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RESUMEN

Introduccidn: La esperanza de vida en la artritis reumatoide (AR) es inferior a la
de poblaciones control y existe estrecha relacion con la comorbilidad. Objetivos:
Identificar la frecuencia de la comorbilidad, mortalidad y variables relacionadas con
su incremento. Métodos: La muestra fue de 172 enfermos que cumplieron criterios
del Colegio Americano de Reumatologia, vistos en la Seccion de Reumatologia del
Hospital Universitario "Cmdte. Manuel Fajardo" en un periodo de 6 afios. Se
midieron 13 variables a 136 pacientes y se compararon con las de los fallecidos en
dicho periodo, se realizaron medidas de tendencia central, dispersion, porcentajes,
comorbilidad y relacién con la mortalidad. Resultados: El 65,1 % de los casos tuvo
comorbilidades (media de 1,58 por paciente), las mas frecuentes fueron:
hipertension arterial (26,7 %), diabetes mellitus (9,3 %) y enfermedad tiroidea
(8,7 %). Hubo 9 fallecidos y una tasa de mortalidad de 5,2 %; las causas de
muerte mas frecuentes fueron la enfermedad cardiovascular y el sangrado
digestivo. En los fallecidos, las cifras mas altas se hallaron en las variables: edad
media (65,2 vs. 55,9), bajo nivel cultural (88,8 vs. 36,7 %), velocidad de
sedimentacion globular (77 £+ 29,9 vs. 49,8 + 30,7) cuestionario autoaplicado para
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medir incapacidad (1,7 + 0,74 vs. 0,9 = 0,65) y comorbilidad (2,67 vs. 1,57).
Conclusiones: Mas de la mitad de los pacientes tuvo comorbilidades, la mortalidad
fue baja. El bajo nivel cultural, la velocidad de sedimentacion globular, el
cuestionario autoaplicado para medir incapacidad y el nimero de comorbilidades se
relacionaron estrechamente con la mortalidad.

Palabras clave: Artritis reumatoide, mortalidad, comorbilidad, nivel cultural,
velocidad de sedimentacién globular (VSG), cuestionario autoaplicado para medir
incapacidad (HAQ).

ABSTRACT

Introduction: Life expectancy in rheumatoid arthritis (RA) is lower than that of
control-populations, and there is a close relationship with morbidity. Objectives: to
identify frequency of morbidity, mortality, and variables related to its increase.
Methods: Sample included 172 sick persons fulfilled criteria of American College of
Rheumatology, seen in Rheumatology Service of "Comandante Manuel Fajardo"
University Hospital during 6 years. In 136 patients 13 variables were measured and
were compared with that of deceased in such period and we applied measures of
central trend, dispersion, percentages, morbidity, and relationship with mortality.
Results: The 65.1 % of cases had morbidities (mean of 1.58 by patient), where
the more frequent included: high blood pressure/26.7 %, diabetes mellitus/9.3 %,
and thyroid disease/8.7 %. There were 9 deceased and a mortality rate of 5.2 %;
the more frequent causes were: cardiovascular disease, and digestive bleeding. In
deceased ones, higher figures were present in following variables: mean age (65.2
% versus 55.9 %), low cultural level (88.8 versus 36.7 %), globular sedimentation
speed (77 £ 29,9 versus 49.8 + 40.7), self-applied questionnaire to measure
inability, and the number or morbidities was closely related to mortality.

Key words: Rheumatoid disease, mortality, morbidity, cultural level, speed of
globular sedimentation (GSV), self-applied questionnaire to measure inability.

INTRODUCCION

La artritis reumatoide (AR) es la enfermedad del tejido conectivo mas frecuente al
nivel mundial.* Es autoinmune, inflamatoria, poliarticular y generalmente simétrica,
compromete ademas estructuras extraarticulares, de ahi su caracter sistémico.

La repercusion de la enfermedad es habitualmente subvalorada, pues no solo
ocasiona severa incapacidad, sino también incremento de la mortalidad,
demostrado desde hace mas de 50 afios cuando aparecié la primera publicacién al
respecto.?
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El incremento de la mortalidad que ocasiona la AR se comprueba al compararla con
poblaciones que no padecen esta enfermedad,** al punto de acortar la esperanza
de vida alrededor de 3 afios en las mujeres y hasta 7 en los hombres.>®

Se ha examinado la comorbilidad asociada a la AR y se ha encontrado aumento del
riesgo de sufrir enfermedades cardiovasculares, infecciosas, hematoldgicas,
gastrointestinales y respiratorias en comparacioén con los controles,’ el nimero de
comorbilidades constituye ademas un factor de riesgo independiente para que los
pacientes mueran prematuramente.®

Si tenemos en cuenta que la poblacién del pais ha envejecido y ademas ha
aumentado su expectativa de vida,® los reumatélogos debemos pensar también,
I6gicamente, en trabajar en pos de lograr que los pacientes con AR alcancen una
supervivencia mayor, sobre todo si al revisar la literatura encontramos que existe
disminucion de dicha expectativa en las personas que padecen la enfermedad que
nos compete’® y que ademas esta se ve ensombrecida por las enfermedades
concomitantes y complicaciones que sobrevienen por el tratamiento o la
inmunodepresion propia de ellas.

En América se han divulgado trabajos acerca de la comorbilidad y la mortalidad en
la artritis reumatoide,***? sin embargo, en Cuba no se ha publicado ninguna
investigacion al respecto, por lo que nos hemos trazado como objetivos identificar
su frecuencia en nuestra cohorte de pacientes, describir las causas de muerte en la
serie estudiada e identificar algunas variables que estén asociadas con la artritis
reumatoide.

METODOS

La apertura de la investigacion comenzd en el afio 2000 con los primeros 63 casos
con AR, atendidos en la Seccién de Reumatologia del Hospital Clionicoquirargico
"Cmdte. Manuel Fajardo”, que fueron incluidos en la base de datos creada con el
objetivo de estudiarlos longitudinalmente, en la actualidad tenemos registrados 197
pacientes, segun los criterios diagnésticos del Colegio Americano de Reumatologia
(ACR).

Se realiz6é un estudio de cohorte prospectivo en un periodo de 6 afios (a partir del
2001). El universo estuvo constituido por todos los pacientes con artritis
reumatoide (AR) susceptibles de ser seleccionados (nimero no conocido) y la
muestra la conformaron 172 personas que padecian la enfermedad y que fueron
seguidos durante el tiempo sefialado, incluyendo todos los enfermos con
diagnéstico de AR, que estuviesen incorporados en la base de datos entre enero
de 2001 y diciembre de 2007. Excluimos los pacientes fallecidos antes del periodo
indicado o aquellos que no teniamos precision de su causa de muerte.

A todos los enfermos les fue realizada una encuesta autoaplicada cada 3 meses en
una consulta dedicada al diagndstico, seguimiento y control de la AR que se realiza
semanalmente. El nimero total de comorbilidades, la comorbilidad por paciente y el
tipo de comorbilidad se logré6 mediante una consulta donde se contabilizaron dichas
variables, al igual que el nimero de fallecidos, la causa de muerte y su relacion con
el resto de las variables estudiadas.
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Definicion de las variables

Se analiz6 a los pacientes y se definieron las variables siguientes: sexo, color de la
piel (blanco, mestizo o negro), nivel de escolaridad: bajo (hasta el nivel primario
terminado), medio (hasta el nivel secundario terminado) y alto (si habian
terminado estudios universitarios), habitos téxicos: si fumaban, consumian bebidas
alcohdlicas o tomaban café, se consideraron como presentes o ausentes, niumero
total de consultas dadas a cada paciente en el periodo de estudio, niumero de
articulaciones dolorosas (NAD), numero de articulaciones tumefactas (NAT),
evaluacion global de la enfermedad por el enfermo (EGE) que fue regida segun el
método estandarizado para cada una de ellas por la Conferencia Internacional sobre
Mediciones en Enfermedades Reumaticas (OMERAT);** el indice de actividad de la
AR fue calculado por medio del DAS28* y la medicién de la incapacidad, mediante
el cuestionario autoaplicado para medir incapacidad (HAQ),'® ambos previamente
validados y estandarizados mundialmente.

La velocidad de sedimentacion globular se midié en mm en 1 h, como se realiza
habitualmente en el pais, y el factor reumatoide, por el método de la fijacion del
latex.

De 172 pacientes incluidos en la investigacion, a 136 de ellos logramos realizarles
todas las mediciones y precisar las variables comentadas anteriormente, las cuales
comparamos con las de los 9 fallecidos, quedaron excluidos de esta comparaciéon 27
pacientes que no completaron las mediciones sefaladas.

Andlisis estadistico

Las variables continuas se describen mediante la media y desviacién estandar, y las
categoricas, mediante el nUmero de casos y porcentaje de cada categoria, los
calculos se realizaron mediante el paquete estadistico SPSS 11.5.

RESULTADOS

De los 172 pacientes incluidos en el estudio podemos apreciar, en la tabla 1, que la
edad media de la cohorte fue de 56,8 afios, hubo predominio de las mujeres (83,1
%) vy el color blanco de piel (65,1 %), solo se pudo determinar el factor reumatoide
a 85 casos, de los cuales 52 fueron positivos (61,1 %) y 33 negativos (38,8 %),
ademas 65,1 % tuvieron enfermedades asociadas a la AR, con una media de 1,58
comorbilidades por paciente y hasta 5 enfermedades concomitantes en un enfermo.
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Tabla 1. Catos demograficos de los pacientes estudiados

Mlamero de pacientes 172
Edad Afios
Media £ DOE 6,8 £+ 12,1
Minimo 17 | (83,1
Maximao B85 | {156,9)
Distribucian F/M 4:1
Colar de |a piel Mo, (9600
Blanca 112 | (65,1
Mestiza 48 | (27,9}
Megra 12 {7,070
Factor reumatoide positivo £z | (61,1}
Comorbilidades 112 | {651}
Comarbilidad por paciente 1,568 + 1,22
Maximo de comorbilidades g

Estudiamos 22 variables de comorbilidad, las enfermedades mas frecuentemente
asociadas fueron: la hipertension arterial con 46 pacientes, seguida de la diabetes
mellitus con 16, la enfermedad tiroidea, el asma bronquial y la osteoartritis severa
con 15 casos cada una (tabla 2).
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Tabla 2. Frecuencia de comorbilidad en 172 casos con artritis reumatoide

Enfermedad Frecuencia (%)
Hipertension arterial 46 (26,7
Diabetes mellitus 16 =
Enfermedad tiroidea 15
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En esta cohorte fallecieron 9 pacientes en el periodo estudiado, lo que representé
una tasa de mortalidad en 6 afios de 5,2 %. Las causas de muerte estuvieron
dominadas por la enfermedad arterial coronaria y el sangrado digestivo con 2
pacientes cada una (tabla 3).

Tabla 3. Causas de muerte en 172 pacientes con artritis reumatoide,

Causa de muerte Mo, (%)
Enfermedad arterial coronaria 2 (1,1}
Sangrado digestiva 2 (1,1}
Meumaopatia intersticial 1 (0,5
Insuficiencia renal 1 {0,5)
Sepsis respiratoria 1 (0,5
Meoplasia de estomago 1 {0,5)
Suicidia 1 (0,5}
Total 9 (5,23

* Tasa de mortalidad,
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Al comparar las 13 variables analizadas entre los fallecidos y el resto de los casos
(tabla 4) encontramos que excepto el numero medio de consultas realizadas que
fue menor en los fallecidos 2,22 vs. 2,65 en los otros casos, los demas resultados
fueron mayores en los enfermos que fallecieron, en ellos la media de edad era
mayor que en los otros 136 casos, ademas hubo predominio del bajo nivel cultural
en los 9 fallecidos pues 8 de ellos tenian ese nivel de escolaridad. Del resto de las
variables estudiadas, la velocidad de sedimentaciéon globular (VSG), el indice de
actividad expresado por el DAS28 y el indice de incapacidad medido por el HAQ
fueron también mucho mas altos al ser comparados con los no fallecidos.

Tabla 4. Comparacion de las variables estudiadas entre los pacientes fallecidos con artritis
reumataide v los no fallecidos

variables Fallecidos Mo fallecidos
MW= a M= 136
Edad 65,2 £ 7,42 L9 + 12,5
Tiempo evoluciaon {dias) 5546,2 £ 3348 | 3112,2 £ 2681,4
Bajo nivel escolaridad™ B {88,8) 50 (36,7
Habitos taxicos™ B {88,8) 99 (72,7
MOmero de consultas 2,22 £ 1,48 2,65 £ 1,956
MaD 9,80 + 5,02 7,51 + 5,93
MAT 2,11 + 1,96 2,60 £ 4,25
EGE 78,1 + 31,5 57,5 + 30,2
DASSS 6,0 £ 1,64 4,9 £ 1,46
WSG (mm/h) 77,0 £ 29,9 49,5 £ 30,7
Factor reumatoide {atex) 198,6 £ 186,6 156,9 + 490,4
H&Q 1,7 £ 0,74 0,9 £ 0,65
Comorbilidad 2,67 £ 1,93 1,57 £ 1,54

MAD: Mimero de articulaciones dolorosas, MAT: NUmero de articulaciones tumefactas,
EGE: Evaluacidn global de la enfermedad por el enfermo. ¥sG: Velocidad de sedimentacidn
globular, HAD: Cuestionario autoaplicado para medir incapacidad.

*Media £ desviacidn estandarfMNo. (%),

El tiempo de evolucion de la enfermedad medido en dias, los habitos téxicos, el
namero de articulaciones dolorosas (NAD) y tumefactas (NAT) y la evaluacion
global de la enfermedad por el propio enfermo (EGE), también fueron mayores en
los casos fallecidos como se puede apreciar en la tabla 4, pero con menor diferencia
entre ellos.

DISCUSION

La cohorte analizada tuvo una media de edad y un predominio del sexo femenino
similar al obtenido en diferentes partes del mundo, pues se conoce en la actualidad
que la incidencia de esta enfermedad aumenta sorprendentemente durante la vida
adulta hasta los 85 afios,'’ ademas, hay un acuerdo general en que la incidencia es
doble en las mujeres con respecto a los hombres.*” El color de piel blanco resulté
ser el mas frecuente, sin embargo, por la gran mezcla racial que existe en nuestro
pais preferimos no prestar mucha atencion a este punto, sobre todo si sabemos que
en el mundo existen bolsas de grupos étnicos con incidencias mucho mas altas y
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otras extremadamente bajas, pues estimaciones mas altas corresponden a las de
tribus indias americanas y esquimales, por encima del 3 %, y las mas bajas se han
encontrado en Africa y Asia, por debajo del 0,2 %.'8

El factor reumatoide fue positivo en 52 (61,1 %), de los 85 pacientes a los que se
les determind, por lo que encontramos una positividad ligeramente por debajo de la
reportada en otros estudios, pues se ha descrito que por aglutinacion con latex
(método usado por nosotros), en el 70 % de los pacientes con AR seria positivo.*®

Uno de los objetivos mas importantes de este trabajo era conocer las enfermedades
que se asocian con mayor frecuencia a nuestros casos con AR y llegamos a
encontrar mas de 60 % de asociacion a la enfermedad, lo cual demuestra que
existe alta incidencia de estas enfermedades que ensombrecen el prondstico de
nuestros pacientes, como pudimos ver en esta investigacion en la que el numero de
enfermedades asociadas a la AR fue mucho mayor en los enfermos que fallecieron
como ha sido demostrado en otras investigaciones donde se plantea que el nUmero
de comorbilidades es otro factor de riesgo de muerte temprana,® ademas, el
analisis de 22 comorbilidades en este estudio arrojé que la hipertensién arterial
(HTA) fue la que mas frecuentemente se asocié a AR, en mas del 25 % de los
casos, similar a los resultados encontrados en uno de los mas amplios estudios
realizados sobre el tema® y con mayor nimero de enfermos que el nuestro, donde
se present6 en 31,5 % de sus casos. La diabetes mellitus fue la segunda
comorbilidad encontrada aunque solo en 9,3 % de los casos, semejante al
porcentaje del estudio antes comentado donde se reporta 9,2 %.2° Un estudio
japonés de 91 pacientes con AR encontré HTA en 29,7 % de los enfermos y de
diabetes mellitus en 6,6 %,?" lo cual apoya aun mas los resultados obtenidos por
nuestro grupo de que estas 2 enfermedades son las que mas alta frecuencia de
asociacion tienen a la enfermedad.

Del resto de las comorbilidades halladas nos parece significativo comentar que las
enfermedades tiroideas se asociaron en 8 % a la enfermedad de base, donde
incluimos tanto los pacientes eutiroideos, los trastornos de hipofuncién y de
hiperfuncion del tiroides. Resultados similares a los de nuestro estudio obtuvieron
Navarro y otros en nuestro pais, quienes estudiaron 31 enfermos con AR y
encontraron bocio en 6,5 % de ellos.?” Esta asociacion fue hallada también en 10,8
% de los pacientes con AR del estudio norteamericano anteriormente comentado.?°

En nuestra cohorte encontramos asma bronquial y osteoartritis en un porcentaje
similar a las enfermedades del tiroides, asi como afectacién psiquiatrica,
enfermedad arterial coronaria y sepsis en un bajo porcentaje de pacientes, como ha
quedado expuesto en los resultados, que al ser comparados con otros reportes
internacionales, vemos que hay mayor frecuencia en ellos de enfermedades
cardiovasculares, infecciones, malignidad, enfermedad gastrointestinal y
osteoporosis en los enfermos con artritis reumatoide,?® lo que podemos explicar
porque nosotros no pesquisamos a profundidad cada una de estas enfermedades en
nuestra cohorte, solamente quedaron incluidas las que referian los enfermos en la
encuesta que les fue entregada con el objetivo de conocer como se expresaba dicha
comorbilidad.

La tasa de mortalidad en 6 afios (5,2 %) en nuestra cohorte de seguimiento fue
baja en comparaciéon con la que se manifiesta en la literatura reportada, podria
estar en relacion con el corto tiempo de seguimiento de los pacientes, cuando se
compara con otras investigaciones con un seguimiento longitudinal mucho mayor,
como ejemplo de ello tenemos el estudio de 100 pacientes con AR seguidos durante
25 afios donde hubo una mortalidad de 40 %,** ademas se ha observado un
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significativo incremento del riesgo de muerte en un estudio prospectivo de
pacientes con AR temprana realizado en lowa, en el afio 2002, y donde
determinaron que al igual que nosotros, la HTA y la DM son las comorbilidades mas
frecuentemente vistas en sus enfermos.?

Dentro de las causas de muerte, en nuestros casos, las 2 fundamentales fueron la
enfermedad arterial coronaria y el sangrado digestivo, a pesar de que no estuvieron
representadas dentro de las comorbilidades mas importantes de esta serie de
pacientes, sin embargo, estan dentro de las causas de muerte que mas se reportan
en los pacientes con esta enfermedad reumatica.?® Actualmente, es la enfermedad
cardiovascular a la que mas frecuentemente se le atribuye un incremento de la
mortalidad en los reportes de la literatura mundial, llegando a ser hasta de 42 %,?%’
por lo que ademas de apoyar lo encontrado por nosotros, es una sefial de alarma
ante la que los reumatélogos debemos estar alertas, pues no solamente debemos
tratar de disminuir la actividad, la progresion y la incapacidad generada por la
enfermedad en si, sino también evitar la muerte por dicha causa y, ademas, de
forma prematura. En cuanto a la enfermedad gastrointestinal como causante de
mortalidad en la AR, esta constituyo el 1,1 % de la mortalidad en nuestros casos,
pero llega a encontrarse hasta en 4 % de los enfermos con esta dolencia vs. 2 %
de los controles.?®

El estudio de las 13 variables sefialadas nos permitié determinar que la edad, el
bajo nivel cultural, la velocidad de sedimentacion globular (VSG), el indice de
incapacidad (HAQ) y el niumero de comorbilidades asociadas a la AR se relacionaron
mas estrechamente con la mortalidad de nuestros casos, al igual que lo encontrado
en la literatura revisada donde se expone que tanto una mayor edad,?® el bajo nivel
cultural,?® un HAQ mas alto ?° y un niumero mayor de enfermedades asociadas a la
AR® se relacionan con incremento de la mortalidad en este reumatismo en
particular, ademas con mayor efectividad que otros parametros como tener una
enfermedad mas severa, las erosiones radiograficas y la positividad para el factor
reumatoide.?® Los mecanismos por los cuales este tipo de artritis ejerce un impacto
negativo sobre la supervivencia esta todavia por definirse, algunas mediciones de
severidad como el factor reumatoide, las erosiones radiogréficas, el conteo
articular, la presencia de nédulos, la fuerza del pufio y la leucocitosis han sido
asociados con altas tasas de mortalidad,?® nuestro grupo encontroé titulos mas
elevados de factor reumatoide y conteos articulares mas altos en los casos que
fallecieron, pero no pudimos comparar el resto de las variables pues no las
incluimos en esta investigacion.

Las otras variables que estudiamos como el tiempo de evolucién de la enfermedad,
los habitos toxicos, la evaluacion global de la enfermedad por el enfermo, el indice
de actividad segun el DAS28 y un menor nimero de consultas en los fallecidos, a
pesar de que no hubo una diferencia marcada entre ellos, creemos que debemos
tenerlos en cuenta, pues en futuros estudios con un mayor nimero de casos y con
un seguimiento mas prolongado, podrian aportarnos mas datos a favor de
comportarse como predictores de mortalidad, ademas, no pudimos determinar el
grado de significacion existente al comparar todas las variables analizadas entre los
fallecidos y los restantes casos con AR porque tenemos solamente 9 casos
fallecidos.

Nuestra investigacion nos permite concluir que mas de la mitad de los pacientes
tuvieron comorbilidades asociadas, que la HTA, la diabetes mellitus y la enfermedad
tiroidea fueron las enfermedades més frecuentemente relacionadas con la artritis
reumatoide. La enfermedad arterial coronaria y el sangrado digestivo fueron las
causas de muerte mas importantes en esta serie, mientras que la tasa de
mortalidad fue baja en estos enfermos seguidos durante 6 afios. La edad, el bajo
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nivel de escolaridad, la velocidad de sedimentacion globular, un mayor indice de
incapacidad de los enfermos y un mayor numero de comorbilidades fueron las
variables que mas se relacionaron con la mortalidad.
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