is that of the Mayo Clinic

Key words: inflammatory arthritis, rheumatoid arthritis, ankylosing spondylitis,

psoriatic arthritis, Sjogren syndrome, systemic lupus erythematosus, cardiovascular

risk, risk factors
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INTRODUCCION

Dentro del grupo de enfermedades reumatoldgicas, existen las denominadas artritis
inflamatorias. Esta categoria engloba un conjunto de patologias que son caracterizadas
principalmente por artritis, acompafiada de dolor en las articulaciones, hinchazon,
calor y sensibilidad en las articulaciones, y rigidez matutina. Debido a que la mayoria
de las formas inflamatorias de la artritis son sistémicas, los sintomas relacionados con
la inflamacion que pueden presentarse en otras zonas del cuerpo, como erupciones en
la piel, inflamacion de los ojos, pérdida de pelo, boca seca y fiebre (1). Dentro de las
que tienen una etiologia autoinmune, se incluyen la artritis reumatoide (AR),
espondilitis anquilosante (EA), artritis psoriasica (APs), sindrome de Sjogren (SS) y
lupus eritematoso sistémico (LES). Una de las complicaciones mas preocupantes en la

evolucion de estas patologias, son las de origen cardiovascular.

Existen varios estudios que han demostrado la relacion entre tener algln tipo de artritis
inflamatoria con una elevada tasa de mortalidad cardiovascular. Los pacientes con
diagndstico de AR tienen dos veces méas riesgo de desarrollar enfermedad
cardiovascular (ECV) aterosclerética que la poblacién general, algo muy similar a lo
que sucede en los pacientes con diabetes (2). El riesgo de cardiopatia isquémica
aumenta en pacientes con AR temprana, y probablemente incluso en aquellos aun en
etapa subclinica (3). También, el riesgo de accidentes cerebrovasculares aumenta en
aproximadamente un 50%, mientras que el de infarto agudo del miocardio se duplica.
Ademas, los pacientes con AR tienen casi el dos veces més riesgo de desarrollar
insuficiencia cardiaca (IC), incluyendo tanto la IC con fraccién de eyeccidn

conservada como la IC con fraccién de eyeccion reducida (4).

A lo largo de los afios se han desarrollado varias herramientas que ayudan a estratificar
el riesgo cardiovascular (RCV) en cualquier paciente. La calculadora de riesgo de
muerte cardiovascular SCORE (Systematic Coronary Risk Evaluation) se desarroll6 a
partir de 12 estudios de cohortes europeos y se utiliza en dicho continente (5). Por otro
lado, en Estados Unidos se utiliza la calculadora desarrollada a partir de las guias
creadas por la AHA (“American Heart Association”) (6). Las guias de la EULAR



(“European League Against Rheumatism”) del 2016 recomiendan evaluar el RCV en

pacientes con AR una vez cada 5 afios y tratar los factores de riesgo modificables (7).

Un estudio hecho en Barcelona en el afio 2012, utilizando la herramienta SCORE en
200 pacientes con AR diagnosticada se identifico que el 14% de la muestra padecia
alto riesgo de morbimortalidad cardiovascular. Pocos estudios de este tipo existen en
América Latina. Una de estas investigaciones tuvo lugar en Brasil, en donde se
evidenci6é que dentro de un grupo de 100 mujeres diagnosticadas con AR, el 11%
presentaba un alto RCV utilizando la misma herramienta SCORE (8).

Bajo esta premisa, la implementacion en Latinoamérica de las herramientas de célculo
en estos pacientes permitird conocer qué pacientes presentan mayor porcentaje de
RCV, qué factores de riesgo se asocian al aumento de este y en qué medida influyen.
De acuerdo a los valores, se toman decisiones terapéuticas para controlar y/o disminuir

de forma temprana el riesgo.

La ejecucion de este estudio es viable y factible ya que se cuentan con los medios
necesarios. Se van a utilizar las historias clinicas de pacientes de la base de datos que
han sido atendidos en el Centro de especialidades médicas IRHED y herramientas para
evaluar el RCV. Los beneficios del estudio incluyen la determinacién de la prevalencia
de RCV e identificacion de factores de riesgo que potencien las complicaciones
cardiovasculares en pacientes reumatoldgicos, con el fin de poder tomar medidas

preventivas y terapéuticas.



MARCO TEORICO

CAPITULO 1: ARTRITIS INFLAMATORIA Y COMPLICACIONES
VASCULARES

2.1 ARTRITIS REUMATOIDE
De todas las complicaciones a largo plazo de la AR, estad demostrado que la ECV es la

primera causa de mortalidad en estos pacientes (8), especificamente cardiopatia
isquémica e ictus. En comparacién con la poblacién general, las personas con AR
tienen el doble de riesgo de sufrir un evento cardiovascular, riesgo similar al que
poseen aquellos que padecen de diabetes mellitus tipo 2 (DMII)(3). El riesgo
aumentado de tener complicaciones cardiovasculares en AR es independiente a
factores de riesgo como hipertension arterial (HTA), hiperlipidemia y DMII (9).

La formacion temprana de placas ateroescleroticas es la causa de este aumento de la
mortalidad cardiovascular previamente mencionado. La fisiopatologia detras de este
fendmeno no estd completamente demostrada, pero se deduce que es por el estado
inflamatorio cronico que conlleva a la disfuncion endotelial. Existen estudios que
demuestran que niveles altos de actividad de AR, evidenciado por valores de proteina
C reactiva (PCR) y tasa de eritrosedimentacion (ESR) son graves predictores de
eventos cardiacos agudos (10). Aparte de la aterosclerosis, se presume que la rigidez
adrtica implicada en la AR provoca a largo plazo una hipertrofia del ventriculo
izquierdo, que llevaria consecuentemente a IC. Otras complicaciones no tan frecuentes
que pueden tener estos pacientes son pericarditis y miocarditis, aunque generalmente

son asintomaticas y no son causa de muerte (11).

2.2 ESPONDILITIS SERONEGATIVAS
Las manifestaciones cardiovasculares en la EA varian bastante, siendo clinicamente

silente o causando serios problemas a la calidad de vida. Estan presentes en 2-10% de
los pacientes con EA (12). Las manifestaciones mas comunes incluyen aortitis
ascendente, insuficiencia de la valvula mitral, arritmias, cardiomegalia y pericarditis
(12,13). La insuficiencia mitral, causada por la inflamacion y subsecuente dilatacion
de la aorta, esta presente en 18-20% de los pacientes que cursan con la enfermedad por
mas de 30 afos (14). Dentro de las arritmias, la que se ha reportado mas es el bloqueo
atrioventricular, y en menor frecuencia disfuncion del nodulo sinoauricular y sindrome

de Wolff-Parkinson-White (15). Por dltimo, la prevalencia de infarto agudo de



miocardio estd aumentado en los pacientes con EA en comparacion con la poblacion
general (16).

En el caso de los pacientes con APs, la morbimortalidad cardiovascular tambiéen se
ha demostrado que estd aumentada. Se cree que un factor importante que colabora a
dicho aumento es la presencia de una aterosclerosis subclinica de la arteria carétida.
El elevado riesgo de padecer miocardiopatia isquémica, HTA y dislipidemias
también se ha evidenciado en varios estudios transversales y longitudinales (17). El
sindrome metabdlico y resistencia a la insulina también se han descrito en
porcentajes significativos, con una asociacion significativa a la severidad de la APs.
Por ultimo, tener APs conlleva a un mayor riesgo de tener DMII, causado por la
inflamacidn sistémica de la piel y las articulaciones (18). En un estudio longitudinal
elaborado en el Reino Unido con méas de 4000 personas, se comparo el riesgo de
DMII en pacientes con APs, psoriasis y AR. Se evidencio que existia un riesgo del
1.72%, 1.39% y 1.12%, respectivamente (19).

2.3 LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO
En los pacientes con LES es frecuente la afeccion del sistema cardiovascular,

incluyendo el pericardio, miocardio, arterias coronarias y las valvulas cardiacas.
Dentro de todas las complicaciones, la pericarditis con y sin derrame es la méas comun,
Ilegando a aparecer en mas del 50% de los pacientes con LES en algln punto del curso
de la enfermedad (20). Las anormalidades valvulares se pueden presentar como
endocarditis de Libman-Sacks (endocarditis verrugosa atipica), regurgitacion o
estenosis y engrosamiento valvular. La Gltima de estas siendo la mas descrita,
afectando aproximadamente al 50% de los enfermos y teniendo predileccion por las
valvulas mitral y adrtica. Revisiones sistematicas sugieren que la presencia de
anormalidades valvulares en LES estd asociado a la presencia de anticuerpo
antifosfolipidico (21). El envolvimiento de las arterias coronarias esta evidenciado en
varios estudios de autopsia en pacientes con LES de larga data (20). Se ha demostrado
la presencia de una proliferacion fibrosa de la capa intima de las arterias coronarias
intramurales pequefias, con su subsecuente obstruccion con material hialino (22). Este
tipo de hallazgo es similar al tejido patologico renal y nervioso en pacientes con la
misma enfermedad. La aterosclerosis es una complicacion muy bien descrita en
pacientes con LES de larga evolucién, presente en el 25 a 40% de los enfermos. Las

arterias coronarias no son las unicas afectadas por aterosclerosis, sino también las



cardtidas y femorales. Adicionalmente, aquellos individuos con LES tienen el doble
de riesgo de padecer un 1AM que la poblacion general, y en algunos pacientes incluso
infartarse antes del diagnostico de LES (20). También se ha demostrado que el hecho
de ser hombre y edad mayor al diagnostico estd asociado significativamente a la
aparicion de enfermedad aterosclerotica.

2.4 SINDROME DE SJOGREN
Si bien las glandulas exocrinas son el drgano mas afectado en los pacientes con SS, la

elevada actividad inflamatoria de causa autoinmune también conlleva repercusiones a
nivel sistémico. De todas las complicaciones, las cardiovasculares forman parte de las
principales causas de morbimortalidad, especificamente la aterosclerosis (23). Al igual
que otras enfermedades autoinmunes, la disfuncion endotelial se considera el primer
paso en el desarrollo de la aterosclerosis subclinica, y los pacientes con SS presentan
dafio endotelial y restauracion anormal de la funcion endotelial (24).

Qué pardmetro de la enfermedad (actividad o duracién) tiene una mayor influencia en
el desarrollo de la aterosclerosis subclinica sigue siendo un tema controvertido; la
duracion de la enfermedad, que parece reflejar una inflamacion sistémica prolongada,
parece ser bastante importante, al menos en el contexto de otras enfermedades
autoinmunes (25). No esté claro si el aumento de rigidez arterial asociado con SS puede
estar relacionado con factores de RCV tradicionales (edad, presion arterial y nivel de
LDL) o puede ser causado por el uso de esteroides y sus efectos secundarios
secundarios (dislipidemia, HTA). La rigidez arterial también debe considerarse como
un vinculo entre las enfermedades vasculares y miocardicas, ya que el aumento de esta
puede conducir a una disfuncién diastélica que conduce a IC con fraccion de eyeccion
preservada (25). Un estudio de 50 pacientes con SS investigd su asociacion con la
disfuncion diastolica. Por lo tanto, los parametros de elasticidad adrtica se pueden
utilizar para predecir no solo la afectacion vascular sino también la afectacion cardiaca
subclinica en pacientes con SS.

Las vias moleculares responsables de la disfuncién en las glandulas salivales en el SS,
como MAPK, TGF-f y MMP, también pueden afectar el tejido adértico. En un estudio
de cohortes a nivel nacional en Taiwan, se observo una mayor incidencia de aneurisma
adrtico y diseccion adrtica en pacientes con SS primario (26). El estudio destaca que

los pacientes con SS tienen un mayor riesgo de desarrollar AA o EA en comparacion



con la poblacién general y, curiosamente, los pacientes con SS secundario parecen
tener un mayor riesgo.

La afectacion cardiaca en el SS esta menos estudiada que en otras enfermedades
reumaticas. Lo que mas se ha evidenciado es que los pacientes con SS parecen tener
un mayor riesgo de IC comparado a la poblacion general (27). Uno de los sintomas
mas frecuentes en los pacientes con SS y un sintoma importante de la IC es la fatiga,
cuyo diagnostico en ocasiones puede ser dificil (28). Incluso los pacientes
asintomaticos tienen una incidencia significativamente mayor de anomalias
estructurales, incluidas anomalias valvulares, especialmente de la valvula mitral e
insuficiencia aortica, derrame pericardico, presion arterial sistolica pulmonar elevada

y disfuncion diastdlica del ventriculo izquierdo (29).



CAPITULO 2: EVALUACION DE RIESGO CARDIOVASCULAR

Muchas calculadoras de riesgo se desarrollaron inicialmente para poblaciones sin
enfermedad reumatica conocida; por lo tanto, cuando se usan en pacientes con artritis
inflamatoria, el riesgo de ECV se subestima sustancialmente. El uso de factores de
riesgo tradicionales solos (sin considerar los marcadores inflamatorios especificos) es
otra razén para tal subestimacion (30). Se han desarrollado nuevas herramientas de
medicion con el fin de estimar de forma mas precisa el riesgo de ECV en pacientes

reumaticos, considerando otras variables dentro del calculo.

2.1 ACC/AHA Atherosclerotic Cardiovascular Disease (ASCVD)
Desde 1980, el Colegio Americano de Cardiologia (ACC) y la American Heart

Association (AHA) han recopilado evidencia cientifica en guias para la practica clinica
con recomendaciones para proporcionar recomendaciones aplicables a pacientes con
0 en riesgo de desarrollar (ECV) y mejorar la salud cardiovascular. La atencion se
centra en la practica médica profesional en los Estados Unidos, pero estas pautas son
relevantes y aplicables para los pacientes de todo el mundo (31). Recomiendan el uso
de herramientas cuantitativas de evaluacion de riesgos como un paso importante en el
proceso de toma de decisiones para la prevencion primaria de ateroesclerosis. En
conjunto han desarrollado la Atherosclerotic Cardiovascular Disease (ASCVD) risk
calculator, un instrumento que esta disefiado para predecir eventos cardiovasculares
aterosclerdticos: IAM fatal y no fatal, evento cerebrovascular fatal y no fatal, ademas
de estar validado para su aplicacion en la poblacion afroamericana. Para el calculo se
realiza un historial y un examen fisico de rutina donde se registra edad, el sexo, el uso
de tratamiento antihipertensivo, se miden los factores de riesgo fisiologicos (diabetes,
presion arterial, colesterol total, colesterol HDL), tabaquismo y raza (afroamericana u
otra)(32). Esto calcula el riesgo de enfermedad cardiaca o de padecer un evento
cerebrovascular a 10 afios en pacientes de 20 a 79 afios utilizando el algoritmo ASCVD
publicado en la Guia ACC/AHA de 2013. Esta calculadora asume que el paciente no
ha tenido un evento isquémico cardiaco o un ECV. Desafortunadamente, no hay datos
suficientes para predecir de manera confiable el riesgo para personas < 40 afios 0 > 79

afos y para agquellos con colesterol total superior a 320.



2.2 ASCVD Risk Estimator Plus

Esta calculadora es una actualizacion, que combina la calculadora de la AHA/ACC
(2013) previamente mencionada, mé&s la herramienta de riesgo “Million Hearts” (2016)
también de la AHA, que utiliza la ciencia reciente y los comentarios de los usuarios
para ayudar al médico y al paciente a crear un plan personalizado de reduccion de
riesgos al estimar y monitorear el cambio en el riesgo a 10 afios de sufrir un ataque
cardiaco o un accidente cerebrovascular inicial para hombres y mujeres asintomaticos
entre 40 y 79 afios de edad (33-35) .

2.3 Expanded Risk Score in Rheumatoid Arthritis (ERS-RA)

La calculadora de riesgo de ECV de AR (Extended Risk Score — Rheumatoid Arthritis,
ERS-RA) fue desarrollada y validada por el Dr. Daniel Solomon y sus colegas
utilizaron datos del registro de CORRONA (Consortium of Rheumatology
Researchers of North America) (36). Es una herramienta para predecir el RCV en
pacientes con AR que incorpora cuatro factores especificos de la AR, como como el
uso de corticosteroides, duracion de la enfermedad, actividad de la enfermedad,
medida con el indice clinico de la actividad de la enfermedad (CDAI), y la funcién,
evaluada con el Modified Health Assessment Questionnaire (MHAQ) No se necesitan

datos de laboratorio adicionales.

Esta herramienta se correlacion6 méas altamente con la puntuacion de calcio arterial
coronario de los pacientes, segun hallazgos de estudios publicados en BMC
Rheumatology. Los investigadores concluyeron que ERS-RA se correlaciond
altamente con la puntuacion CAC en pacientes con AR. Este hallazgo fortalece la
utilidad clinica de ERS-RA para estimar el riesgo de ECV en pacientes con AR y
sugerir que esta herramienta es el predictor de riesgo de ECV mas adecuado en estos

pacientes (37).

2.4 MAYO Heart Disease Risk Calculator
Esta herramienta se cre6 por la Fundacién Mayo para la Educacion e Investigacion

Médica usando el contenido de la calculadora de puntuacidn de riesgo a 10 afios basada
en el IMC del estudio de Framingham, de las calculadoras basadas en el IMC y de los

lipidos del estudio de Framingham de riesgo de ECV a 30 afios, las calculadoras



agrupadas de ACC/AHA Calculadora de Riesgo CV de Ecuaciones de Cohorte y
utilizando los resultados del estudio multiétnico de aterosclerosis (MESA) de 10 afos.
Estima el riesgo de ECV aterosclerdtica y provee estrategias de manejo para pacientes
de 40 a 75 afios con niveles de LDL >70 y <190 mg/dL (38).

2.5 Calculadora de riesgo cardiovascular “HEARTS”
La OPS es una organizacion internacional que trabaja para mejorar el bienestar y la

salud de las personas en las Américas. "HEARTS" de la OPS se refiere a una campafa
o iniciativa lanzada por la organizacién para promover la salud cardiaca y disminuir el
riesgo de enfermedades cardiovasculares. Es una herramienta que se aplica para
estimar el riesgo de una persona de desarrollar una enfermedad cardiovascular, que
incluye afecciones como enfermedades cardiacas y accidentes cerebrovasculares. Los
profesionales de la salud utilizan esta herramienta para evaluar el riesgo de una persona
en funcion de varios factores, como la edad, el sexo, la presion arterial, los niveles de
colesterol y el tabaquismo. Usa un algoritmo complejo para calcular el puntaje de
riesgo de un individuo, que luego se usa para guiar las decisiones de tratamiento y
manejo. No contempla algunos factores que pueden ser muy importante como la
obesidad, valores de colesterol, sedentarismo, estrés, antecedentes de enfermedad
cardiovascular familiares 0 muerte temprana (<60 afios) por causa cardiovascular. El
objetivo de esta herramienta es ayudar a identificar a las personas que pueden tener un
alto riesgo de enfermedad cardiovascular y brindarles las intervenciones adecuadas
para reducir su riesgo. Esta calculadora estima el riesgo a 10 afios de un infarto agudo

de miocardio, evento cerebrovascular o muerte cardiovascular (39).

Para estratificar el RCV que presenta un paciente, se utilizan sistemas de clasificacion
en los que se identifican y evaltan sus factores de riesgo. Los siguientes son los niveles
de riesgo basados en la puntuacion de riesgo de Framingham: bajo riesgo < 10%,
riesgo intermedio entre 10% y 20%, alto riesgo > 20% (40). Esta clasificacion es
utilizada por la calculadora de MAYO. HEARTS clasifica el RCV en: bajo <5%,
moderado 5% a <10%, alto: 10% a <20%, muy alto 20% a <30% y critico >30% (41).
La calculadora de la ACC/AHA y la ASCVD Risk Estimator Plus clasifican el riesgo
en: bajo (<5%), limite/borderline (5% - 7,4), intermedio (7,5% a 19,9%, y alto (>20%)
(42).
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METODOLOGIA

OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL
1. Evaluar el riesgo cardiovascular en pacientes con artritis inflamatoria en el

Centro Médico IRHED

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Establecer diferencias entres las herramientas de la ACC/AHA, ASCVD,
HEARTS, BWH y Mayo Clinic en el calculo del riesgo cardiovascular en
pacientes con artritis inflamatoria autoinmune atendidos en el Centro médico
IRHED

2. ldentificar factores de riesgo relacionados al incremento del riesgo
cardiovascular de los pacientes con artritis inflamatoria autoinmune atendidos
en el Centro medico IRHED.

3. Comparar los riesgos cardiovasculares de los pacientes con las distintas artritis

inflamatorias.

TIPO DE INVESTIGACION
El disefio del estudio fue observacional, analitico, transversal, relacional y

retrospectivo

TECNICAS E INSTRUMENTOS DE INVESTIGACION

Para la recoleccion de datos se realizd una revision retrospectiva de historias clinicas
de pacientes con artritis inflamatoria autoinmune, representadas por artritis
reumatoide, artropatia psoriasica, espondiloartropatias inflamatorias, LES y SS de la
base de datos de IRHED.

Se utilizaron los codigos CIE-10 de cada patologia para recabar los datos de cada uno
de los pacientes. Al inicio se utilizd Microsoft Excel para almacenar y organizar la
informacion recién recolectada. Se manejaron pardmetros estadisticos descriptivos a
través de la utilizacion de medidas de tendencia central como la media y mediana,

ademas, segun las variables pertinentes se aplicaron pruebas como la de Chi-Cuadrado.
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Adicionalmente, se hizo un célculo de ANOVA para ver las diferencias entre medias

y medianas para cada una de las variables.

El programa para el analisis estadistico que se utilizo fue SPSS “Statistics for
Windows, Version 25.0 (2015; IBM). El estudio es de tipo analitico con un nivel de
confianza de 95% y un margen de error del 5%. Se analizaron los datos y se determino
las relaciones entre la actividad de la enfermedad, las comorbilidades, la medicacion
para enfermedad base e interconcurrente, asi como los eventos cardiovasculares
pasados en caso de existir. Se tuvo cuidado de tener en cuenta la confusiony la

interpretacion correcta de los datos con respecto a la correlacion y la causalidad.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¢Cudl es el riesgo cardiovascular en los pacientes con artritis inflamatoria que
acudieron a la consulta del Instituto de Reumatologia, Hematologia y Dermatologia
(IRHED) en Samborondon, durante el periodo 2020 a 20227

POBLACION DE ESTUDIO

La poblacion de nuestro estudio son aquellos pacientes que asisten a la consulta
reumatoldgica en IRHED con diagnostico definitivo de artritis inflamatoria que
cumplian con los criterios de inclusion. La recopilacion de las variables de estudio se
realiz6 mediante la revision de las historias clinicas de los pacientes de nuestra

poblacion en la base de datos de IRHED.

CRITERIOS DE INCLUSION
- Pacientes de sexo masculino y femenino que han acudido a la consulta
reumatologica de IRHED dentro del periodo 2020-2022.
- Pacientes con diagnostico de por lo menos una artritis inflamatoria (Artritis
Reumatoide (AR), Artritis Psoriasica (APs), Espondilitis Anquilosante (EA),
Lupus Eritematoso Sistémico (LES) y Sindrome de Sjogren (SS))

CRITERIOS DE EXCLUSION
- Pacientes menores a 40 afnos

- Pacientes mayores o igual a 74 afios
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- Pacientes sin perfil lipidico y sin valores de presion arterial registrados dentro
del periodo 2020-2022
- Pacientes sin valores de CDAI o mHAQ con AR registrados dentro del periodo

2020-2022

- Pacientes con antecedentes patoldgicos personales de ECV

VARIABLES
Variables Indicador Valor final Tipo de variable
Edad edad edad en afios | numérica discreta
Sexo Sexo hombre/mujer | categorica, nominal,
dicotomica
Colesterol total Colesterol total mg/dL numeérica continua
HDL HDL mg/dL numeérica continua
Corticoides Uso de corticoides | SI/NO categorica, nominal,
dicotomica
Estatinas Uso de estatinas SI/NO categodrica, nominal,
dicotomica
Presion sistdlica Presion sistdlica mmHg numérica continua
Presion diastodlica Presion diastdlica mmHg numérica continua
Hipertension tratada | Hipertension tratada | SI/NO categorica, nominal,
dicotomica
Diabetes Diabetes SI/NO categorica, nominal,
dicotomica
Enfermedad renal Enfermedad renal SI/NO categorica, nominal,
cronica cronica dicotomica
Tabaquismo Consumo de tabaco | SI/NO categorica, nominal,
dicotomica
Obesidad Obesidad IMC: categorica, nominal,
Bajo peso politémica
Normal
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Sobrepeso
Obesidad

Variable en estudio

Indicador

Valor final

Tipo de variable

Riesgo
cardiovascular

Porcentaje de riesgo

cardiovascular

Muy bajo
Bajo
Moderado
Alto

Muy alto

categodrica, nominal,
politdbmica

14




RESULTADOS

La poblacién de estudio engloba 233 pacientes con distintos tipos de artritis
inflamatoria (Diagrama 1). Una vez aplicados los criterios de exclusion, quedaron 133
para el analisis final. De la muestra final, 19 pacientes pertenecen al grupo de AR, 14
en el de LES, 58 en AP, 26 en SA y 16 en SS. Las caracteristicas de la muestra se
observan en la Tabla 1. La mayoria de los pacientes fueron mujeres (89%) y con una
media de edad de 56,8 + 9.3 .

Pacientes diagnosticados con alguna artropatia
inflamatoria durante periodo 2020 - 2022

(n=233)
Pacientes excluidos (n=100)

- Edad <40 afios n=57

- Edad >74 afios. n=9

- Falta perfil lipidico n=26

- Falta CDAI/HAQ n=5

- Enf. Cardiovascular n=3

| | | | ]
Prclentas Pacientes con . .
acientes con lupus Pacientes con Pacientes con Pacientes con
artrf:;s aHtamatoss artritis psoriasica espondilitis snp_drome de
reumatoide (AR) sistémico (LES) (AP) anquilosante Sjogren (SS)

(n=19) (n=14) (n=58) (EA) (n=26) (n=16)

Diagrama 1. Diagrama de flujo de la seleccion de la muestra.

El IMC promedio fue de 27,2 £+ 4,6. La prevalencia de obesidad correspondiente en
los distintos grupos fue de: AR (11%), EA (35%), SS (13%), LES y APs (29%). Esto
representa el 25% de la muestra total (Tabla 1). De la muestra, 60 (45%) pacientes
presentaron el diagnostico de dislipidemia, siendo predominante el grupo con APs,
siendo el factor de riesgo mas comun, presente en el 55% de los pacientes con APs, en
el 42% con EA, 37% con AR, 36% con LES y 31% con SS (Tabla 1). EIl segundo
factor de riesgo en frecuencia es la HTA, reportada en el 45% de pacientes con APs,
37% en AR, 29% en LES, y 25% y 23% en SS y EA respectivamente, representando
el 35% de la muestra total. Solamente 17 pacientes reportan DM 11, representando
13% de la muestra total y siendo méas prevalente en los pacientes con APs y SS.

Ninguno de los pacientes reporta enfermedad renal crénica.
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Variable AR (n=19) LES (n=14) |APs (n=58) |EA (n=26) SS (n=16) Total (n=133)
Edad 58,8 £10,7 52,4 8,4 59,78,3 50,4 £7,7 59,6 £8,1 56,8 £9,3
Sexo

femenino

(%) 17 (89) 14 (100) 50 (86) 21 (81) 16 (100) 118 (89)
Sexo

masculino

(%) 2 (11) 0(0) 8 (14) 5 (19) 0(0) 15 (11)
IMC 243 +3,6 26,344 285+4 28,5+4,6 245+572 272+4,6
Sobrepeso (8 (42) 5 (35) 31 (53) 11 (42) 6 (38) 61 (46)
Obesidad 2 (11) 4 (29) 17 (29) 9 (35) 2 (13) 34 (26)
Colesterol

total (mg/dl) ({198.1+35,6 (1906 £31,3 (2056 + 34 205,2 + 39 194,8 +£ 36,2 201,1+35.2
HDL (mg/dl) |59,2. + 14,3 (554 +154 |52+ 13,4 50,3+15,8 |57,6+11,7 53,9+14,3
LDL (mg/dl) |125,9+29,9 (121,640 1319+28,9 (147,2+385 |125+40,9 132,1+ 34,5
Presion

sistélica 1224+18,4 |1035+325 (128,716 122,8 +158 [110,75+14,2 [121+204
Presion

diastélica 76,8 £11 76,3+11,3 78,8 +10,6 76,7 £10 69,3+7,9 76,4 +10,6
Medicacion

antihipertens

iva (%) 7 (37) 4 (29) 26 (45) 6 (23) 4 (25) 47 (35)
Diabetes

Mellitus 11

(%) 1(5) 2 (14) 10 (17) 1(4) 3(19) 17 (13)
Enfermedad

renal crénica |0(0) 0(0) 0(0) 0(0) 0(0) 0(0)
Tabaquismo

(%) 1(5) 0(0) 3(5) 2(8) 0(0) 6 (5)
Dislipidemia

(%) 7 (37) 5 (36) 32 (55) 11 (42) 5 (31) 60 (45)
Estatinas

(%) 5 (26) 5 (36) 23 (38) 7(27) 5 (31) 44 (33)
Uso de

corticoesteroi

des (%) 3 (16) 1(7) 18 (30) 2(8) 5 (31) 29 (22)
IPAQ 1,3+0,7 1,2+0,6 1,3+0,8 15+0,7 13+1,3 1,3+£0,7
CDAI 18,9+10,9 N/A N/A N/A N/A 18,9+10,9
mHAQ 1,1+£0,8 N/A N/A N/A N/A 1,1+0,8

Tabla 1. Caracteristicas demogréaficas de la muestra incluida en el estudio (n=133)

El tabaquismo se reportd en 6 pacientes de la muestra total (5%). Los grupos que

reportan una media de valores de colesterol total mas elevada son APs y EA, con 205,6

+ 34 y 205,2 £ 39 respectivamente. El uso de estatinas se reportd en 44 pacientes
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(33%), y su uso es mas comun en pacientes con APs, seguido de pacientes con LES.
Por ultimo, 29 pacientes usan corticoides (22%), siendo mas comun en pacientes con
SSy APs.

El RCV promedio por patologia se puede observar en la Tabla 2. El valor de RCV mas
alto lo presentan los pacientes con EA, seguido de aquellos con APs. De las
calculadoras usadas, ASCVD establece la media menor de RCV, mientras que la de
Mayo Clinic la mayor. Acerca de esta ultima, establece un valor de RCV mas alto en
todas las patologias. Tres de las cuatro calculadoras establecieron que el grupo que
presenta mayor RCV es el de APs. El grupo con menor RCV a 10 afios fueron LES y
EA. EI RCV a 30 afios es mayor el grupo de APs que los demas y menoren EA'Y SS.
Con la calculadora ERS-RA, especifica para AR, se obtiene un valor promedio de 7,4
(4,10-10,20) para este grupo. Este valor es mayor comparado al de las otras
calculadoras. La Tabla 2 muestra también los valores p, que indican que la diferencia
entre el porcentaje de RCV entre los 5 grupos de pacientes obtenidos con las 4
herramientas de calculo y la diferencia entre las herramientas de célculo utilizadas, son

estadisticamente significativas.

Calculadora Frecuencia n=133 AR LES APs EA SS Valorpy
Significancia
HEARTS Media 42+3 4,79 +3,7 29+14 57+29 3,62 £2,97 41+22
Mediana 4(2,5-6,5) 3 3 5 2,5 35 0,003 Si
Mayo Clinic Media 14,98 £ 16,1 12 #12,7 5+13 233+178 279+149 6,7+29
(a 10 afios)
Mediana 8,1(5,6-18) 57 43 11,2 16,1 6,15 0,044 Si
Mayo Clinic Media 26,6 +16,6 29165 | 239+147 37,4+19.2 21,2+10 212+10
(a 30 afios)
Mediana 22(13,5-33,2) 265 175 28 20 0,2 | <0,001 Si
ACC/AHA Media 6,2+82 8,7 +10,7 5+17 10,4 £8,3 29+44 41+34
Mediana 3,6 (1.4-78) 3 19 59 1,6 2,9 | =0,009 Si
ASCVD Media 55+8,1 8,7 +10,7 5+0,7 6,7+9,3 29+44 41+35
REP
Mediana 3,2(0,3-7,1) 3 1,4 54 15 2,8 | =0,009 Si
ERS-RA Media N/A 7,7+65 N/A N/A N/A N/A
Mediana 7,4 (4,1-10,2) N/A N/A N/A N/A N/A N/A N/A
Valor p N/A >05 0,029 <0,001 >05 >05 >05 N/A
Significancia N/A No Si Si No No No N/A

Tabla 2. Media y mediana de RCV obtenido con las calculadoras segun patologia.
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Adicionalmente, los distintos valores de p para cada variable también fueron
obtenidos, como se puede ver en la Tabla 3 (Véase en Anexos). Estos datos representan
la influencia de factores de riesgo en el calculo del RCV. Para HEARTS, se observa
que todas las variables tienen un valor de p significativo, lo que sugiere que todas ellas
estan asociadas de alguna manera con el riesgo cardiovascular. La edad y la PAS
presentan los valores mas bajos, lo que indica que son factores de riesgo muy
relevantes. La asociacion entre el uso de corticoides y el riesgo cardiovascular también
es significativa, pero en menor medida. Por otro lado, el colesterol total no parece estar
tan fuertemente asociado con el RCV en esta poblacién en particular. En la calculadora
de MAYO, el IMC, DM Il y la PAS tienen la mayor asociacion estadistica con el RCV
a 10 afios, mientras que los niveles de HDL, la HTA y la PAD muestran una asociacion

estadistica menos significativa.

Los factores que tienen una mayor asociacion estadistica con el RCV a 30 afios son
PAS y la HTA, seguidos del IMC, la dislipidemia, el sexo masculino, el tabaquismo y
la terapia con estatinas. En resumen, los factores relacionados con la presion arterial y
el IMC tienen la mayor asociacion con el RCV a 30 afos. Para la calculadora de la
ACC/AHA, de la lista de variables presentada se consideran estadisticamente
significativas la edad, el sexo masculino, el uso de corticoides, el colesterol total, el
HDL, la presion sistolica, el IMC, el uso de estatinas, HTA, DM 1l, la dislipidemia y
el tabaquismo. También se pudo observar que la edad, el sexo masculino, el colesterol
total, la presién sistdlica, el IMC, la terapia con estatinas, la HTA, la DMII, la
dislipidemia y el tabaquismo son variables tienen un impacto importante en la
evaluacion del RCV utilizando la calculadora de la ASCVD. Los unicos 3 factores de
riesgo que son estadisticamente significativos para la calculadora ER_RISK son

tabaquismo, sexo masculino y valor de HAQ.

Por altimo, cada calculadora tiene su propia estratificacion de riesgo cardiovascular,
ya que cada una esta hecha con un algoritmo diferente en funcién de los factores de
riesgo especificos que se evaltan. En los Diagramas 2 - 7 (Véase en Anexos) estan
distribuidos los pacientes con los distintos niveles de RCV para la respectivas
calculadoras, asi como el total de la muestra. Para las 5 enfermedades, la calculadora
de Mayo Clinic a 30 afios categorizo6 a la mayoria de los pacientes en alto riesgo. Por

otro lado, la calculadora HEARTS fue la que menos pacientes en alto riesgo obtuvo,
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ubicando en su gran mayoria en bajo riesgo. Como dato final, la estratificacion del
RCV entre las calculadoras AHA y ASCVD REP fueron extremadamente similares

para todos los tipos de artritis.
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DISCUSION

Salaffi y Carotti compararon la capacidad de la calculadora ERS-RA, especifica de
AR, con cuatro desarrolladas para la poblacién general, para predecir el riesgo de ECV
en una poblacion italiana con AR. El hallazgo principal fue una buena validez
concurrente y discriminante de las cinco calculadoras de riesgo de ECV de 10 afios,
no hubo esta diferencia estadisticamente significativa entre las 5 herramientas. Todas
las calculadoras mostraron un riesgo significativamente mayor en pacientes
masculinos (36). En nuestro analisis se evidencid que existe diferencia
estadisticamente significativa de RCV entre los 5 grupos de pacientes obtenidos con
las 4 calculadoras. También hubo diferencia estadisticamente significativa entre las 4
herramientas. Todas demostraron que existe mayor riesgo en pacientes masculinos,

independientemente del diagndstico.

Yagensky y Schirmer determinaron la prevalencia de enfermedades cardiovasculares
y factores de riesgo en pacientes con AR, EA, APs. La hipercolesterolemia, la
hipertrigliceridemia y la HTA son los factores de riesgo CV mas prevalentes (con
32,5-49,5, 25,6-32,1 y 28,7-37,2% de los pacientes, respectivamente) (43). En nuestro
estudio, los factores de riesgo més prevalentes fueron hiperlipidemia, HTA y obesidad
(45%, 35% y 26%, respectivamente).

En el trabajo de Landgren y Dehlin se encontr6 que la HTA fue la comorbilidad
encontrada con mayor frecuencia, reportada en el 41% con APs, el 43% con AR y el
29% con EA. El segundo factor de riesgo méas prevalente fue la hiperlipidemia,
reportada por 18,9% con AR y 17,3% con APs, pero solo por 10,9% con AS. La
prevalencia de obesidad en pacientes APs fue de 23,0% y en pacientes con EA y AR,
el 17,0% vy el 15,2%, respectivamente, reportaron obesidad (44). En nuestro estudio,
el factor de riesgo mas comun es la dislipidemia, reportada en el 55% de los pacientes
con APs, el 42% con EA, 37% con AR, 36% con LES y 31% con SS. Esto representa
el 45% de la muestra total incluida en el estudio. El segundo factor de riesgo en
frecuencia es la HTA, reportada en el 45% de pacientes con APs, 37% en AR, 29% en
LES, y 25% y 23% en SS y EA respectivamente, representando el 35% de la muestra
total. La prevalencia de obesidad en pacientes con EA fue de 35%, del 29% en LES y
en APs, del 13% en SSy 11% en AR.
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En el estudio de Smiyan y Bilukha se utiliz6 QRISK-3 y SCORE para calcular el RCV
a 10 afios en pacientes con diagndéstico de APs, encontrando un RCV intermedio (12,4
+ 0,75 %) en pacientes con APs 7 a 8 veces mayor con la escala Q-RISK que el
obtenido con SCORE (1,9 £ 0,24 %), concluyendo que la escala Q-RISK parece que
se adapta mejor a pacientes con enfermedades crénicas autoinmunes (45). En nuestro
estudio se obtuvo un riesgo medio a 10 afios de 5,71 + 2,99 en HEARTS, 23,33 *
17,81 en la calculadora de MAYO, 10,38 £ 8,25 en de ACC/AHA y 6,65 + 9,33 en
ASCVD Plus. No se utilizod SCORE debido a que no esta disponible para su uso en
nuestra region, ni Q-RISK ya que esta herramienta fue disefiada para la poblacion del

Reino Unido y su aplicacion se limita a esta poblacion.

Segun Drosos et al., se recomienda el uso de herramientas de prediccién cardiovascular
que se utilizan para la poblacidn general en pacientes SS (46). Dadas las limitaciones
de la evidencia actual, no se recomienda el uso de ninguna herramienta de evaluacion
de CVR especifica para pacientes con APs ni LES. En otro estudio, Beatriz Pinto y su
grupo de investigacion recomiendan el uso de las calculadoras tradicionales para el
calculo de RCV en pacientes con APs debido a la insuficiente evidencia para usar una
calculadora diferente (47). En contraste a esto, nuestro trabajo determiné un promedio
de riesgo a 10 afios en HEARTS de 5,71 = 2,99; la calculadora ASCVD REP
proporciona un riesgo promedio de 6,65 + 9,33; la calculadora ACC / AHA establecid
un riesgo promedio de 10,38 + 8,25, mientras que la calculadora Mayo Clinic

proporciona el mayor riesgo cardiovascular promedio de 23,33 £ 17,81.

En general, la calculadora HEARTS tiene la ventaja de ser especifica para la poblacion
de América Latina y el Caribe, incluyendo nuestro pais. Ademas, toma en cuenta la
nacionalidad como una variable adicional para el calculo. La calculadora ACC / AHA
se basa en un gran conjunto de datos de ensayos clinicos y ha sido validada en varias
poblaciones diferentes. El valor de RCV mas alto lo presentan los pacientes con EA'y
el grupo de APs; estos dos grupos de pacientes son los que presentan un IMC maés alto
(28,5 + 4y 28,5 + 4,6), pudiendo ser el IMC el factor més influyente el valor que da
la calculadora de MAYO, ya que es la unica calculadora que toma en cuenta esta
variable en su célculo. Los valores obtenidos con ACC/AHA y ASCVD son

semejantes y se debe a que emplean variables similares para el célculo. La calculadora
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Mayo Clinic tiene en cuenta un mayor niamero de factores de riesgo, lo que podria ser

atil en pacientes con un mayor riesgo cardiovascular.
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CONCLUSIONES

- El factor de riesgo con mayor prevalencia de la muestra total es la dislipidemia,
siendo més comun en APs.

- La DM Il es mas comun en pacientes con APSs y SS

- Los pacientes con EA presenta RCV mas alto, seguido de aquellos con APs.

- La herramienta ASCVD establece la media menor de RCV de la muestra total.

- La calculadora de Mayo Clinic establece un valor de RCV maés alto en todas las
patologias.

- Tres de las cuatro calculadoras establecieron que el grupo que presenta mayor RCV
esel de EA.

- Mayo Clinic establece el mayor RCV en paciente con APs, tanto a 10 como a 30 afios
- La calculadora ERS-RA indica mayor RCV para pacientes con AR en comparacion
con las otras calculadoras.

- En la calculadora de Mayo Clinic, el IMC, DM 11y la PAS tienen la mayor asociacion
estadistica con el RCV a 10 afios

- Los factores que tienen una mayor asociacion estadistica con el RCV a 30 afios son
PASyla HTA.

- Ser de sexo masculino aumenta el riesgo cardiovascular en todas las patologias, con
todas las calculadoras.

- La calculadora de Mayo Clinic es la que mas alto clasifica el RCV de los pacientes,

mientras que la HEARTS es la que menos lo hace.
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RECOMENDACIONES

En terminos generales, la eleccion de la mejor calculadora dependera de las
necesidades especificas del paciente y del proposito del célculo del riesgo
cardiovascular. Por lo tanto, es importante tener en cuenta las caracteristicas de los
pacientes y los objetivos del calculo del RCV al elegir la mejor calculadora. Si se trata
de un paciente joven con factores de riesgo cardiovascular moderados, la calculadora
HEARTS podria ser una buena opcién. En pacientes con un IMC alto, podria ser mejor
usar la calculadora de MAY O puesto que es la Unica que toma en cuenta esta variable
en el célculo. Por otro lado, si se trata de un paciente mayor con una enfermedad

cardiovascular preexistente, la calculadora de ACC/AHA podria ser més la adecuada.

Hay varios estudios sobre RCV realizados en Ecuador en los dltimos afos, pero
ninguno ha sido realizado utilizando estas calculadoras en el pais en esta poblacion en
especifico, a nuestro conocimiento, por lo que se recomienda emplear y ampliar este
estudio en pacientes de nuestros pais. Ademas, el desarrollo de una calculadora
especifica para nuestra poblacion con las variables estudiadas puede ser una
herramienta valiosa, agregando como posible variable la presencia de esteatosis
hepética, debido a que demostrd ser un factor de riesgo de alta prevalencia en nuestros

pacientes.
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GLOSARIO

AR: artritis reumatoide

APs: artritis psoriasica

EA: espondilitis anquilosante

LES: lupus eritematoso sistémico

SS: sindrome de Sjogren

IRHED: Instituto de Reumatologia, Hematologia y Dermatologia
PCR: proteina C reactiva

PAS: presion arterial sistdlica

ESR: tasa de eritrosedimentacion

ACC: Colegio Americano de Cardiologia

AHA: American Heart Association

ECV: enfermedad cardiovascular

RCV: riesgo cardiovascular

DM II: Diabetes Mellitus tipo 2

HTA: Hipertension arterial

IAM: Infarto agudo del miocardio

ASCVD: Atherosclerotic Cardiovascular Disease
ERS-RA: Extended Risk Score — Rheumatoid Arthritis
CDALI: indice clinico de la actividad de la enfermedad
mHAQ: Modified Health Assessment Questionnaire
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ANEXOS

Calculadora | HEARTS | Mayo 10 | Mayo30 | ACC/AHA | ASCVD ERS-RA
afos afnos Plus

Edad p < 0,001 - -| p<0001| p<0,001 -
Sexo -| p=0,012| p=0,001 p=0,01 p=0,0012 | p<0,007
Corticoides p =0,022 - - p =0,045 - -
Colesterol p = 0,050 - - p = 0,046 p = 0,046 -
total

HDL - p<0,08 - p =0,019 p < 0,046 -
LDL - p=0,019 p=0,07 - -
PAS p<0,001| p=0002| p<0001| p<0,001| p<0,001 -
PAD -1 p=0,044 - - - -
IMC -| p<0,001| p<o0,001 p=004| p=0,042 -
Estatinas p <0,001 p =0,035 p <0,001 p <0,001 -
HTA p<0001| p=0009| p<0001| p<0,001| p<0,001 -
DM II p<0,001| p<0,001 p<0,001| p<0,001 -
Dislipidemia | p<0,001 -1 p=0,001 p <0,001 p <0,001 -
Tabaquismo p = 0,010 -| p=0,004 p = 0,009 p=0,019| p<0,001
HAQ - - - - -| p=0,023

Tabla 3. Comparacion de valores de p entre diferentes calculadoras de RCV.
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