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RESUMEN

OBJETIVO: Caracterizar epidemiolégica, clinica y terapéuticamente a pacientes con
espondiloartropatias seronegativas de la consulta externa de adultos de reumatologia del
Hospital General San Juan de Dios y al Instituto Guatemalteco de Seguridad Social (Unidad
Periférica zona 11, Unidad de Consulta Externa de Enfermedades, Unidad de Consulta Externa
de Especialidades Médico-Quirargicas Gerona) en el periodo de abril-junio del afio 2018.
POBLACION Y METODOS: Estudio descriptivo transversal ambispectivo, en 99 pacientes
mayores de 18 afios, de ambos sexos y revision de expedientes médicos. Se utiliz6 estadistica
descriptiva, para variables categéricas porcentajes y frecuencias; para variables numéricas,
medidas de tendencia central y dispersion. RESULTADOS: El sexo predominante es
masculino, con 63.6%, el 12.1% es indigena, con escolaridad diversificada, con ocupaciones de
técnicos y profesionales de nivel medio. La espondiloartropatia seronegativa mas frecuentes es
la espondilitis anquilosante (69%), seguida de artritis psoriasica (22%) y en menor prevalencia:
espondiloartritis indiferenciada (5%), artritis reactiva (3%) y enfermedad inflamatoria intestinal
(19%). Una cuarta parte de los pacientes presentan hipertensién arterial, las manifestaciones
clinicas son artritis periférica y lumbalgia con el 86.86% y 62.62%, respectivamente; el 14.14%
de los pacientes presentan manifestaciones extraarticulares siendo uveitis la mas frecuente.
CONCLUSIONES: EI perfil epidemiolégico de los pacientes con espondiloartropatias
seronegativas es: edad media de 44.31 afos, sexo masculino, etnia no indigena, escolaridad
diversificada, procedentes de la ciudad capital de Guatemala; la espondiloartropatia mas comun
es la espondilitis anquilosante, el antecedente médico mas frecuente es hipertension arterial, la
sintomatologia predominante es la artritis periférica, el tratamiento se basa en AINES,
inmunosupresores, glucocorticoides y anti-factor de necrosis tumoral a; con poca utilizacion de

JAK2 y anti interleucinas.
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1. INTRODUCCION

Las espondilortropatias seronegativas son un grupo heterogéneo de enfermedades
caracterizadas por artropatias inflamatorias asociados a factor reumatoide negativo. En este
grupo se incluyen la espondilitis anquilosante (EA), la artritis reactiva, la artritis psoriasica (APs),
la artritis asociada a las enfermedades inflamatorias intestinales, la artritis indiferenciada y la
artritis axial no radiolégica.’ Caracterizar estas patologias permite conocer el comportamiento
epidemioldgico, clinico y terapéutico actual que se presenta en Guatemala, ademas de brindar
informacion integral al personal de salud interesado. Actualmente existen pocos estudios sobre
espondiloartropatias en Latinoamérica, sin embargo, en el afio 2011 se publicé un estudio de
Epidemiologia de Espondiloartropatias en Centro América, en el que se incluyeron a 233
pacientes de los paises de Guatemala (78.54%), El Salvador (7.29%) y Costa Rica (14.16%).
Los resultados reportaron que la prevalencia de espondiloartropatias era ligeramente superior
en mujeres que en hombres en un 57% y 43% respectivamente, la mediana de edad fue de
47.5 afios en ambos sexos; las enfermedades reumatoldgicas que prevalecieron fueron: artritis
reactiva (47%), artritis indiferenciada (33%), espondilitis anquilosante (10%) y artritis psoriasica
(9%). 2 Guatemala actualmente carece de estadisticas e indicadores de salud referentes a la
prevalencia de este grupo de enfermedades, por lo que surge la idea de realizar una
caracterizacion epidemiolégica, clinica y terapéutica en pacientes diagnosticados con
espondiloartropatias seronegativas en la que se pueda dar a conocer el tipo de
espondiloartropatia mas frecuente, los sintomas y signos mas comunes que los afectan y el
tratamiento mas utilizado en este ambito con el fin de proporcionar datos que sean de utilidad

futura en el diagndstico y tratamiento adecuado de las patologias mencionadas.

La presente investigacion tuvo como fin responder a la pregunta: ¢Cuales son las
caracteristicas epidemiolégicas, clinicas, de laboratorio y terapéuticas de los pacientes con
espondiloartropatias seronegativas? correspondientes a las clinicas de reumatologia del IGSS y
Hospital General San Juan de Dios. Esto se logrd a través de entrevistas y revision sistematica
de expedientes clinicos. La metodologia utilizada fue un disefio descriptivo transversal

ambispectivo, con enfoque cuantitativo.






2. MARCO DE REFERENCIA

2.1 Marco de antecedentes

2.1.1 A nivel mundial

La artritis reactiva tiene una incidencia de 30 a 200 casos por cada 100,000 personas,
en el afio 2012 se realiz6 un estudio en el que se observo que la edad mas frecuente para
presentar artritis reactiva es en la tercera década de la vida, se cree que es secundario a
infecciones de transmision sexual por lo que en este caso es mas comun que se observe en el
sexo masculino, si es secundario a infecciones gastrointestinales se presenta la misma
incidencia en ambos sexos. La prevalencia de las espondiliatropatias varia en funcion de la
etnia, localizacion geogréafica y, sobre todo, de la frecuencia del HLA-B27 en la poblacion
general. En Europa, la prevalencia de la Espondilitis anquilosante se sitia entre el 0,3% al
1,3%, lo que equivaldria a la presencia de al menos medio millbn de pacientes afectos de
espondilitis anquilosate en Espafia. Habitualmente aparece en varones entre los 20 y los 30
afios de edad. En mujeres es menos frecuente y suele ser mas leve. > También encontraron la
asociacion entre artritis reactiva y el anticuerpo HLA -27 lo que aumenta el riesgo hasta un 20%
para desarrollar la enfermedad. En este articulo concluyeron que la lesion patognomoénica de
esta patologia es la entesitis y que las manifestaciones extraarticulares mas comunes son la

conjuntivitis y la uretritis. *
2.1.2 A nivel latinoamericano

En 1986 Graciela S. Alarcon publicd un estudio epidemiolégico de enfermedades
reumadticas el cual indica que la artritis reactiva y la espondilitis anquilosante estan asociadas al
anticuerpo HLA B-27, sin embargo se observo que en América latina esta incidencia es menor
qgue en Europa y Estados Unidos. También muestra que la artritis psoriasica tiene relacién con
el antigeno HLA BW-38. Este estudio también concluye que las infecciones gastrointestinales
causadas por Shigella no mostraron estar asociadas con la aparicién de artritis reactiva, sin
embargo la infeccion con brucelosis si causé artritis, pero, no todos los pacientes infectados

presentaron artritis reactiva. °



En el afio 2007 La Sociedad Argentina de Reumatologia publicé un articulo sobre terapia
biol6gica de espondiloartropatias en el que pretendian evaluar si el uso de estos farmacos
mejoraba el indice de actividad de la enfermedad, la capacidad funcional y la calidad de vida de
los pacientes. El estudio fue realizado con 21 pacientes con una edad media de 38 afios, 19
pacientes diagnosticados con espondilitis anquilosante y 2 pacientes diagnosticados con
espondilitis psoridsica. Los medicamentos que utilizaron fueron etanercept, infliximab,
adalimumab durante 18 meses y los resultados mostraron como tal que éstos mejoran la
capacidad funcional, controlan la actividad de la enfermedad y mejoran la calidad de vida de los

pacientes.?
2.1.3 A nivel centroamericano

En el afio 2011 se realizd6 un estudio epidemiolégico retrospectivo sobre
espondiloartropatias seronegativas por Abraham Garcia-Kutzbach, Alfredo Montenegro, Isa
Iraheta, Claudia Bara y Ricardo Saénz en el cual se tom6 una muestra de 233 pacientes
correspondientes a Guatemala, El Salvador y Costa Rica. En Guatemala la muestra fue de 105
pacientes gue consultan a la Asociacion Guatemalteca Antienfermedades Reumaticas (AGAR)
y 78 pacientes que consultan a clinica privada Abraham Garcia-Kutzbach, en El Salvador la

muestra fue de 17 pacientes y en Costa Rica de 33 pacientes.

Segun este estudio se observé que la mayoria de pacientes son de sexo femenino a
diferencia de otros estudios que indican lo contrario, también muestra que el 68% de los
pacientes estan entre los 32-63 afios de edad, con una media de 47.5 afios, el 34% de los
pacientes estan asociados a infecciones genitourinarias, gastrointestinales e incluso infecciones
de transmision sexual. En esta investigacion no se logr6 asociar la relacion entre
espondiloartropatias seronegativas y la presencia de HLA-B27 (Antigeno Leucocitario Humano
B-27) ya que este no es un laboratorio de rutina en Guatemala debido al alto costo del mismo.
Entre las manifestaciones clinicas mas comunes se observaron: la artritis periférica, artritis
axial, sacroiliitis bilateral, entesitis y sacroiliitis unilateral. La espondiloartropatia mas comun fue
la artritis reactiva con un 47%, la artritis indiferenciada representa el 33%, la espondilitis
anquilosantes un 10%, la artritis psoriatica un 9% y por ultimo la artritis asociada a enfermedad
inflamatoria intestinal con un 0.9%. También se registra que el tratamiento de primera linea son
los Antiinflamatorios no Esteroideos (AINES) y la mayoria de los pacientes mostraron remision

parcial de los sintomas.®



2.1.4 A nivel nacional

En la actualidad no hay estudios sobre espondiloartropatias seronegativas como tal; sin
embargo, se realizé una investigacion de casos y controles sobre Potenciales Factores de
Riesgo para Artritis Reactiva de julio-octubre del afio 2014. Los casos se tomaron de 32
pacientes que asisten a la clinica privada Abraham Garcia-Kutzbach (AGK), de pacientes que
consultan a la Asociacion Antienfermedades Reuméticas (AGAR), y los controles se estudiaron
en pacientes del Hospital Universitario La Esperanza, Hospital Sanatorio Hermano Pedro y
Hospital Nacional de Traumatologia y Ortopedia, la media de edad de los mismos esta entre 18
y 55 afios de edad. Los factores de riesgo que se evaluaron fueron: sexo, edad, raza,
residencia, ocupacion, historia familiar de espondiloartropatias, psoriasis o enfermedad

inflamatoria intestinal, tabaquismo, obesidad, sindrome metabdlico e infecciones previas.

Se observé que la artritis reactiva predomina en el sexo femenino, en pacientes
indigenas, el 81% de pacientes vive en la ciudad de Guatemala, la infeccidn previa mas comun
fue la intestinal y la genitourinaria, sin embargo, no se observaron infecciones de transmision
sexual en la muestra, el resto de factores de riesgo mostraron resultados insignificantes para
desarrollar artritis reactiva, ademas en dos de estos pacientes se encontr6 asociado el alelo
HLA B-27, sin embargo, fue mas comun el alelo HLA A2. También se observo que los

pacientes persisten con los sintomas después de 2 afios del diagnéstico.’

En el presente afio se publicé un articulo sobre Artritis Reactiva realizado en el afio 2017
por International League of Associations for Reumathology (ILAR ), escrito por A. Garcia-
Kutzbach, J. Chacén-Suchite, H. Garcia-Ferrer y I. Iraheta, en este estudio se observa que los
pacientes pueden presentar artritis reactiva después de 2-4 semanas de haber cursado con una
infeccidn gastrointestinal o genitourinaria e incluso hasta 6 meses después, ademas los
pacientes con mayor prevalencia de esta patologia son mujeres menores de 40 afos. Los
agentes mas comunes en relacion a artritis reactiva fueron: Chlamydia trachomatis, Ureaplasma
Urealyticum y en algunas ocasiones Neisseria Gonorrhoeae. Ademas se documentd a los
Antiinflamatorios No Esteroideos (AINES) como el tratamiento de primera linea no solo por el

efecto analgésico sino porque éstos retardan el desarrollo de sindesmofitos.®



2.2 Marco Tedérico

Las espondiloartropatias son un conjunto de enfermedades que comparten
caracteristicas comunes, entre las se encuentran la Espondilitis Anquilosante, Artritis Psoriatica,
enfermedades inflamatorias intestinales en sus manifestaciones reumatoldgicas, artritis reactiva

y espondiloartritis indiferenciadas.

En los udltimos afios se ha incorporado el concepto de Espondiloartritis Axial no
Radiogréfica para aquellos pacientes con manifestaciones clinicas similares a la Espondilitis
Anquilosante (EA) pero sin compromiso en la radiologia simple, y que por lo tanto no cumplen
estrictamente con los criterios de EA. °

Las Espondiloartropatias representan un grupo de enfermedades inflamatorias
articulares diferentes pero que comparten una serie de caracteristicas clinicas, epidemiolégicas,
imagenolédgicas y genéticas que ha permitido que se las agrupe bajo una denominacion

nosolégica coman.

La diferente ocurrencia de sacroileitis como de otras manifestaciones clinicas axiales y/o
periféricas englobando el sindrome pelvirraguideo donde también se incluye la espondilitis v,
sin ninguna duda, el concepto nuevo de “entesopatia” y sindrome extraarticular, asi como su
importancia en las manifestaciones clinico-radiolégicas que comparten han impulsado el

reconocimiento mas temprano de estas enfermedades. *°**

Los mecanismos causales de estas enfermedades se desconocen, aunque se cree que
son procesos inflamatorios crénicos y autoinmunes. En ellos se presentan elementos comunes
e interrelacionados entre si, como son los factores genéticos, ambientales y mecanismos

inmunoldgicos.

Factores genéticos
Dentro de las espondiloartropatias existen evidencias de una agregaciéon familiar pero

aun no se ha logrado demostrar un patréon hereditario claro.

La identificacion en 1973 de una asociacién muy fuerte con HLA-B27 condujo a una
mayor conciencia del trastorno. La proporcién de pacientes masculinos afectados a pacientes

femeninos, que se pensaba que era de 10 a 1, resulté ser mucho menor.



Gradualmente se reconocio que los sintomas a menudo estan presentes por afios antes
de que surja la sacroileitis avanzada y si se realiza un diagnostico adecuado. Esta nueva
sensibilidad diagndstica, junto con la respuesta dramatica a la inhibicién del factor de necrosis
tumoral a (TNF-a), informada por primera vez en 2000, ha conducido a caracterizar el valor
predictivo de los primeros sintomas y reformular los criterios diagnéstico y clasificacion

aplicables en la enfermedad temprana. **

Se estima que el riesgo absoluto de espondiloartritis en personas con positividad para

HLA-B27 es del 2 al 10%, pero es mayor si se afecta a un familiar de primer grado.*°

Estas enfermedades tienen un impacto sociosanitario importante. Su prevalencia varia
de unos estudios a otros oscilando entre el 0,1 y 2,5%, con diferencias segun la raza y el &mbito
geografico, la prevalencia de HLA-B27 en la poblacién estudiada, los criterios de selecciéon y de

diagnéstico empleados. *°

La teoria del péptido artritogénico, desarrollada en 1990 por Pharman y Benjamin
sugiere que el inicio de la espondilitis anquilosante y de otras espondiliartropatias pueden
deberse a que en pacientes con HLA-B27 positivo, tras una estimulacién externa antigénica,
como por ejemplo la que se produce tras una infeccion bacteriana, se desencadena una
reaccion de linfocitos citotéxicos CD 8+ frente a uno 0 mas péptidos de la bacteria mostrados
por el HLA-B27. Se cree que alguno de estos péptidos tendria un parecido estructural y/o
antigénico con péptidos enddgenos propios del paciente, de modo que se generaria una
reaccién cruzada citotéxica autoinmune que explicaria el dafio local y la inflamacién crénica

presente en estos enfermos. 2

Factores ambientales:
Las condiciones ambientales son determinantes en la etologia de las
espondialoartropatias, se han encontrado agentes infecciosos y en algunas ocasiones

traumatismos.

Entre los agentes infecciosos encontramos que la espondiloartropatia esta relacionada
con microorganismos, descritas ya por Reiter en 1916, son las artritis reactivas, seguida de la
Artritis psoriasica y en menor frecuencia la espondilitis anquilosante. Varios agentes infecciosos
incluyendo Salmonella, Campylobacter, Yersenia, Shigella y Chlamydia estan implicados en la

patogenia de las mismas.



Se ha observado que hasta el 67% de los pacientes afectos de espondilitis anquilosante

presentan lesiones inflamatorias macro o microscépicas, a nivel de colon o de fleon. *?

Desde un punto de vista socioecondmico, segun el Estudio Nacional de Validacién de
Espondiloartropatias, éstas representan el 13% de los pacientes en los servicios de
Reumatologia espafioles y el coste total medio (incluyendo costes directos e indirectos) que

supera las capacidades de adquirirlos. °

2.3 Marco Referencial

2.3.1 Espondiloartropatias seronegativas
Las espondiloartropatias seronegativas pertenecen a un grupo de artritis inflamatorias

gue presentan factor reumatoide negativo y afectacién de las articulaciones periféricas, axiales,

enteritis y diversas manifestaciones extraarticulares.

A este grupo de enfermedades pertenecen la espondilitis anquilosante, el sindrome de
Reiter/artritis  reactiva, espondilitis asociada con psoriasis, artropatias enteropaticas
(enfermedad de Crohn y colitis ulcerosa), asi como una variedad menor no bien definida

denominada espondiloartropatia indiferenciada y espondiloartritis axial no radiografica.

Estas enfermedades reuméaticas presentan una serie de caracteristicas epidemiolégicas
y clinicas y una predisposicion genética mediada por la asociacion al antigeno de
histocompatibilidad HLA 27.*

2.3.1.1 Epidemiologia
Las espondiloartropatias tienen una prevalencia del 0,2-1,2% en la poblacién general y

depende de la frecuencia del HLA-B27 en ese lugar. *3

En Espafia, datos procedentes del Estudio Nacional de Validacién de
Espondiloartropatias demostré una prevalencia media del 13% en pacientes que consultaban

servicios de Reumatologia.™*



Otro estudio realizado en 46 hospitales de Espafia, demuestra que los diagndsticos mas
frecuentes de espondiloartropatias en pacientes de mediana edad fueron: espondilitis
anquilosante (55,2%), artritis psoridsica (22,2%), espondiloartritis indiferenciada (16,1%), artritis
asociada a enfermedad inflamatoria intestinal ( 4,4%) y artritis reactiva (1,4%). Con una media
de edad de 49.5 afios.” Otros estudios han demostrado que existen genes localizados en el
complejo principal de histocompatibilidad (MHC) asociados a las espondiloartropatias como el
antigeno HLA-B27. ** Nuevas investigaciones realizadas en gemelos monocigotos y dicigotos
con espondilitis anquilosante demuestran que la susceptibilidad a desarrollar la enfermedad
viene determinada en su mayor parte (97%) por factores genéticos y tan sélo el 3% se debe a

factores ambientales. *®

2.3.1.2 Clinica

Las lesiones caracteristicas de las espondiloartropatias son: afectacion de las
articulaciones periféricas, axiales, enteritis y diversas manifestaciones extraarticulares. El
diagnéstico diferencial entre los subtipos de espondiloartropatias se realiza en funcion de las

caracteristicas clinicas y del patrén de afectacion articular, ligamentario y tendinoso.*

Existen criterios de clasificacion para las espondiloartropatias y criterios diagnosticos
especificos para los subtipos de estas enfermedades reumatoldgicas. *°

Se desarrollaron dos sistemas de criterios de clasificacion de espondiloartropatias: uno
surgi6é de la experiencia personal de Bernard Amor y otros reumatélogos franceses y el otro fue

desarrollado por el Grupo Europeo para el Estudio de las Espondiloartropatias (ESSG) en 1991.

Ambos criterios incluyen signos y sintomas clinicos relacionados con la afeccién axial
(dolor gluteo, dolor vertebral inflamatorio, dolores nocturnos dorsales o lumbares), afeccion
articular periférica (oligoartritis predominante en miembros inferiores), entesopatia, aspecto
genético y familiar y manifestaciones extraarticulares (uveitis anterior, psoriasis, enfermedad
inflamatoria intestinal).” Los Criterios del Grupo Europeo para el Estudio de las
Espondiloartropatias (ESSG) varian de los criterios B. Amor en que éstos Ultimos presentan el
criterio de sensibilidad al tratamiento en 48 horas, asi como los signos y sintomas son mas

especificos a la evaluacion clinica.



Los criterios de Amor y los del Grupo Europeo para el Estudio de las
Espondiloartropatias (ESSG) presentan sensibilidad y especificidad significativa: Sensibilidad
(Amor: 90,8%, y ESSG: 83,5%) y especificidad (Amor: 96,2%, y ESSG: 95,2%). Aunque los
criterios de Amor presentan mayor sensibilidad y especificidad, los criterios del Grupo Europeo
para el Estudio de las Espondiloartropatias (ESSG) se han aplicado con mayor facilidad y

frecuencia en varios paises.™

Ambos criterios de clasificacion permiten clasificar a un elevado nimero de pacientes, *3
sin embargo en los estadios precoces, no siempre es posible realizar un diagnéstico definitivo.*®
Actualmente estos criterios no se consideran consistentes ya que posteriormente los subtipos

de las espondiloartropatias adquieren o pierden caracteristicas clinicas especificas.™

2.3.2 Artritis reactiva

“Consisten en una inflamacion aséptica de la membrana sinovial, tendones y/o fascias,
desencadenadas por una infeccion a distancia, generalmente de localizacién gastrointestinal o
genital, aunque otros origenes como las vias respiratorias, vias urinarias, meninges y piel,

también son posibles.”®

“La artritis reactiva, conocida clasicamente como sindrome de Reiter, es una artritis
inflamatoria seronegativa que aparece tras ciertas infecciones gastrointestinales o

genitourinarias, acompafiadas a menudo de clinica ocular y cutanea.” *

2.3.2.1 Epidemiologia:

Es mas frecuente en varones jovenes, pero esto depende de la etiologia, cuando la
artritis reactiva aparece posterior a una infeccion intestinal se afectan ambos sexos por igual,
sin embargo, cuando ésta es causada por una infeccion del tracto urogenital afecta mas al sexo
masculino. En Espafia tiene una incidencia de 0.6-3.1 casos por cada 100,000 habitantes. Esta
enfermedad se presenta en el 4% de los pacientes que han padecido infecciones por
Chlamydia Trachomatis, debido a esto se considera que ésta es la principal causa de Atrtritis
reactiva. Ademés se ha observado que en pacientes con VIH positivo se presenta
sintomatologia tipica (Conjuntivitis, uretritis y artritis) y la duracion de los sintomas es mas

prolongada. *’
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Las causas de artritis reactiva son de origen bacteriano, gram negativas, como se
describié anteriormente la mas comdn es Chlamydia, también figuran Salmonella, Shigella,

Yersinia y Campylobacter. *

También se cree que en los pacientes con Artritis Reactiva tienen niveles elevados de
interleucina 10 y niveles reducidos de factor de necrosis tumoral alfa (TNF-alfa), asi como su
relacién con el HLA-B27 positivo lo que hace que esta enfermedad se presente con mayor

intensidad y cronicidad. *

2.3.2.1.2 Clinica:
La clinica de esta enfermedad tiene diferentes manifestaciones, sin embargo, es comun

que aparezca fiebre y pérdida de peso. *

Los sintomas genitourinarios que se presentan son: uretritis y cervicitis, los sintomas
articulares son: entesitis que es el sintoma mas frecuente, se caracteriza por dolor e inflamacién
del tenddn de Aquiles. También se presenta oligoartropatia de grandes articulaciones, asi como

afectacién de columna lumbar o articulaciones sacroiliacas. *

También se observan sintomas oftalmolégicos como: conjuntivitis, uveitis, queratitis, iritis
y escleritis. En piel y faneras se presentan queratodermia blenorragica, balanitis circinada
(manifestacion mas frecuente), eritema y tumefaccidon del pliegue ungueal, engrosamiento y
opacificacion de la lamina ungueal, onicdlisis y puUstulas periungueales. También puede haber

glositis, lengua geogréfica y tlceras orales. *

2.3.3 Espondilitis anquilosante

La espondilitis anquilosante es una enfermedad cronica de origen desconocido asociada
significativamente al antigeno de histocompatibilidad HLA-B27 que afecta las entesis y la
membrana sinovial de la columna vertebral, las articulaciones sacroiliacas y las articulaciones
de las extremidades inferiores principalmente. En la mayoria de los pacientes el comienzo de la

enfermedad es insidioso y gradual, especialmente la afectacién dominante es la axial. *®
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2.3.3.1 Epidemiologia:
A pesar de que una vez se penso6 que la espondilitis anquilosante era una enfermedad
masculina, ahora se sabe que las mujeres contraen la enfermedad también, con una proporcién

de 2 a 3 hombres por cada mujer.

La enfermedad en la mujer tiende a ser mas atipica y afecta a las articulaciones del
cuello y las extremidades mas a menudo. La mayoria de los sintomas de la espondilitis
anquilosante comienzan en la edad adulta temprana, antes de los 40 afios de edad, aunque los
hombres jovenes pueden tener sintomas en la adolescencia temprana o, en ocasiones, en la

infancia.

Aunque el curso de la enfermedad es variable, aproximadamente el 30% de los
pacientes sufren deterioro funcional severo, el cual conduce a la discapacidad para laborar y
realizar sus actividades cotidianas, asi como a una disminucion en su calidad de vida y un

aumento de la mortalidad. *°

Entre los agentes que llevan a su desarrollo se han implicado componentes genéticos,
entre 80 y 90% de los pacientes son positivos para el complejo mayor de histocompatibilidad
HLA-B27 (antigeno leucocitario), en comparacién con la baja prevalencia de HLAB27 en la

poblacion general del 7 al 8%. %

En los factores ambientales se han registrado agentes infecciosos como Yersinia,
Shigella, Salmonella, Campylobacter y Chlamydia, con la hip6tesis de péptidos artritogénicos,
gue son antigenos derivados de estas bacterias que podrian participar como desencadenantes
de la enfermedad. Aunque no se ha identificado el péptido artritogénico especifico, éste puede
compartir cierta homologia con el HLA-B27, que lo haria desencadenar una respuesta inmune

en contra de las células propias. %

2.3.3.2 Clinica:

Los sintomas que se valoran basicamente a la hora de establecer si una espondilitis
anquilosante tiene inflamacion activa o no son: el dolor axial, la rigidez matinal, la existencia de
sintomatologia periférica y la valoracion que el paciente hace de su estado de salud. % El curso
es variable ya que puede manifestar periodos de exacerbaciones y remisiones espontaneas,

principalmente al inicio de la afeccion. °
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La sintomatologia caracteristica es la lumbalgia inflamatoria con rigidez matinal de mas
de 30 minutos, que mejora con la actividad fisica y no con el reposo; incluso los pacientes notan
que el dolor aumenta en las noches.”® La disminucién de la movilidad espinal con restricciones
de la flexién y extension de la columna lumbar y la limitacion de la expansion toracica son
resultado inicialmente del proceso inflamatorio al nivel de las entesis, mientras que a largo plazo
pueden producirse anquilosis (alteracion inicial inflamatoria en los sitios de insercion
ligamentosa, acompafiada de reaccion 6sea, estableciendo una actividad fibrosa que se
extiende, calcifica y puede llegar a osificarse) con deformidades que ocurren a lo largo de toda
la columna vertebral, tales como rectificacion de la lordosis lumbar, exageracion de la cifosis
toracica, e hiperextension de la columna cervical. 21
Dolor

El dolor de caracteristicas inflamatorias en el esqueleto axial es el hallazgo clinico més
consistente en la espondilitis anquilosante y forma parte basica de cualquiera de los criterios
diagnosticos o de clasificacion. Sin embargo, la distincién entre dolor lumbar inflamatorio y
mecanico no es siempre obvia. Se han propuesto una serie de caracteristicas clinicas que
reforzarian el origen inflamatorio del dolor: a) Rigidez matinal mayor de 30 min; b) Mejoria del
dolor con el ejercicio pero no con el reposo; c) Necesidad precoz de levantarse por dolor lumbar

en la segunda mitad de la noche, y d) Dolor alternante en las nalgas.

La presencia de 2 de ellas determina una razén de probabilidad de espondilitis
anquilosante de 3,7; la presencia de 3 de las caracteristicas aumenta la probabilidad a 12,4. En

conjunto, este grupo de criterios tienen una sensibilidad del 70% y una especificidad del 81%. **

Artritis Periférica

La presencia de artritis periférica en la espondilitis anquilosante es habitual, esta puede
ser la manifestacion inicial y preceder en afios al resto de la sintomatologia. La afectacion,
oligoarticular y asimétrica, predomina en miembros inferiores (cadera, rodillas, tarso y
metatarsianos), hombros y, de forma excepcional, afecta articulaciones de las manos sin
producir deformidad. La cadera se ve implicada en un 40 % de los casos, suele ser bilateral, y
se presenta por lo general en pacientes jovenes con formas mas graves de la enfermedad. Las
rodillas y articulaciones del pie pueden presentar una sinovitis indistinguible de otras patologias

inflamatorias.
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Rigidez matinal
Rigidez vertebral asociada a la existencia de inflamacion activa que aparece en la

mafiana después del suefio nocturno.

Tradicionalmente se ha medido la duracién de la rigidez matinal y, de hecho, no hay
estudios que comparen si la duracion de la rigidez o la mera valoracién de su gravedad son

instrumentos comparables. %

Entesitis

Es una manifestacion menos frecuente que en otras formas de espondiloartritis.
Destacan las entesitis pélvicas, trocanteritis, region de tuberosidad isquiatica y crestas iliacas.
Pueden producir dolor espontdneo o a la palpacién en las zonas de insercion. Es muy
caracteristica la entesitis aquiliana. La frecuencia de entesitis periférica se encuentra entre el

25-58% de pacientes. El dolor a la palpacion de las zonas afectadas es el sintoma principal.

Diagnéstico y evaluacion

Su diagnéstico esta basado en la clinica, caracteristicamente el dolor lumbar de tipo
inflamatorio, en pacientes menores de 40 afios, deteccion de HLA B-27 y reactantes de fase
aguda elevados (PCR, VHS), asociado a hallazgos radiolégicos de sacroileitis y

manifestaciones caracteristicas en la columna vertebral. °

Inicialmente se habian propuesto los criterios de Roma en 1961 y los criterios de New
York en 1966 para el diagnéstico de la espondilitis anquilosante; sin embargo, debido a que
estos no tenian una buena sensibilidad y especificidad, se establecié posteriormente una

modificacion en los criterios de New York en 1984.%3

Los criterios ASAS (Ankylosing Spondylitis Assessment Study) (Ver anexo Tabla 11.1.1)
para diagnosticar las espondilitis anquilosante axiales fueron publicados en el afio 2009. Se
aplican a pacientes menores de 45 afios con dolor lumbar bajo de 3 0 mas meses de duracién.
Comprende 2 ramas 0 secciones: una seccion radioldgica» y una seccion clinica. Para cumplir
con la seccién radiol6gica ha de demostrarse una sacroilitis mediante radiografia simple o
resonancia magnética, y presentar al menos uno de los rasgos caracteristicos de espondilitis
anquilosante, el paciente debe tener un HLA B-27 positivo y presentar al menos 2 rasgos de

espondilitis anquilosante, sin que la sacroilitis radiologica sea obligatoria. **
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Esta evaluacion, tanto inicial como en revisiones posteriores, especialmente cuando se
planteen cambios de tratamiento, debe incluir historia clinica y exploracion completas, pruebas
de laboratorio y radiolégicas, recomendandose el uso de herramientas estandarizadas y
validadas para la valoracion de la actividad de la enfermedad, el dafio estructural o la capacidad

funcional y calidad de vida de los pacientes.

La medicion de la movilidad vertebral no diferencia es debida a la actividad inflamatoria
gue se produce por el dafio estructural establecido. En principio, cuanto mas corta es la
evolucién de la enfermedad, mas facil es atribuirla a actividad inflamatoria. En general, todas las
mediciones de movilidad vertebral son reproducibles y validas, pero el grupo ASAS (Ankylosing
Spondylitis Assessment Study) ha incluido dentro del conjunto minimo la distancia occipucio-
pared, la expansion toracica, el indice de Schober modificado, la flexion lateral de la columna
y/o el BASMI, un indice validado que incluye la medicién de la rotacién cervical, la distancia
occipucio-pared, la flexién lateral de la columna, la flexion lumbar y la distancia intermaleolar

(que refleja afectacion axial segmentaria). %
Signo de Schober:

Se realiza con el paciente de pie y el explorador a su espalda. Se sefiala un punto que
localice L5 (a la altura de los hoyuelos de Venus o se utilizan las crestas iliacas, que
corresponden a L4, y se marca 1 cm por debajo), se marca un segundo punto a 10cm por
encima. Se pide el paciente una flexiébn anterior maxima, con las rodillas extendidas, y se mide
la distancia entre ambos puntos. Se anotara la diferencia (en cm) con respecto al inicio (lo que

exceda de 10 cm).?®#*

El Signo de Schober modificado consiste en colocar la marca inferior a 5 cm por debajo del
punto inferior. Esta medicion es preferible a la medicién de la distancia dedo suelo ya que esta

ultima puede ser influenciada por la flexién de caderas.
Cuestionario de BASDAI

El cuestionario BASDAI (Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index) es un indice
de actividad compuesto que utiliza escalas con descriptores numéricos de 0 a 10. Consta en 6
preguntas (cada una puntia de 0 a 10) referidas a diferentes dominios relacionados con la

actividad de la enfermedad.
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Estos dominios incluyen la fatiga (A), dolor en el esqueleto axial (B), dolor e inflamacion
en articulaciones periféricas (C), dolor al tacto o a la presion (D), la intensidad de la rigidez

matutina (E), y la duracién de la rigidez matutina.

El BASDAI ha demostrado ser un instrumento valido, sensible al cambio, y facil de

aplicar para medir la actividad de la enfermedad. *
Cuestionario de BASFI

El BASFI (Bath Ankylosing Spondylitis Functional Index) es un cuestionario de 10
preguntas que utiliza escalas horizontales con descriptores numéricos de 0 a 10. El BASFI
evalla la discapacidad fisica auto-percibida para realizar diversas actividades basicas de la vida

diaria.?®

El BASMI (Bath Ankylosing Spondylitis Metrology Index) es un indice que combina
diferentes medidas metroldgicas (distancia trago-pared, rotacion cervical, distancia
intermaleolar, flexion lateral lumbar y test de Schober). Cada uno de estos componentes se
puede puntuar segun, de 0 a 10 si se sigue una escala de 11 puntos (preferible), o de 0 a 2 si
se sigue una escala de 3 puntos o una funcion linear. Si utilizamos escala de 11 puntos, cada
medida metroldgica se puntta de 0 a 10 para derecha e izquierda dando el resultado la media
de los dos. La puntuacién final del BASMI es la media de las 5 puntuaciones de las medidas
metrolégicas. La puntuacion global del BASMI puede estar entre 0 (mejor) y 10 (peor). El
BASMI ha mostrado buena correlacion con otras medidas de enfermedad y con los indices

radiolégicos. %

2.3.4 Enfermedad inflamatoria intestinal (EII)

La enfermedad inflamatoria intestinal se refiere a un grupo de enfermedades, cuya
caracteristica principal es la inflamacién del intestino, la enfermedad de Crohn y la colitis

ulcerosa, son las méas conocidas debido a que se presentan con mayor frecuencia.?

La enfermedad de Crohn se encuentra relacionada con anormalidades genéticas como
la mutacion del gen NOD2/CARD15 el cual se encuentra en el cromosoma 16, este gen codifica
a una proteina intracelular (NODZ2), la cual es expresada en mocitos, macrofagos, células

dendriticas etc.
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Encargadas de producir lisozimas con funcién antibacteriana, relacionadas con la
identificacion de lipopolisacaridos bacterianos. los cuales producen la activacion del factor
nuclear kappa beta (NFkB) y transcripcién de genes regulatorios. Se han identificado hasta tres
mutaciones de este gen. Lo cual determina una mala regulacion en la respuesta a la inmunidad
frente a bacterias, presentando una inmunidad innata incompleta y una inmunidad adaptativa

alterada.

El nimero de células T, en la enfermedad de Crohn se caracteriza por proliferacion de
las células efectoras y una disminucion de apoptosis. La sobre proliferacion de células T
efectivas de antigenos bacterianos capaces de producir inflamacion estdn presentes en la

enfermedad de Crohn. .%

En la enfermedad de Crohn, las células T que producen interferon g, y en la colitis
ulcerosa, las células T que producen interleucina 4 y las células natural killer que producen

interleucina 13 contribuyen a la inflamacion de la mucosa.?

2.3.4.1 Epidemiologia:

La incidencia de la colitis ulcerosa es aproximadamente 10-20 casos nuevos por
100.000 por afio, con una prevalencia descrita de 100 a 200 casos por 100.000 habitantes. La
incidencia permanece estable. Existen marcadas diferencias entre distintos grupos étnicos,
habiéndose descrito una elevada incidencia en los judios asquenazi. La incidencia de la
enfermedad de Crohn es de 5-10 casos nuevos por 100.000 por afio, con una prevalencia de
150 a 200 casos por 100.000 habitantes. En contraste con la colitis ulcerosa, la incidencia de la
enfermedad de Crohn esta en aumento. Ambas enfermedades afectan a la gente joven, con un
pico de incidencia entre las edades de 30 y 40 afios. Ambas formas de enfermedad pueden
ocurrir en adultos jévenes, adolescentes y nifios. A pesar de su cronicidad, estas enfermedades
pueden presentarse como una emergencia gastrointestinal que compromete la vida. La
naturaleza de la emergencia varia, dependiendo del tipo de enfermedad de base y de la

extension y distribucién anatémica del compromiso intestinal. %

2.3.4.2 Clinica:
Los sintomas incluidos son dolor abdominal, diarrea y/o rectorragia de larga evolucion y
pérdida de peso asociado a sintomas sistémicos tales como mal estado general, anorexia y

fiebre son mas comunes en la enfermedad de Crohn, que en la colitis ulcerosa.
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La enfermedad de Crohn (EC) es un tipo de enfermedad inflamatoria que puede afectar
a cualquier zona del tracto digestivo con una amplia variedad de manifestaciones clinicas. Se
trata de inflamacion transmural del tubo digestivo que puede manifestarse desde formas leves,
con hiperemia de la mucosa hasta la formaciéon de ulceras que pueden afectar incluso a la
serosa. Es tipica la afectacion parcheada y discontinua de la mucosa. Con frecuencia se
asocian complicacién extramural como la formacién de abscesos o fistulas.

La enfermedad de Crohn puede afectar cualquier tramo, aunque las zonas con mayor
frecuencia de afectacion son ileon terminal y ciego por lo que la correcta valoracion de dichas

regiones es imprescindible para el manejo de estos pacientes.

Se han identificado tres patrones de presentacion de enfermedad Crohn estos serian
penetrante (Induce la formacién de fistulas y o abscesos extramurales) el estenosante (Que
producen zonas de estrechamiento de la luz intestinal) y el luminal (Con afectacion

predominante de la pared intestinal).

Colitis ulcerosa (CU) en cambio afecta Unicamente al colon y recto. Esta tipicamente
continla englobando de forma constante los tramos distales (recto con una extension
ascendente. Al contrario de la enfermedad de Crohn, la afectacién se limita Gnicamente a la

mucosa quedando las capas mas profundas intestinales habitualmente respetadas. %’

Las emergencias asociadas con la enfermedad de Crohn incluyen la obstruccién debida
a la inflamacibn aguda, espasmos o0 estructuras; abscesos intraabdominales o
retroperitoneales; perforacion libre; hemorragia; y megacolon téxico. La naturaleza de la

emergencia depende de la localizacién predominante de la enfermedad. %

El diagndstico de la Ell puede ser, en ocasiones, complejo y tardio, especialmente en
pacientes con EC, ya que en este caso la inflamacién puede localizarse en cualquier punto del
tubo digestivo y el individuo puede tener sintomas dispares. Ante la valoracién de un posible
caso de Ell, se revisa la historia clinica del paciente, teniendo en cuenta sintomas previos,

intolerancias, edad, historial familiar, entre otros aspectos. %’

También se llevan a cabo exploraciones complementarias para confirmar o descartar
diagnéstico como el analisis de sangre, de orina y de heces. La ecografia, radiografia o TAC
abdominal, como pruebas de imagen no confirman el diagnéstico, pero ayudan a determinar la

extension de la zona inflamada o afectada.
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Por ultimo, es a través de las pruebas endoscépicas, en las que se explora el aparato
digestivo en su totalidad y se extraen tejidos (biopsia) para su posterior analisis en el

laboratorio, con las que se puede realizar un diagndéstico definitivo de la enfermedad. %

2.3.5 Espondiloartropatia indiferenciada

Las espondiloartropatias indiferenciadas se pueden definir como toda enfermedad
reumética que cumpliendo todos los criterios propuestos por el Grupo Europeo para el Estudio
de las Espondiloartropatias y los criterios de Amor, no cumplen con los criterios diagndsticos de

ninguna de las enfermedades comprendidas dentro del grupo de las espondiloartropatias.

2.3.5.1 Epidemiologia
Son mas frecuentes en adultos jovenes, y afecta a ambos sexos por igual, aunque

puede notarse un discreto predominio en el sexo masculino.

2.3.5.2 Clinica:
Presentan rasgos clinicos que abarcan un amplio espectro, debido a la superposicién en
distinto grado de los signos y sintomas propios de las espondiloartropatias.

Dichas manifestaciones pueden agruparse en cuatro grandes sindromes:

a) Sindrome pelvirraquideo: consiste en un dolor en la regiébn glatea que puede
presentarse de manera fija o alternante, irradia a la region posterior del muslo hasta la
rodilla, persiste durante el reposo y mejora con la actividad fisica, asi como con el uso
de AINES. En asociacion con éste dolor, comunmente se observa un cuadro de dolor en
la regién lumbar, de caracteristicas similares. Ademas, se puede afectar la columna
dorsal o la cervical.

b) Sindrome articular periférico: manifestacion mas frecuente, que se presenta
comunmente como una oligoartritis, generalmente asimétrica y de predominio en
grandes articulaciones de miembros inferiores, como las rodillas y tobillos

c) Sindrome entesopético: se define como la inflamacién de la entesis, el lugar de insercién
de ligamentos, tendones, capsula articular o fascia al hueso. Se presenta generalmente
en los miembros inferiores, en la fascia plantar y el tarso, asi como en el esqueleto axial.

d) Sindrome extraarticular: se define como el conjunto de signos y sintomas que,
originados en Organos y tejidos distintos del aparato locomotor, se encuentran

relacionados patogénicamente con las espondiloartropatias.
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e) En éste se incluyen las manifestaciones cutaneas y oftalmolégicas y las afecciones

cardiacas y gastrointestinales. *°

En las espondiloartropatias indiferenciadas, el retraso en el diagnéstico se debe a la
expresion de cuadros clinicos incompletos. No existen criterios establecidos para realizar el
diagnéstico de ésta, por lo que éste depende de la experiencia del médico para identificar la

clinica del paciente.

En un seguimiento realizado a los 11 afios en pacientes con espondiloartropatias
seronegativas indiferenciada, se encontr6 que el 68% de los pacientes evolucionaron finalmente

hacia espondilitis anquilosante, generalmente desarrollada en forma leve. %

2.3.6 Espondiloartritis axial no radiografica

Es muy frecuente encontrar pacientes con dolor lumbar crénico que se presenta antes
de la segunda mitad de la vida, un dolor con caracteristicas inflamatorias, y que a pesar de
esto, no cumple con los criterios de Nueva York modificados para Espondilitis Anquilosante
(EA), debido a que no presentan dafio en radiografia simple a nivel de articulaciones
sacroiliacas.

En los ultimos afios se ha introducido el concepto de espondiloartritis axial no
radiogréfica para definir a aquellos pacientes que presentan manifestaciones clinicas similares
a la Espondilitis Anquilosante (EA) pero sin compromiso en la radiologia simple. Algunos de
estos pacientes después de un tiempo evolucionaban a cuadros clinicos con caracteristicas de

EA, mientras que otros permanecen sin dafio radiolégico. °

2.3.6.1 Clinica:

De acuerdo con los criterios de ASAS, el diagnéstico de espondiloartritis axial abarca los
dos subconjuntos: espondiloartritis axial radiografica o espondilitis anquilosante clasica y la
espondiloartritis axial no radiogréfica. La progresion a la espondilitis anquilosante ocurre solo en
un menor numero de pacientes que han cursado con espondiloartritis axial no radiografica

durante una década o mas.
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De los pacientes que presentan espondiloartritis axial no radiografica, existe una
proporcion significativamente mas alta de pacientes femeninas, una duracion media mas corta

de la enfermedad y niveles de marcadores inflamatorios mas bajos que entre aquellos con EA.*°

2.3.7 Artritis Psoriasica

La Artritis Psoriasica (APs) es una enfermedad inflamatoria crénica autoinmunitaria del
sistema musculoesquelético, generalmente asociada a la presencia de un salpullido reseco en
la piel, en forma de escamas que se localiza en codos, en las rodillas y en el cuero cabelludo
acompafiado de afeccién articular de articulaciones periféricas, del esqueleto axial (columna
vertebral y sacroiliacas), las entesis, vainas tendinosas, ufias y otros érganos (intestino, 0jo).*"*?

Esta enfermedad fue inicialmente fue definida en 1973 por Moll y Wright como una
artritis inflamatoria periférica y/o espondilitis asociada con psoriasis y serologia negativa para el

factor reumatoide, perteneciente al grupo de espondiloartropatias seronegativas.

Actualmente pueden observarse formas de artritis como una artritis severa en ausencia
de psoriasis 0 artritis muy leves pueden estar presentes en psoriasis moderadas y severas, por
lo que el tratamiento varia en relacion a los tratamientos de las enfermedades que pertenecen

al grupo de las espondiloartropatias seronegativas. *

2.3.7.1 Epidemiologia:
La incidencia y prevalencia real de la artritis psoriasica no se conoce con certeza,
diversos estudios muestran grandes diferencias entre paises y areas geograficas,

probablemente debido a diferentes criterios diagnosticos y de clasificacién.

Los datos sobre la prevalencia de artritis psoriasica a nivel mundial han variado en
relacion a los criterios de CASPAR (Classification criteria for Psoriasic Arthritis) que se
establecieron en el 2006. Existe una diferencia entre los estimados antes de los criterios y

después al utilizar los criterios.>
En la poblacion de Estados Unidos, la prevalencia de artritis psoriasica oscila entre 6 y
25 casos por cada 10.000 habitantes; afecta por igual a hombres y mujeres. Se estima una

incidencia de 6 casos por 100.000 personas al afio.
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Puede iniciarse en cualquier época de la vida, con un pico maximo de incidencia entre la
tercera y quinta década y una edad mediana al diagnéstico de 48 afios, en un rango 40-
52afios. En Espafa la prevalencia de la artritis psoridsica puede variar entre el 0,3% y el 1,0%
de la poblacion total y la incidencia corresponde a 3.6 casos por cada 100.000 habitantes. **

En Espafia, varios estudios realizados, demuestran que la prevalencia de psoriasis en
pacientes con artritis seronegativa es del 20% frente al 1-3% en poblacion general; por lo que la

psoriasis es mas frecuente en los pacientes con artritis.

Otros estudios reportan que la artritis aparece con mayor frecuencia en los pacientes
con psoriasis entre el 6 y 42%. Existen diversas teorias que explican la asociacién entre artritis
y psoriasis: La primera seria que la psoriasis podria ser un factor de riesgo para la artritis, la
segunda que psoriasis y artritis podrian compartir un factor desencadenante comuin y la tercera,
gue actualmente es la teoria mas aceptada, la artritis psoriasica es una enfermedad con entidad
propia. Sin embargo, las dos primeras teorias no pueden descartarse definitivamente ya que

contintia siendo estudiada. *?

La prevalencia de artritis psoriasica en los pacientes con infeccion VIH es mayor que en
la poblacién general, en Estados Unidos la prevalencia de artritis psoridsica en VIH + es del 0,4-
2%. **

2.3.7.2 Clinica:
Dermatolégica

En la artritis psoridsica puede presentarse cualquier variedad de psoriasis, siendo la
psoriasis vulgar la mas frecuente con sus localizaciones habituales de las superficies
extensoras de las extremidades, el cuero cabelludo y la regiéon lumbosacra. Cuando la psoriasis
no es evidente, hay que buscarla en “zonas ocultas” como el cuero cabelludo, ombligo, pliegue
interglateo, region perianal y conducto auditivo externo. No existe una relacion directa entre la

extension y gravedad de la psoriasis y la afeccién articular.*®

La onicopatia psoriasica es mas frecuente en pacientes con artritis psoridsica y puede
presentarse como la Unica manifestacion psoridsica. Se manifiesta por cambios ungueales
como lesiones piqueteadas (“pitting”), onicdlisis, surcos horizontales, la hiperqueratosis
subungueal y hemorragias en astilla. Existe correlacion entre la gravedad de la onicopatia

psoriasica y la gravedad y extensién de la afeccion articular y cutaneas.
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Las lesiones ungueales pueden ayudar a identificar a los pacientes con psoriasis que
tienen un mayor riesgo de desarrollar artritis, ya que es mas frecuente en los pacientes con
artritis (80-90% de los casos) que en los enfermos con psoriasis no complicada (40-46% de los
casos) y se asocia especialmente a la artritis de interfalanges distales.

Entre el 80 y el 100 % de los pacientes con artritis de IFD presentan afeccién ungueal,
habitualmente en la ufia adyacente, también existe correlacién entre la gravedad de la afeccion

ungueal y la afeccion de IFD.*

Osteoarticular

La artritis psoridsica es una artropatia pleomorfica que puede afectar a cualquier
articulacién, sus manifestaciones musculoesqueléticas son muy variadas y presentan
caracteristicas singulares que permiten diferenciarla de otros procesos inflamatorios. La

afeccion articular puede ser periférica, axial o una combinacion de ambas. *

Artritis periférica: Esta presente en la mayoria de los pacientes con artriris psoriasica con
un patrén monoarticular, oligoarticular o poliarticular; simétrico o asimétrico; de grandes o

pequefias articulaciones.

La afeccion oligoarticular asimétrica es caracteristica de la artritis psoriasica. Las
articulaciones afectadas con mayor frecuencia son: metacarpofalangicas, metatarsofalagicas,
interfalangicas de manos y pies, mufiecas y rodillas. *

La clinica articular de la artritis psoriasica presenta caracteristicas diferenciales como:

a) Tendencia a una distribucién radial (se afectan varias articulaciones de un dedo mientras
gue otros dedos permanecen preservados).

b) Presencia de eritema o0 coloracion purpurica sobre la articulacion afectada,
habitualmente articulaciones pequefias, sin infeccion asociada.

c) Menor nivel de dolor a la palpacion que en otras artritis como la artritis reumatoide.

d) Dificultad ocasional para detectar el derrame articular.

e) Rigidez matutina sélo en el 50 % de los pacientes.

La artritis mas caracteristica es la que afecta a las articulaciones distales interfalagicas
ya que se presenta en la mitad de los pacientes y es la primera manifestacion clinica en el 5%
de los casos. El antepié se afecta con frecuencia de forma bilateral y asimétrica, y es un rasgo

distintivo la afeccién de la interfalangica del primer dedo. **°

23



Dactilitis

La dactilitis o “dedo en salchicha” es una manifestacién caracteristica y diferencial que
se presenta en el 30-40% de los pacientes con artritis psoridsica y se caracteriza por un
engrosamiento uniforme de los tejidos blandos entre las articulaciones metacarpofalangicas y

las interfalangicas, dandole apariencia de difusamente hinchado al dedo.

Afecta con mas frecuencia a los dedos de los pies que a los de las manos y confiere un
mayor riesgo de erosiones en los dedos afectados; aunque a veces puede ser una
manifestacién Unica o inicial, casi siempre se asocia a artritis periférica. La coincidencia de
dactilitis y oligoartritis asimétrica hace muy probable el diagnéstico de artritis psoriasica, incluso
si no hay lesiones cutaneas. La dactilitis no es patognomoénica de la artritis psoriasica pero

aparece en otras espondiloartritis y en mas enfermedades. *

Tenosinovitis
La inflamacién de las vainas que rodean a los tendones afecta principalmente a los

flexores y extensores de manos y mufiecas.

Entesopatia

Se caracteriza por el proceso inflamatorio en la entesis que es la zona de unién del
tenddn, ligamentos y capsula articular al hueso. La entesitis calcanea es la mas frecuente pero
aparece en otras localizaciones como: anillo pelviano, raquis, pared toracica anterior
(articulaciones esternocostoclaviculares y manubrioesternales), interfaldngicas distales vy

sacroiliacas. *°

Afeccion del esqueleto axial

Existen dos modelos clinicos: El primero se caracteriza por la afeccién exclusivamente
axial manifestada como sacroileitis bilateral o unilateral y/o sindesmofitos tipicos o atipicos, y
ademas sinovitis de articulaciones interapofisarias con erosiones y/o anquilosis lumbar o
cervical. El segundo modelo, que se caracteriza por presentarse en la artritis psoriasica, asocia

las manifestaciones axiales con artritis periférica. *°
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Manifestaciones Oseas

SAPHO (sinovitis, acné, pustulosis, hiperostosis, osteitis), este acronimo designa el
sindrome caracterizado por lesiones cutaneas psoriasiformes y manifestaciones
musculoesqueléticas. La afeccion ésea es el rasgo mas significativo, y la pared anterior del
térax, como la hiperostosis esternoclavicular y la manubrioesternal. Onicopaquidermoperiostitis
psoriasica es una rara manifestacién que se caracteriza por onicopatia, tumefaccion de tejidos
blandos alrededor de la falange distal y periostitis de la correspondiente falange, pero sin artritis

de la interfalangica; afecta tipicamente al primer dedo del pie. *

Extraarticulares
La uveitis es la manifestacion extraarticular mas frecuente en la artritis psoriasica, su
prevalencia se estima en un 7-16%. También pueden presentar conjuntivitis y sindrome de

Sjogren secundario. *

Inflamacion intestinal
Estudios ileocolonoscdpicos han demostrado afeccion intestinal subclinica de hasta el
16% en pacientes con artritis psoridsica, en especial en las formas oligoarticular vy

espondilitica.®

Cardiovasculares
Insuficiencia aértica en menos del 4% de los casos de artritis psoriasica habitualmente
en fases avanzadas de la artritis. También se ha descrito el prolapso de la valvula mitral y

alveolitis pulmonar subclinica. *

Artritis psoriasica sin psoriasis

Existen una serie de caracteristicas que sugieren la presencia de artritis psoriasica en
ausencia de psoriasis cutadnea: afeccion de interfalangicas distales, distribucion asimétrica,
posible presencia de onicopatia o placas psoridsicas ocultas, dactilitis e historia familiar de

psoriasis. *°
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Criterios de la actividad de la Artritis Psoridsica

Existen criterios de respuesta que se han usado en ensayos clinicos para evaluar la
actividad y/o respuesta al tratamiento en pacientes con poliartritis psoriasica, entre los que se
incluyen: el PSARC (Psoriatic Arthritis Response Criteria), PsAJAI (Psoriatic Arthritis Joint
Activity Index) o el CPDAI (Composite Psoriatic Disease Activity Index), los criterios ACR20, 50
y 70 y el DAS28.

Estos criterios actualmente no se utilizan con frecuencia en la practica clinica, sin
embargo, el DAS28 es considerado como la mejor opcion para valorar las formas poliarticulares

de la artritis psoriasica.?**

La afectacién axial suele ser valorada con los indices validados para la espondilitis
anquilosante, como el BASDAI (Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index) Ver anexo
Tabla 2.3.3.2 y la afectacion de las entesis mediante el indice MASES (Maastricht Ankylosing
Spondylitis Enthesitis Score).*®

DAS 28

Articulaciones: Veintiocho articulaciones se examinan en todo el cuerpo. Cada
articulacion esta comprimida y el niumero de licitaciones y articulaciones hinchadas se calcula;
sin embargo, no todas las articulaciones son evaluadas por DAS28, los pies y tobillos no estan

incluidos en el recuento de articulaciones doloridas e hinchadas.*®

1. Serologia: Hay dos andlisis de sangre que podrian realizarse para indicar el grado de
inflamacion presente en el cuerpo:*
a. VSR (Velocidad de sedimentacion): Si se encuentran valores elevados
probablemente exista inflamacién, por lo que el objetivo del tratamiento es
reducir la VSR a niveles normales.

b. PCR (Proteina C reactiva): Proteina que se eleva si existe inflamacion.

2. Escala Visual Analdgica: Se dice al paciente que indique el nivel de dolor y malestar que
siente, mediante una escala visual analdgica que va desde no activo a extremadamente

activo. 36
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La formula matematica de la que se deriva este indice es:
DAS28=0,56xNAD+0,28xNAT+0,7xIn(VSG)+0,014xGH donde NAD es el recuento de dolor en
28 articulaciones, NAT es el recuento de tumefacciones en las mismas 28 articulaciones,
In(VSG) es el logaritmo neperiano de la velocidad de sedimentacion globular y GH (global
health) es la valoracion del estado de salud y la actividad de la enfermedad estimados por el
propio paciente en una escala visual de 100mm, en la que los valores mas altos significan

mayor actividad o peor estado de salud. *’

El objetivo ideal en la artritis psoriasica es lograr la remision de la enfermedad, aunque
tan solo se alcanza en un pequefio porcentaje de los casos. Por lo tanto se considera aceptable
conseguir en los pacientes con afeccion poliarticular, como primer objetivo, un DAS28 < 2,6

(casi remision) o, en su defecto, un DAS28 < 3,2 (baja actividad).

En las formas oligoarticulares, se podria considerar como objetivo deseable la
desaparicion completa de la inflamacién o, en su defecto, el tratamiento deberia conseguir
como objetivo un nimero de articulaciones inflamadas < 3 ademas de una valoracion general

por el paciente < 4 y/o una VSG o proteina C reactiva en valores normales. *

2.3.8 Tratamiento de las espondiloartropatias

Aunque el tratamiento de las espondiloartropatias es el mismo para todas, hay lagunas
excepciones en cuanto a la presencia de infeccion, como por el ejemplo en la artritis reactiva, si
es por infeccion por Chlamydia en fase aguda se debe prescribir antibiético como azitromicina
1g, unidosis. Si es una infeccidn crénica se debe tratar con doble terapia antibiética como

doxiciclina y rifampicina o azitromicina y rifampicina durante 9 meses. *

La meta del tratamiento de las espondiloartropatias es reducir el dolor articular y la
inflamacién, este varia en cada paciente dependiendo de la intensidad y extension de las
articulaciones inflamadas y también de la gravedad de las lesiones cutdneas en caso de
psoriasis o de la aparicién de otras manifestaciones causadas por la enfermedad.3#3°

Los tratamientos actualmente aceptados son:

e AINE, esteroides intraarticulares, FAME y anti-TNF para la artritis periférica.
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e Tratamientos topicos, psoralenos, FAME, anti-TNF y antip40, para la afectacion cutanea
y ungueal en psoriasis.
o AINE, fisioterapia y anti-TNF para la afectacién axial, y para la dactilitis y entesitis, los
anti-TNF #°
AINES
Los AINEs suelen utilizarse para el tratamiento sintomatico en las formas axiales y
oligoarticulares.®
e Celecoxib (a dosis de 200 mg/dia o 400 mg/dia).
e Corticoides: Pueden utilizarse para la controlar la inflamacién de articulaciones, pueden

ser topicos, orales o intraarticulares. *°

Farmacos antirreumaticos modificadores de la enfermedad

Los farmacos antirreumaticos modificadores de la enfermedad o FARME, por lo regular
son mas potentes que los AINE, pueden disminuir los sintomas, retardar o detener el dafio a las
articulaciones y mejorar la capacidad de realizar las actividades diarias; funcionan mejor cuando
se utilizan antes de que haya ocurrido un dafio extenso. Existen dos clases de FARME los
biolégicos y los no biolégicos.

Biolégicos: Los FARME biolégicos son proteinas similares a las que el cuerpo produce,
pero estas proteinas se fabrican en laboratorios. Deben administrarse en forma de inyeccién o

mediante un tubo intravenoso colocado en una vena del brazo. Los mas utilizados son; *%°

. Adalimumab
o Etanercept

. Golimumab
. Infliximab

Adalimumab, a la dosis recomendada de 40 mg 1 vez cada 2 semanas en inyeccion
subcutanea, ha demostrado ser igualmente eficaz en pacientes con APs activa y refractaria a

FAMESs tanto desde el punto de vista articular como cutaneo. 3 3%%

Etanercept, la dosis recomendada para el tratamiento de la artritis es de 50 mg 1 vez a
la semana por via subcutanea. La dosis recomendada para el tratamiento de la psoriasis es de

50 mg 2 veces a la semana. *3¢%
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Infliximab, se usa a dosis de 5 mg/kg cada 6-8 semanas via intravenosa y también es

eficaz en el control de las manifestaciones cutaneas y articulares. 3%

No Bioldgicos: Los FARME no biolégicos se fabrican con sustancias quimicas, por lo
general, se toman una vez al dia o0 una vez a la semana en forma de pastillas, pero algunos
pueden también inyectarse.

Los mas utilizados son: %%

. Metotrexato
o Leflunomida
. Sulfasalazina

El metotrexato es el farmaco mas ampliamente usado en el tratamiento de la artrtitis
psoriasica Yy es eficaz tanto para las manifestaciones cutdneas como para las formas periféricas
de artritis.

Se inicia con 7,5 mg semanales durante el primer mes, si al mes persiste la artritis en
cualquier localizacion, se aumentara la dosis a 15 mg semanales, si al mes todavia persiste la
artritis, se aumentara a 20 o 25 mg. tras 2 meses con esta dosis semanal (0 en caso de
intolerancia con la dosis maxima tolerada) no se ha obtenido el objetivo terapéutico, es

indicacién de cambio de tratamiento. %%

Leflunomida: La accién de este farmaco es similar al metrotexato, en a la mejoraria de
los sintomas de la artritis psoriasica. La dosis es de 20 mg/dia durante 3 meses (o la dosis de
10 mg en caso de intolerancia). No es necesaria la dosis de carga de 100 mg/dia los primeros 3
diaS. 35, 38,39

Sulfasalazina: Es un farmaco eficaz tanto para el control de la artritis psoriasica como
para el manejo de la psoriasis cutanea. La dosis es de 2-3 g diarios durante al menos 3 meses.

35, 38,39

Farmacos antifactor de necrosis tumoral
Son farmacos que bloquean una sefial quimica de la inflamacién) etanercept,

adalimumab e infliximab reducen los sintomas de la psoriasis activa y de la artritis psoriasica en

pacientes adultos.
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El golimumab estd aprobado para tratar a adultos con artritis psoriasica, el ustekinumab
que inhibe interleucina y el alefacept, que actla contra los linfocitos T involucrados en la
inflamacion, también sirven para el tratamiento de la psoriasis moderada o severa. *

Estas opciones terapéuticas son las mas utilizadas en el tratamiento de la artritis
psoriasica; sin embargo un tercio de esos tratamientos resultan de forma negativa, por lo que es
necesaria la implementacion de nuevas dianas terapéuticas como el bloqueo de interleucinas

proinflamatorias. *°

Las interleucinas frecuentemente encontradas en la patogenia de la artritis psoriasica se
encuentran: IL-12, IL-17, IL-22 Y IL23. La IL-17 es un importante mediador de la inflamacion
gue se encuentra elevada en los pacientes que presentan la espondiloartropatia, la IL-23 influye
en las respuestas autoinflamatorias favoreciendo la diferenciacion y el mantenimiento de los
linfocitos Th-17 que se encuentran en mayor cantidad en los pacientes que presentan artritis

psoriasica.

Se ha demostrado un incremento de la expresion de la IL-12 en las placas de psoriasis y
en la sinovial de los pacientes; es por esto que la diana terapéutica va dirigida al bloqueo de las
interleucinas 12y 23y 17.

e Ustekinumab: Anticuerpo monoclonal que se une a la fraccién P40 de las IL-23 e IL-12.
e Briakimumab: Bloquea la fraccion p40 de la IL-23.
e Apilimod: Actla sobre la fraccién p19 de la IL-23.

e Sekukinumab: Es un anticuerpo monoclonal anti- IL-17.
En la sinovial de los pacientes con artritis psoriasica, se ha comprobado una mayor
expresion de IL-1, IL-6, IL-12 e IL-15, por lo que también se han creado terapias biolégicas

contra estas interleucinas como tratamiento.

e Anakinra: Actla como antagonista del receptor de la IL-1.

e Tocilizumab: Es un anticuerpo monoclonal que bloquea el receptor de la IL-6.
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e El uso de metotrexate ha demostrado una disminucion de los niveles de IL-15
coincidiendo con la disminucién de la actividad de la enfermedad, asi como la IL-10, que
tiene capacidad de inhibir muchas de las funciones de los macrofagos activados
mediante la inhibicién de la sintesis de IL-12 lo que se ha utilizado en el tratamiento de

pacientes con artritis psoridsica con adecuados resultados. *°

2.4  Marco conceptual

e Colitis Ulcerativa: Es una enfermedad inflamatoria cronica que afecta principalmente la
mucosa y submucosa del colon. La presentacion inicial involucra el recto, rectosigmoide
0 colon izquierdo en mas del 75% de los casos. EI compromiso de todo el colon se
produce en el 25% de los casos en la presentacion inicial, y el 5% se puede presentar

como colitis fulminante o megacolon toxico. 2

e Dactilitis: Inflamacién de un dedo de la mano o del pie que se presenta en las
espondiloartropatias, especialmente de la artritis psoriasica, aunque otras causas

pueden producir esta peculiar inflamacién.

e Entesis: Las entesis constituyen los sitios de insercién de tendones, ligamentos, fascias
y cépsulas articulares al hueso y se caracterizan por ser estructuras metabdélicamente
muy activas y extremadamente sensibles debido al alto contenido de terminaciones

nerviosas.*

o Enfermedad inflamatoria intestinal (Ell): Son entidades caracterizadas por un proceso
inflamatorio crénico que afecta principalmente el intestino. Son de etiologia desconocida.
Estas entidades pueden clasificarse en: Colitis Ulcerosa (CU) la cual es la que mas se
incluye en este concepto, enfermedad de Crohn (EC), colitis Clasificada (Cl), colitis

microscopica (CM).?

¢ Enfermedad de Crohn. (EC): La enfermedad de Crohn se caracteriza por la inflamacion
transmural del intestino, en cualquier porcién. Su patogenia consiste en una respuesta
inflamatoria anormal hacia agentes ambientales en un huésped genéticamente

predispuesto. Puede afectar al intestino en cualquier parte de su trayecto.
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Aproximadamente el 40% de los pacientes se presentan con una ileocolitis; el 35%

tienen solo sacroileitis, y el 25%, s6lo compromiso colonico.

Alrededor del 5% de los pacientes con enfermedad inflamatoria intestinal afectando el
colon son inclasificables luego de considerar criterios clinicos, radiolégicos,
endoscopicos y patolégicos, debido a que comparten caracteristicas de ambas

condiciones. Este grupo se denomina colitis indeterminada. %

e Espondilitis anquilosante: Es un trastorno inflamatorio que en su forma extrema puede
conducir a la fusidn 6sea de las articulaciones vertebrales, es una causa infrecuente

pero bien establecida de dolor de espalda crénico. *°

¢ Lumbalgia: dolor referido que se extiende desde el borde inferior de las Gltimas costillas

hasta el pliegue glateo inferior. *°

e Megacolon toxico: ElI megacolon toxico es una complicacion de la enfermedad
inflamatoria intestinal puede darse tanto por Enfermedad de Crohn, como de CU, es una
complicacién grave, potencialmente letal que resulta de la extensién de la inflamacion a
la mucosa y a la capa muscular lisa del colon con destruccién ganglionar. Por lo cual el

intestino se paraliza y se dilata. %°

e Onicolisis: Representa el desprendimiento de las ufias por un proceso destructivo. *

2.5 Marco institucional

Las siguientes instituciones que nos apoyaran para realizar el trabajo de campo son:
Unidad de Consulta Externa de Enfermedades, Unidad Periférica Zona 11, Unidad de
Especialidades Meédico-Quirargicas Gerona pertenecientes al Instituto Guatemalteco de
Seguridad Social (IGSS) y el Hospital General San Juan de Dios.

Se cuenta también con el apoyo del personal de la Coordinacion de Trabajos de
Graduacion (COTRAG) para el asesoramiento de la investigacion.
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3. OBJETIVOS

3.1 Objetivo general:

Caracterizar epidemioldgica, clinica y terapéuticamente a pacientes con
espondiloartropatias seronegativas de la consulta externa de adultos de Reumatologia del
Hospital General San Juan de Dios y al Instituto Guatemalteco de Seguridad Social (Unidad

Periférica zona 11, Unidad de Consulta Externa de Enfermedades, Unidad de Consulta Externa

de Especialidades Médico-Quirargicas Gerona) en el periodo de mayo y junio del 2018.

3.2 Objetivos especificos:
3.2.1. Describir las caracteristicas epidemiolégicas, clinicas, de laboratorio y terapéuticas de

los pacientes con espondiloartropatias seronegativas.

3.2.2. Describir la frecuencia de las espondiloartropatias seronegativas en los lugares de
estudio.
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4. POBLACION Y METODOS

4.1 Tipo y disefio de investigacion

Estudio descriptivo transversal, observacional, ambispectivo.

4.2 Unidad de anélisis
Unidad de andlisis: Datos epidemioldgicos, clinicos, de laboratorio y terapéuticos de
pacientes con espondiloartropatias seronegativas.

Unidad de informacion: Expedientes clinicos y entrevistas disefiadas para pacientes
diagnosticados con espondilortropatias seronegativas de la consulta externa de adultos de
reumatologia que consultan al Hospital General San Juan de Dios, Instituto Guatemalteco de

Seguridad Social (Unidad Periférica zona 11, Unidad de Consulta Externa de Enfermedades,

Unidad de Consulta Externa de Especialidades Médico-Quirurgicas Gerona).

4.3 Poblacion y muestra

Poblacion: Pacientes adultos de ambos sexos con diagndéstico de espondiloartropatia
seronegativa que asistieron a Consulta externa en los hospitales; General San Juan de Dios;
Unidad Periférica zona 11, Unidad de Consulta Externa de Enfermedades, Unidad de Consulta
Externa de Especialidades Médico-Quirurgicas Gerona pertenecientes al Instituto Guatemalteco

de Seguridad Social -IGSS-, Durante los meses abril a junio del afio 2018.
Muestra: No se calculé muestra, porque se tomé en cuenta la poblacion completa de

pacientes con diagnéstico de espondiloartropatias seronegativas que consultan dichos
hospitales.
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4.4 Seleccion de los sujetos a estudio

4.4.1 Criterios de inclusion
Paciente adulto mayor de 18 afos, de ambos sexos y con diagnéstico de

espondiloartropatia seronegativa que asistieron a consulta externa de los centros en estudio en

el periodo de abril a junio.

Pacientes que asistan a consulta externa durante el periodo establecido y que acepten

firmar el consentimiento informado y por ende patrticipar en el estudio.

Expedientes disponibles de los pacientes con diagnésticos de espondiloartropatias

seronegativas.
4.4.2 Criterios de exclusién
Expedientes que estén incompletos. Ausentes o ilegibles.
Pacientes que presenten deterioro cognitivo significativo que les impida proveer

informacion.

Pacientes con Espondiloatropatias seronegativas que no quieran participar en el estudio
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4.5 Definicién y operacionalizacion de las variables

Macro-
variable Micro-variable Definicion conceptual Definicion Tipo de Medicion Criterios de
operacional variable clasificacion
Condicién organica, Dato anotado Categorica Nominal Masculino
masculina o femenina, de los | en instrumento o Femenino
Sexo animales y las plantas*® de evaluacion. | Dicotomica
%
£ Tiempo que ha vivido una Dato anotado Numeérica Razén Afios
% persona o ciertos animales o | en instrumento _
I= Edad vegetales. de evaluacion. Discreta
S
)
8 . . - L :
S Etnia Comunidad humana definida Dato Categorica Nominal Indigena
2 por afinidades raciales, proporcionado . No indigena
2 lingtifsticas, culturales, etc.** | por el paciente | Policotomica
£ durante la
O entrevista.
Procedencia Origen, principio de donde Dato anotado Categorica Nominal | Departamentos de
nace o se deriva algo.* en instrumento Guatemala
Policotomica

de evaluacion.
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Residencia Casa en que se vive. ©® Dato anotado Categorica Nominal | Departamentos de
en instrumento Guatemala
de evaluacion. | Polilcotomica
1. Miembros y personal
de administracion
publica de empresas.
2. Profesionales
Ocupacioén Trabajo, empleo, oficio. ** Dato Categorica Nominal cientificos e
proporcionado | Policotémica intelectuales.
por el paciente 3. Técnicos y

durante la
entrevista.
Segun criterios
(Organizacién
Internacional
del Trabajo
modificada)’

profesionales de nivel
medio.

4. Empleados de
oficina.

5. Trabajadores de los
servicios y
vendedores de
comercio y
mercadeo.

6. . Agricultores,
agropecuarios y
pesqueros.

7. Operarios y
artesanos de artes
mecanicas y otros
servicios.

8. Trabajadores no
calificados.

9. Amas de casa.

10. Jubilados.*®
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Escolaridad

Conjunto de cursos que un
estudiante sigue en un
establecimiento docente. *®

Dato anotado
en instrumento
de evaluacion.

Categorica

Policotémica

Nominal

Primaria
Basica
Diversificada
Universitaria

Tipo de
espondiloartropatia
seronegativa
diagnosticada

Las espondilortropatias
seronegativas son un grupo
heterogéneo de
enfermedades
caracterizadas por
artropatias inflamatorias
asociado a factor reumatoide
negativo. *

Dato anotado
en instrumento
de evaluacion.

Categorica

Policotdmica

Nominal

Espondilitis
anquilosante
Artritis reactiva
Artritis psoriatica
Artritis enteropatica
Artritis
indiferenciada
Artritis axial no
radioldgica

Antecedentes
familiares de
enfermedad

autoinmune

Registro de las relaciones
entre los miembros de una
familia junto con sus
antecedentes médicos.*

Dato
proporcionado
por el paciente

durante la
entrevista.

Categorica
Policotémica

Nominal

Lupus eritematoso
sistémico
Artritis reumatoide
Enfermedad de
Sjogren
Hipotiroidismo
Esclerodermia
Otros




Registro con informacion

Antecedentes sobre la salud de una Dato Categorica Nominal Cardiopatia
médicos persona, pueden incluir proporcionado Policotémi isquémica
informacion acerca de las | PO €l paciente olicotomica HTA.
alergias, las enfermedades, | durante la Diabetes Mellitus.
las cirugfas, las entrevista. Hipotiroidismo.
inmunizaciones y los Colon, irritable.
resultados de los exdmenes Cancer.
fisicos y las pruebas.* Otras
enfermedades
Antecedente de Proceso patoldgico en el que Dato Categorica Nominal Sj
Infeccién viral o se introducen proporcionado .
Bacteriana microorganismos con por el paciente Policotomica No
capacidad para multiplicarse durante la £ Cual
y provocar una reaccién en el entrevista.

interior de un organismo
Vivo.*
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Caracteristicas Clinicas

Artritis periférica Inflamacion de las Dato Categorica Nominal Monoartritis
articulaciones.”’ proporcionado | Poliicotémica Oligoartritis
por el paciente Poliartritis
durante la
entrevista.
Cervicalgia Llamamos cervicalgia al dolor Dato Categorica Nominal Si
de cuello, percibido en la proporcionado Dicotémica No
zona comprendida entre por el paciente
la linea nucal superior (zona durante la
occipital), a la entrevista.
primera vértebra dorsal, y
lateralmente limitado por los
extremos laterales del
cuello.*®

Lumbalgia Dolor en la regién lumbar. * Dato Categoérica | Nominal Si
proporcionado Dicotomica No
por el paciente

durante la
entrevista.

Dorsalgia Dolor de espalda“® Dato Categorica Nominal Si
proporcionado Dicotomica No
por el paciente

durante la

entrevista.



https://rehabilitacionpremiummadrid.com/blog/diego-minambres/cervicales-altas-anatomia/
https://rehabilitacionpremiummadrid.com/blog/diego-minambres/cervicales-altas-anatomia/

Dolor glateo Dolor, pasado o presente, Dato Categorica Nominal Si
alternante que aparece alternando entre | proporcionado Dicotémica No
la region glitea derechayla | por el paciente
izquierda. *° durante la
entrevista.
Uveitis
Queratodermia
Manifestaciones Manifestacion localizada o Dato Categorica Nominal blenorragica
Extra articulares gue aparece fuera de una proporcionado | Poliicotémica Balanitis
articulacion.* por el paciente Colon
durante la Dedos en salchicha
entrevista. Uretritis
Otros.
Sacroileitis Inflamacién (artritis) de la Dato Categorica Nominal
articulacién sacroiliaca.* proporcionado Poliicotémica Unilateral
por el paciente Bilateral
durante la No
entrevista.
Proteina C reactiva | La proteina C reactiva (PCR) Dato tomado Numeérica Intervalo mg/dl
(PCR) es producida por el higado. del expediente Continua

Esta es una de un grupo de
proteinas llamadas
"reaccionantes de fase
aguda" que aumentan en
respuesta a la inflamacion.*

clinico del
paciente.
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http://dic.idiomamedico.net/dolor

Velocidad de Velocidad de deposicion de Dato tomado Numeérica Razon mm/h
Sedimentacién los elementos figurados de la | del expediente Discreta
(VS) sangre incoagulable, cuando clinico del
se somete a una paciente.
centrifugacion en un tubo de
ensayo milimetrado.*
Creatinina Metabolito nitrogenado Dato tomado Numeérica Intervalo mg/dl
producto de la degradacion del expediente Continua
de la creatina por clinico del
deshidratacion; se encuentra paciente.
en la orina.*®
Nitrégeno de Urea | Compuesto que se sintetiza Dato tomado Numeérica Razon mg/dl
en el higado y se elimina del expediente Discreta

principalmente por el rifién y
gue corresponde con el
producto final de la
degradacion de las
proteinas.*

clinico del
paciente.




Aspartato amino Enzima que se encuentra en Dato tomado Numeérica Intervalo U/L
transferasa (AST) | el higado, el corazén y otros | del expediente Continua
tejidos. Una concentracién clinico del
alta de aspartato paciente.
aminotransferasa liberada en
la sangre puede ser un signo
de dafio en el higado o el
corazén, cancer u otras
enfermedades. *°
Alanino Es una enzima mas Dato tomado Numeérica Intervalo U/L
transferasa (ALT) especifica que AST como del expediente Continua
signo de dafio hepético, clinico del
debido a que la primera se paciente.
localiza casi exclusivamente
en el citosol del hepatocito.*
Gamma glutamil Es una enzima de Dato tomado Numeérica Intervalo U/L
transferasa (GGT) membrana, siendo el del expediente Continua
marcador mas sensible de clinico del
enfermedad hepatobiliar.*® paciente.
Fosfatasa alcalina Enzima que libera los Dato tomado Numérica Intervalo mg/d|
(FA) fosfatos anorganicos del expediente Continua

insolubles por hidrélisis de
los fosfatos orgénicos.*

clinico del
paciente.



https://www.portalesmedicos.com/diccionario_medico/index.php/Enzima
https://www.portalesmedicos.com/diccionario_medico/index.php/Hidr%C3%B3lisis

del sistema inmunitario.
Puede ser exégeno como los
farmacos inmunosupresores
0 endogeno como el
cortisol.**

durante la
entrevista.

Hemoglobina Proteina presente en los Dato tomado Numeérica Intervalo mg/dI
(Hb) glébulos rojos, cuya misién del expediente Continua
fundamental es el transporte clinico del
de oxigeno: lo capta a través paciente.
de la sangre de los vasos
capilares, en contacto con
los alveolos del pulmon, y lo
libera a través de los
capilares tisulares.*
@ Diclofenaco
8 Antiinflamatorios Los antiinflamatorios no Dato Categorica Nominal Ibuprofeno
D no esteroideos esteroideos (abreviados proporcionado | Policotébmica Ketorolaco
§ (AINES) AINE) Son farmacos por el paciente Dexketoprofeno
% utilizados para el manejo de durante la Naproxeno
S la inflamacion y que no es entrevista. Celecoxib
kT derivado de los esteroides. *° Parecoxib
) otros
S
S
Inmunosupresores | Uninmunosupresor es una Dato Categorica Nominal Metrotrexate
sustancia quimica que proporcionado | Policotémica Hidroxicloroquina
produce la inmunosupresiéon | por el paciente Leflunomida

Sulfazalazina
Ciclofosfamida
Mycofenolato
Azatriopina
otros




Uso de Hormona esteroidea Dato Numeérica Razon mg
glucocorticoides producida en la corteza proporcionado Continua
suprarrenal que afecta el por el paciente
metabolismo de hidratos de | durante la
carbono, proteinas y entrevista.
lipidos.*?
Uso de farmacos | Es un mediador fundamental Dato Categorica Nominal
anti-TNFa en la respuesta inflamatoria proporcionado | Policotémica Infliximab
de muchas enfermedades. por el paciente (Remicade)
Los anticuerpos anti-TNFa durante la Etanercept (Enbrel)
bloquean su accion, entrevista. Golimumab
impidiendo la respuesta (Simponi)
inflamatoria y el dafio que
produce.>®
La Jak 2 es una proteina
cinasa, éstas se encargan de Dato Categoérica | Nominal | Tofacitinib (Xeljanz)

Uso de farmacos
Jak 2

modificar bioquimicamente
otras proteinas o enzimas,
activandolas o
desactivandolas,
dependiendo del objetivo de
la comunicacioén intracelular
desde la membrana hacia el
nacleo. **

proporcionado

por el paciente
durante la
entrevista.

Policotémica

Ruolitinib (Jakafi)
Lestaurtinib
Baricitinib
(Olumiant)

46




Farmacos anti
Interleucinas

Los anticuerpos
monoclonales son
glicoproteinas especializadas
gue hacen parte del sistema
inmune, producidas por las
células B, con la capacidad
de reconocer moléculas
especificas (antigenos). *°

Dato
proporcionado
por el paciente

durante la
entrevista.

Categorica
Policotémica

Nominal

Ustekinumab (Anti
IL-23/12)
Rituximab
Abatacept
Tocilizumab (Anti
IL-6)
Secukinumab (Anti
IL-17)
Apremilast
(Phosphodiesterasa
4)
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4.6 Técnicas, procedimientos e instrumentos utilizados en la recoleccién de datos

4.6.1 Técnica
Se llevo a cabo mediante entrevista estructurada y dirigida a los pacientes que asisten a
la consulta externa de reumatologia de los hospitales incluidos en la investigacién. Ademas, se

revisaran expedientes de los pacientes que asisten a dicha consulta.

4.6.2 Procedimiento
Para dar validez al estudio, los pasos que se siguieron en el proceso fueron los

siguientes:

Paso 1

Se aprobo protocolo por las autoridades de la Coordinacién de trabajos de Graduacion.

Paso 2
Se distribuyé a una estudiante del equipo de tesis por hospital para realizar la

recoleccion de datos con cada paciente mediante entrevista y revision de expedientes.

INVESTIGADOR HOSPITAL
Mayra Lorena Pérez Quibaja/ Maria Fernanda Unidad Periférica zona 11
Fuentes

Nandy Olimary Duran Aldana/ Rossina Maricely Hospital General San Juan de Dios

Solis Soto/ Dayri Julissa Arévalo Monroy

Rossina Maricely Solis Soto / Maria Fernanda Unidad de Consulta Externa de

Fuentes/ Dayri Julissa Arévalo Monroy/Mayra Especialidades Médico-Quirdrgicas

Lorena Pérez Quibaja

Gerona
Mayra Lorena Pérez Quibaja/ Maria Fernanda Unidad de Consulta Externa de
Fuentes Enfermedades
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Paso 3
Se presentd carta de autorizacion al departamento encargado, para la realizacion del

trabajo de campo, en los hospitales antes descritos solicitando permiso para iniciar el estudio.

Paso 4
Extendidas las autorizaciones correspondientes, se presenté a los médicos encargados
de las consultas externas de reumatologia de los hospitales antes descritos; y cuando fue

necesario, se presentaron a los pacientes que participaron en la entrevista.

Paso 5
Se acudié a la consulta externa de reumatologia de los hospitales incluidos en la
investigacion en busca de los pacientes con diagnosticos de espondiloartropatias

seronegativas.

Paso 6
Se explicd el procedimiento a los pacientes que se hicieron presentes durante la

realizacion del trabajo de campo.

Paso 7
Se solicit6é firmar un consentimiento informado a los pacientes, el cual firmaron al estar

de acuerdo en participar en la investigacion.

Paso 8
Posterior a lo anterior se procedi6é a entrevistar a los pacientes mediante el instrumento
estructurado y de manera dirigida. Ademas, se complementaron los datos mediante la revision

de los expedientes de los pacientes que aceptaron participar en la investigacion.

Paso 9

Con la informacion obtenida se procedi6 al procesamiento de datos.
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4.6.3 Instrumento

Se disefié un instrumento de recoleccion de datos el cual se divide en 3 partes. La
primera parte muestra el nombre del paciente y las caracteristicas epidemiolégicas de los
mismos; la cual toma en cuenta lo siguiente: sexo, edad, procedencia, escolaridad, etnia,
residencia, profesién, ocupacion, tipo de espondiloartropatia seronegativa, antecedentes
médicos, antecedentes familiares, antecedentes de infeccion viral o bacteriana y antecedentes

de cancer.

La segunda parte muestra las caracteristicas clinicas de los pacientes, en la cual se
toma en cuenta lo siguiente: presencia o ausencia de artritis periférica, dolor lumbar, dolor
dorsal, dolor gluteo alternante, sacroiliitis unilateral o bilateral, manifestaciones extra articulares
y valores de laboratorios.

Por ultimo, la tercera parte consta de las caracteristicas terapéuticas de éstos pacientes;
se tom6é en cuenta la frecuencia en el uso de AINES, uso de sulfasalazina, uso de

glucocorticoides, uso de metotrexate, uso de farmacos anti-TNFa.

4.7 Procesamiento y andlisis de los datos
4.7.1 Procesamiento de datos

Después de haber realizado la recoleccion de datos a través de la entrevista y revision

de expedientes, se realizd lo siguiente:

En el programa office Excel 2010 y PSPP, Se cre6 una base de datos con las

caracteristicas de la boleta de evaluacion.

Cada dia, después del horario de atencibn en la consulta externa respectiva, se
ingresaron los datos de cada paciente, datos epidemioldgicos, clinicos, de laboratorio y

terapéuticos, obtenidos mediante la entrevista y/o el expediente del paciente.

Al finalizar el tiempo establecido para la recoleccion de datos, se realiz6 el
consolidado general por medio de férmulas en Excel y PSPP, para posteriormente analizar la

base de datos.
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4.7.2 Analisis de los datos

Se utilizé estadistica descriptiva para variables categoéricas, porcentajes y frecuencias;

para variables numéricas, medidas de tendencia central y dispersion.

4.8 Alcances y limites de la investigacion

4.8.1 Obstaculos (riesgos y dificultades)
El mayor obstaculo que se nos presentd fue en la obtencién de los expedientes con
dicho diagnostico, debido al tiempo de respuesta en cada tramite y el extravié de expedientes;

lo que causo6 una menor muestra de pacientes en dichos hospitales.

4.8.1 Alcances

Esta investigacion se llevd a cabo para establecer una caracterizacion epidemiolégica,
clinica, de laboratorio y terapéutica de los pacientes con espondiloartropatias seronegativas
debido a que no existen suficientes estudios en Latinoamérica. En Guatemala no existen
estudios concluyentes sobre estas enfermedades; por lo tanto, se proporciona informacién
valida con el propésito de fomentar la investigacion para futuros estudios dentro de la misma

linea.

4.9 Aspectos éticos de la investigacion

4.9.1 Principios éticos generales

El presente estudio se realiz6 aplicando los principios éticos; respeto a las personas,
beneficencia y justicia. Se aplicdé el principio ético de respeto a las personas, mediante la
explicacion de la finalidad del estudio, se respeto la confidencialidad de cada paciente ya que
Unicamente el grupo de investigacion tuvo acceso a los expedientes clinicos, y al registro

clinico, cuyos nombres de ninguna manera fueron publicados.

No existe ningun tipo de riesgo que exponga la vida del paciente que participa en la
investigacion, cumpliendo asi el aspecto ético de Beneficencia y No maleficencia. El beneficio
gue se obtuvo al final del estudio es que, mediante la caracterizacion de estas patologias, se

logre establecer diagnosticos y tratamientos oportunos.
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Se establecié justicia distributiva en la participacion de la poblacion a estudio que
consulten a las instituciones hospitalarias; excluyendo asi, a las personas que presenten
vulnerabilidad al momento de realizar la entrevista, considerando vulnerables a todos aquellos

pacientes que presenten dificultad para brindar la informacion requerida.

4.9.2 Categoria de riesgo

Mediante la realizacion de entrevistas, no se modificara la conducta de las personas que
participen en la investigacion, ni se intervendra en su salud fisica y/o mental, por lo que la

investigacion corresponde a la categoria de riesgo |.

4.9.3 Consentimiento informado

La entrevista se realiz6 a los pacientes que asistieron a la consulta externa, que

frimaron consentimiento informado.
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5. RESULTADOS

Se estudiaron 99 pacientes con diagnéstico establecido de Espondiloartropatias
seronegativas (Espondilitis anquilosante, artritis psoriasica, artritis reactiva, enfermedad
inflamatoria intestinal, espondiloartropatia indiferenciada y espondiloartritis axial no
radiografica); distribuidos de la siguiente forma: 60 pacientes de la Unidad de Consulta Externa
de especialidades médico-quirargicas, 36 pacientes de la Unidad de Consulta Externa de
Enfermedades, 2 pacientes del Hospital General San Juan de Dios y 1 paciente de la Unidad
Periférica zona 11.

La edad promedio en los pacientes fue de 44.3 £ 11.2 afios; 36 pacientes son del sexo
femenino y 63 del masculino. El 88% (87) de los pacientes pertenece a la etnia no indigena y el
52% procede de la ciudad de Guatemala. El 27.27% de los pacientes tenia antecedente
familiar de artritis reumatoide y 17.1 % de infeccion, siendo mas frecuente la infeccion

respiratoria aguda (Tabla 5.1.1).

Respecto a las caracteristicas epidemioldgicas de las espondiloartropatias, el 69% (68)
de los pacientes presentan espondilitis anquilosante, 22% (22) artritis psoriasica y el 9% (9)
otras  espondiloartropatias  (enfermedad inflamatoria  intestinal, espondiloartropatia
indiferenciada y espondiloartritis axial no radiografica). El sexo predominante en espondilitis
anquilosante fue el masculino en relacion al femenino con el 69% (47) y 31% (21)
respectivamente; la artritis psoriasica se presentd equitativamente en ambos sexos con 50% vy
las otras espondiloartropatias seronegativas, se manifestaron en porcentajes similares, un 55%
(5) masculino y 44% (4) femenino (Tabla 5.1.2).

Las ocupaciones que predominan en los pacientes con espondiloartropatias
seronegativas son las de técnicos y profesionales de nivel medio y profesionales cientificos e

intelectuales.

Respecto a los reactantes de fase aguda, se observé que en pacientes con
espondiloartropatias seronegativas que la Proteina C Reactiva se encontraba mas elevada en
los pacientes con espondilitis anquilosante. Se obtuvieron valores dentro de limites normales en
los laboratorios clinicos de ASAT (Aspartato amino-transferasa), ALAT (Alanin-

aminotransferasa), BUN (Nitrogeno de urea), Creatinina y hemoglobina (Tabla 5.1.2).
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Con relacién a las manifestaciones clinicas, 96 (97%) pacientes refirieron presentar una
0 mas de éstas. La artritis periférica se presentd predominantemente en forma de poliartritis en
todos los tipos de espondiloartropatias. La lumbalgia fue referida tanto en pacientes con
espondilitis anquilosante, como en pacientes con artritis psoriasica, representando el 70.58% y
55% respectivamente. Sacroiliitis se presentd de forma bilateral en 82% de los pacientes que
refirieron haberla presentado. Uveitis fue referida como la manifestacion extrarticular mas
frecuente en 14 pacientes, de los cuales el 99% presentan diagnéstico de espondilitis

anquilosante (Tabla 5.2.1).

Se observa que 94 (95%) pacientes presentan tratamiento farmacol6gico. De estos
pacientes, el 64% corresponde a pacientes con espondilitis anquilosante, 21% con artritis
psoridsica y 9% con otras espondiloartropatias. La farmacoterapia con AINES (Antiinflamatorios
no esteroideos) es la mas utilizada en pacientes con espondilitis anquilosante (65%); los
esteroides son més utilizados en pacientes con artritis psoriasica (31%). Los inmunosupresores
se utilizan con mayor frecuencia en pacientes con espondilitis anquilosante al igual que los
farmacos anti-factor de necrosis tumoral alfa 51% y 63% respectivamente. Los farmacos Jak2 y
anti interleucinas son utilizados en el 1% de los pacientes con espondilitis anquilosante y artritis
psoriasica (Tabla 5.3.1).
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5.1 Caracteristicas epidemioldgicas

Tabla 5.1.1. Caracteristicas epidemiolégicas de pacientes con diagndstico de
espondiloartropatias seronegativas que asistieron a los lugares de estudio, abril -

junio del 2018.

. n (%)
Variable 99 (100)
Edad en afios (media £ SD) 44.31 £11.2
Sexo

Femenino 36 (36.36)

Masculino 63 (63.63)
Etnia

Indigena 12 (12.12)

No indigena 87 (87.87)
Escolaridad

Diversificada 48 (48.48)

Universitaria 28 (28.28)

Otros 23 (23.23)
Ocupacion

Técnicos y profesionales de nivel medio 29 (28.71)

Profesionales cientificos e intelectuales 19 (18.81)

Otros 51 (50.49)
Procedencia

Guatemala 52 (52.52)

Otros 47 (47.47)
Antecedentes médicos

Hipertension Arterial 24 (24.24)

Diabetes Mellitus 8 (8.08)

Otros 36 (36.36)
Antecedentes familiares de enfermedad autoinmune

Artritis Reumatoide 27 (27.27)

Espondilitis Anquilosante 9 (9.09)
Antecedentes de infeccién

IRAS 17 (17.17)

Otros 7 (7.07)

. X

Laboratorios ®)

Proteina C reactiva 3.7

(0.04-46.0)

Velocidad de sedimentacion a 1_5;;.1)

Creatinina (0'3%7_52.5)

Nitrdgeno de urea (0%33-'436)

Aspartato aminotransferasa 26.3

(3-74)
Alanino aminotransferasa 32.1
(5.5-177)
Hemoglobina (9.31f{38.6)

Muestra. SD: Desviacion estandar
X: media R: rango
IRAS: Infecciones respiratorias agudas
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Tabla 5.1.2. Caracteristicas epidemiolégicas segun tipo de espondiloartropatias seronegativas
mas frecuentes de los pacientes que asistieron a los lugares de estudio, abril - junio del 2018.

EA APs OTRAS
Variable n % n % n %
68 (69) 22 (22) 9(9)

Edad media (Afios + SD) 43+ 11 43+ 11 43+ 10
Sexo

Masculino 47 (69) 11 (50) 5 (55)

Femenino 21 (31) 11 (50) 4 (44)
Etnia

Indigena 5(7) 5 (23) 2 (22)

No Indigena 63 (92) 17 (77) 7 (78)
Procedencia *

Guatemala 39 (58) 7 (32) 5 (62)

Otros 28 (42) 15 (68) 3 (37)
Residencia *

Guatemala 46 (69) 16 (73) 6 (75)

Otros 21 (31) 6 (27) 2 (25)
Ocupacion *

Técnicos y profesionales de nivel medio 21 (34) 6 (29) 2 (22)

Profesionales cientificos e intelectuales 9 (15) 6 (29) 3(33)

Otros 31 (51) 9 (43) 4 (44)
Escolaridad*

Diversificada 33 (54) 12 (54) 3 (38)

Universitaria 18 (30) 6 (27) 3 (38)

Otros 10 (18) 4 (18) 2 (25)
Laboratorios* X (R) X (R) X (R)

Proteina C reactiva 4.2 (0.06-46.0) 2.2 (0.04-26.7) 3.2 (4.7-14.1)

Velocidad de sedimentacién 13.6 (1-77) 16.0 (3- 59) 27.4 (3-87)

Creatinina 0.8 (0.37-2.52) 0.75 (0.4-1.5) 0.68 (0.6-0.9)

Nitr(’)geno de urea 26.84 (0.8-36) 13.0 (7.7-21) 11.9 (6.1-18.3)

Aspartato aminotransferase 24.9 (11.8-46) 29.3 (15.1-74) 30.4 (3-52.3)

Alanino aminotransferase 28.9 (11-70.7) 39.11 (14-17) 42.8 (5.5-128)

Hemoglobina 14.7 (9.3-18.1) 14.2 (11.7-17) 14.4 (12-18.6)

EA: Espondilitis Anquilosante. APs: Artritis psoriasica. Otras: Artritis reactiva, espondiloartropatia indiferenciada,
Enfermedad inflamatoria intestinal.

n: muestra. SD: Desviacién estandar

X; media. R: rango.

*Algunos expedientes clinicos se encontraban incompleto.
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5.2 Caracteristicas clinicas

Tabla 5.2.1. Manifestaciones clinicas de pacientes con diagnéstico de
espondiloartropatias que asistieron a los lugares de estudio, abril-junio

del 2018.

EA APs Otros
n=96 n=68 (%) n=20* (%) n= 8* (%)
Sexo
Femenino 21 (30.88) 11 (55.0) 4 (50)
Masculino 47 (69.11) 9 (45) 4 (50)
Artritis periférica

Monoartritis 4 (5.88) 3(15) --

Oligoartritis 13 (19.11) 6 (30) 2 (25)

Poliartritis 41 (60.29) 10 (50 6 (75)
Cervicalgia 38 (55.88) 10 (50) 2 (25)
Lumbalgia 48 (70.58) 11 (55) 5 (62.5)
Dorsalgia 36 (52.94) 9 (45) --
Dolor glateo 20 (29.41) 6 (30) 2 (25)
Sacroiliitis

Unilateral 5(1.47) 3 (15) 1(12.5)

Bilateral 32 (47.05) 8 (40) 1(12.5)
Manifestaciones extraarticulares

Uveitis 13 (19.11) 1(5) --

Escleritis 1(1.47) -- --

EA: Espondilitis Anquilosante. APs: Artritis psoriasica. Otras: Artritis Reactiva, Espondiloartropatia
Indiferenciada, Enfermedad Inflamatoria Intestinal.

n: muestra de pacientes

*Algunos pacientes no presentaron manifestaciones clinicas, posiblemente por estar en periodo de
remision.

57



5.3 Caracteristicas terapéuticas

Tabla  5.3.1. Caracteristicas terapéuticas de pacientes con
espondiloartropatias seronegativas que asistieron a los lugares de estudio,
abril-junio del 2018.

Variable EA APs OTROS
n=94* n= 64 (%) n=21(%) n=9 (%)
Antiinflamatorios no esteroideos

Etoricoxib 29 (45) 6 (28) 2(22)

Diclofenaco 12 (19) - 1(12)

Otros 23 (36) 7 (33) 5 (55)
Esteroides

Prednisona 29 (45) 9 (43) 5 (55)

Betametasona 1(1.6) 2(9) -
Inmunosupresores

Metotrexate 35 (55) 13 (62) 3 (33)

Leflunomida 11 (17) 5 (24) 3 (33)

Otros 6 (9) - -
Anti-factor de necrosis tumoral alfa

Infliximab 31 (48) 13 (62) 3(33)

Golimumab 18 (28) 1(5) 2 (22)

Otros 9 (14) 4 (19) -
Otros farmacos 1(1.6) 1(5) -

EA: Espondilitis Anquilosante. APs: Artritis psoriasica. Otras: Artritis Reactiva, Espondiloartropatia
Indiferenciada, Enfermedad Inflamatoria Intestinal.

*Solo 94 pacientes presentaron tratamiento farmacolégico al momento de la entrevista.

Otros farmacos: se determind un paciente con uso de Inhibidores de Jak-2 y 1 paciente con uso de anti-
interleucinas (tofacitinib, ustekinumab) respectivamente.

58



6. DISCUSION

Las espondiloartropatias seronegativas son un grupo heterogéneo de enfermedades
caracterizadas por artropatias inflamatorias asociados a factor reumatoide negativo y
anticuerpos antinucleares negativos. =

En la siguiente discusion se detallan los resultados relevantes encontrados en este

estudio:
6.1 Caracteristicas epidemiolégicas

En el afio 2011 se realiz6 un estudio titulado Epidemiology of Spondyloarthropathies in
Central America, 2 el cual reporta que en Guatemala la mayoria de los pacientes que presentan
espondiloartropatias seronegativas corresponden al sexo femenino, sin embargo, hay que
tomar en cuenta que la muestra se tomO de pacientes que consultan a Asociacion
Guatemalteca Anti-Enfermedades Reumaticas y en el presente trabajo la muestra corresponde
en su mayoria al Seguro Social y en menor proporcion al Hospital General San Juan de Dios.?
En los resultados obtenidos en el presente estudio el sexo en el que predomina la enfermedad
es el masculino, lo que difiere de lo reportado en el estudio centroamericano; ademas se
observa que la edad media de los pacientes fue de 47.5 afos, lo que es muy similar con la que

se presenta en el presente estudio la cual es de 44.31 afios.

Respecto a la escolaridad que se presenta en los pacientes con espondiloartropatias
seronegativas es diversificada y universitaria; las ocupaciones mas comunes fueron Técnicos y
Profesionales de Nivel Medio y Profesionales Cientificos e Intelectuales; ademéas se observa
gue mas de la mitad de la poblacion se originé en el departamento de Guatemala; sin embargo,
los estudios previos no indican que la escolaridad, la ocupacién y la procedencia sean factores
de riesgo para presentar espondiloartropatias seronegativas. Se necesitan mas estudios

epidemioldgicos en Guatemala respecto a estas variables.
Las espondiloartropatias que se presentaron con mayor frecuencia fueron espondilitis

anquilosante y artritis psoriasica En estudios previos se reporté que espondilitis anquilosante

predomina en el sexo masculino esto coincide con los datos descritos en el presente trabajo.
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6.2 Caracteristicas clinicas

Las espondiloartropatias seronegativas han aumentado a lo largo de la historia, segun el
estudio nacional de validacion de espondiloartropatias de Medina y Nasswetter, en Espafia

representa el 13% de los pacientes en los servicios de reumatologia. 9

En el articulo publicado por Garcia-Kutzbach en el afio 2017 titulado “Epidemiology of
spondyloarthropathies in Central América”, se observd que los pacientes pueden presentar
artritis reactiva 2 a 4 semanas después de haber cursado con una infeccion gastrointestinal o
genitourinaria e incluso hasta 6 meses después.? De manera similar, se encuentra que algunos
de los pacientes del estudio presentaron infecciones respiratorias agudas (IRAS) con mayor

frecuencia como antecedentes de infeccién viral previo a su diagnéstico.

En el estudio mencionado anteriormente, las manifestaciones clinicas con mayor
prevalencia en Guatemala en el afio 2011 fueron de 68% para artritis axial y 82% para artritis
periférica.”? Hallazgo similar en el presente estudio donde la manifestaciéon clinica que se
presenté con mayor frecuencia fue artritis periférica con el 85.85%, de las cuales, la poliartritis
fue mayormente presentada en pacientes con dichas enfermedades; consecutivamente la

Lumbalgia con el 63%.

En el estudio Acute-phase proteins and serum immunoglobulins in ankylosing
spondylitis, Lauren y Panayi, evaluaron la actividad de la enfermedad y la correlacionaron con
los reactantes de fase aguda, demostrando que existe asociacion positiva entre la Proteina C
Reactiva y la presencia de manifestaciones extraarticulares como causa mas importante de su
elevacion.”” Los datos obtenidos en el presente estudio no se correlacionan de manera similar
con el estudio presentado anteriormente porque los resultados de laboratorios no se tomaron

desde el inicio de la enfermedad.
6.3 Caracteristicas terapéuticas

A nivel mundial los farmacos mas empleados para el dolor en el tratamiento de las
espondiloartropatias son: antiinflamatorios no esteroideos (AINES), lo que coincide con esta

investigacion, y también con el estudio realizado en Centro Ameérica, 2

en la siguiente
investigacion se obtuvo, como AINE mas utilizado etoricoxib, sin embargo, los medicamentos
proporcionados a la mayor parte de pacientes en el estudio (96%) fueron proporcionados por el
seguro social. Como parte del tratamiento se emplean farmacos antirreumaticos modificadores

de la enfermedad biolégicos y no bioldgicos, por lo tanto los medicamentos empleados con
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mayor frecuencia fueron medicamentos biolégicos, siendo el anti-factor de necrosis tumoral alfa
el que se utiliz6 en aproximadamente el 80% de los pacientes, de estos infliximab fue el de
mayor uso, el segundo grupo de Medicamentos consumidos con mayor frecuencia fueron los
inmunosupresores empleados por mas de la mitad de los pacientes, sobre todo metotrexato
estos resultados fueron similares a los esteroides, por lo tanto es coinciden con él estudio en
Centro América. En la investigacion unicamente dos pacientes utilizaron inhibidores JAK-2 y
antiinterleucinas siendo estos tofacitinib y ustekinumab, respectivamente. (Ver anexo tabla
11.2.5)

6.4 Frecuencia de espondiloartropatias seronegativas

El estudio Epidemiology of Spondyloarthropathies in Central America,2 muestra la
prevalencia de espondiloartropatias seronegativas. Se observa que artritis reactiva es la mas
frecuente, seguida por artritis indiferenciada, y con menor prevalencia artritis psoriasica y
espondilitis anquilosante.? El articulo titulado Epidemiology of Spondyloarthritis in México en el
afo 2011 menciona investigaciones previas de prevalencia de espondiloartropatias, que es mas
frecuente espondilitis anquilosante, seguida de artritis indiferenciada y con menor frecuencia
artritis psoridsica, artritis reactiva y artritis enteropatica.> El presente estudio muestra que la
espondiloartropatia seronegativa mas comun es espondilitis anquilosante, en segundo lugar
artritis psoridsica y en menor frecuencia artritis indiferenciada, artritis reactiva y artritis
enteropatica, lo que difiere del estudio epidemioldgico realizado en Centroamérica, pero,

concuerda con el articulo mexicano con respecto a la frecuencia de espondilitis anquilosante.
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7. CONCLUSIONES

7.1 El perfil epidemiol6gico de los pacientes con espondiloartropatias seronegativas de las
clinicas de reumatologia estudiadas del IGSS y Hospital General San Juan de Dios es:
edad media de 46 afios, sexo masculino, etnia no indigena, escolaridad superior,

trabajadores activos, procedentes de la ciudad capital de Guatemala.

7.2 El perfil clinico de los pacientes es : 4 de cada 10 pacientes presentan comorbilidades
asociadas como Hipertension arterial, Diabetes Mellitus, Colon Irritable, entre otras; 2 de
cada 10 pacientes presentan antecedentes familiares de enfermedades autoinmunes,
siendo la artritis reumatoide la mas frecuente. Las manifestaciones clinicas que se
presentan con mayor prevalencia son artritis periférica, de estas la poliartritis la mas

frecuente, y lumbalgia; la manifestacion extrarticular que prevalece es la uveitis.

7.3 La terapia farmacoldgica utilizada por los pacientes con espondiloartropatias seronegativas
es: antiinflamatorios no esteroideos, de los farmacos inmunosupresores el de eleccién es
el metotrexate; el glucocorticoide mas empleado es la prednisona y el medicamento

biol6gico mas comun es el anti-factor de necrosis tumoral a.

7.4 La frecuencia de espondiloartropatias seronegativas en los pacientes que consultan a las
clinicas de reumatologia del IGSS y del Hospital General San Juan de Dios es: espondilitis
anquilosante, con un 68.7%, artritis psoriasica con un 23.2%, artritis indiferenciada con un
4%, artritis reactiva con un 3%, artritis enteropética con un 1%, no se registrd ningdn caso

de artritis axial no radiografica.
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8. RECOMENDACIONES

8.1 A los médicos tratantes del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social y del Hosptial

General San Juan de Dios:

e Realizar BASDAI y DAS 28 para evaluar el indice de actividad clinica de la
enfermedad de los pacientes con espondiloartropatias seronegativas, para
identificar la evolucion clinica y de esa forma poder brindar de manera objetiva

tratamiento y seguimiento personalizado de la enfermedad.

8.2 A los médicos en general:

e Actualizacion y aprendizaje en el abordaje de enfermedades reumatolégicas para la
deteccidn precoz de casos y remitir a la especialidad de reumatologia cuando el

caso amerite.

8.3 A la Coordinacién de Trabajos de Graduacion de la Facultad de Ciencias Médicas de la

Universidad de San Carlos de Guatemala:
e Incentivar la realizacion de estudios de espondiloartropatias seronegativas en

Guatemala, ya que no existen estudios de caracterizacion de la enfermedad en los

hospitales nacionales como regionales del pais.
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9. APORTES

Estudio actualizado de las caracteristicas epidemioldgicas, clinicas y terapéuticas de los
pacientes con espondialoartropatias seronegativas atendidos en las clinicas de consulta
externa del IGSS y Hospital General San Juan de Dios.

Un informe con los resultados obtenidos de la investigacion que sera presentado a los
médicos reumatologos del IGSS y del Hospital General San Juan de Dios donde fue
realizado el estudio y se hara de entrega de una base de datos que contiene casos
captados en cada lugar con su respectiva caracterizacion clinica, epidemiolégica y

terapéutica.

Publicaciéon del estudio en una revista cientifica.
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11. ANEXOS

11.1 Anexos de marco Tedrico.

Tabla 11.1.1. Criterios ASAS para la clasificacion de Espondiloartritis Axial

Dolor lumbar de 3 meses o0 mas de duracién y de inicio antes de los 45 afios.
Sacroileitis en imagen + 21 caracteristica de espondiloartritis

HLA B-27 + 22 caracteristicas de espondiloartritis

Caracteristicas de espondiloartritis

Sacroileitis (imagenes)

Dolor lumbar inflamatorio B _ _
¢ Inflamacion activa en resonancia

Artritis . )
magnética altamente sugestiva de
Entesitis o . . .
sacroileitis asociada a espondiloartritis
Uveitis
Dactilitis g S "
e Sacroileitis radiografica definitiva de
Psoriasis

acuerdo con criterios de Nueva York
Crohn/colitis

modificados
Buena respuesta a AINEs
Historia familiar de espondiloartritis
HLA B-27

Aumento de PCR

Fuente: Nuevos criterios ASAS para el diagnostico de espondiloartritis, ELSEVIER, 2013
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11.2 Anexos: tablas de resultados

Tabla 11.2.1. Escolaridad y ocupacion de los pacientes con diagndéstico de
espondiloartropatias seronegativas que asistieron a los lugares de estudio,
abril-junio 2018.

Datos generales n
Primaria 6
_ Bésica 9
Escolaridad Diversificada 48
Universitaria 28
No datos 8
Ninguna 0
Ama de casa 6
Jubilados 9
Técnicos y profesionales de nivel medio 29
Ocupacién Miembros y personal de la administracién
publica de empresas 4
Operarios y artesanos de artes mecanicas
y otros servicios 2
Profesionales cientificos e intelectuales 19
Trabajadores no calificados 8
Empleados de oficina 4
Trabajadores de los servicios y
vendedores de comercio y mercadeo S
Agricultores, agropecuarios y pesqueros 2
Estudiantes 3
No Indica 8

*n= muestra de pacientes con determinada caracteristica.
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Tabla 11.2.2, Procedencia de pacientes con diagndstico de
espondiloartropatias seronegativas que asistieron a los lugares de estudio
abril-junio 2018.

Departamento N %
Guatemala 52 52.52
Escuintla 4 4.04
Petén 4 4.04
Izabal 4 4.04
Chimaltenango 4 4.04
San Marcos 3 3.03
Santa Rosa 4 4.04
Zacapa 3 3.03
Chiquimula 3 3.03
Quetzaltenango 3 3.03
Jutiapa 2 2.02
Jalapa 2 2.02
El Progreso 2 2.02
Otros 2 2.02
No datos 2 2.02
Alta Verapaz 1 1.01
Baja Verapaz 1 1.01
Suchitepéquez 1 1.01
Retalhuleu 1 1.01
Totonicapan 1 1.01
Total 99 100

*n= muestra de pacientes con determinada caracteristica.
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Tabla 11.2.3. Comorbilidades de pacientes con diagnéstico de
espondiloartropatias seronegativas que asistieron a los lugares de
estudio, abril-junio 2018.

Comorbilidad N

Cardiopatia isquémica 3

N
N

Hipertension arterial
Diabetes Mellitus
Hipotiroidismo
Colon irritable
Asma

Enfermedad de Cronh
Ulcera géstrica
Cataratas

Ceguera
Hiperuricemia
Insuficiencia venosa
Arritmia cardiaca
Osteoporosis
Fibromialgia
Glaucoma
Hipertiroidismo

ECV

Hernia discal
Gastritis

Total

PRRPRRPRRPRRRNRRPRPRPRELRERMNODO®O®

[*)]
(o]

*Nota: Algunos pacientes tenian mas de una comorbilidad, n= nimero de pacientes con dicha patologia.
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Tabla 11.2.4. Laboratorios de pacientes con diagnéstico de espondiloartropatias
seronegativas que asistieron a los lugares de estudio, abril-junio 2018.

Variable Media (£ SD) n %
Proteina C reactiva 3.72 (8.16) 89 90
Velocidad de 15.29 (17.55) 85 86
sedimentacion
Creatinina 0.75 (0.29) 91 92
Nitrogeno de urea 13.38 (4.93) 86 87
Aspartato 26.28 (16.52) 90 91

aminotransferasa
Alanino amino

32.16 (23.85) 88 89
transferasa
Gamma glutamil 45.22 (37.30) 16 16
transpeptidasa
Fosfatasa alcalina 81.97 (40.36) 16 16
Hemoglobina 14.59 (1.65) 89 90

*n= Muestra de pacientes que si tenian los laboratorios solicitados
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Tabla 11.2.5. Medicamentos utilizados por los pacientes que cursan con

diagndstico de espondiloartropatias seronegativas que asistieron a los

lugares de estudio, abril-junio 2018.

Farmacos N %

Antiinflamatorios no esteroideos

Etoricoxib 32 32.32

Diclofenaco 12 12.12

Naproxeno 8.08

Loxoprofeno 6.06

Proglumetacina 3 3.03
Total 61 61.61
Esteroides

Prednisona 43 43.43

Betametasona 3 3.03

Metilprenisolona 1.01
Total 47 47.47
Inmunosupresores

Metotrexate 51 51.51

Leflunomida 11 11.11

Hidroxicloroquina 1.01

Sulfasalazina 1.01

Azatriopina 1.01
Total 65 65.65
Anti-factor de necrosis tumoral alfa

Infliximab 46 46.46

Golimumab 21 21.21

Adalimumab 7.07

Etanercept 5 5.05
Total 79 79.79
Inhibidores JAK 2

Tofacitinib 1 1.01
Antiinterlucinas

Ustekinumab 1 1.01

n= frecuencia de los medicamentos empleados.
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Tabla 11.2.6. Pacientes con diagnéstico de
espondiloartropatias seronegativas que asistieron a
los lugares de estudio, abril-junio 2018.

Centro de estudio N %

Unidad de Especialidades

Médico- Quirdrgicas "Gerona" 60 60.6
Unidad de Consulta Externa de 36 36.36
Enfermedades

Hpspltal General San Juan de 2 202
Dios

Unidad Periférica Zona 11 1 1.01

*Los pacientes atendidos en Unidad Periférica Zona 11 también asisten a la Unidad de Especialidades Médico-

Quirargicas “Gerona”, por lo que estos pudieron haber sido entrevistados en la segunda Unidad mencionada,
disminuyendo asi el nimero de pacientes entrevistados en la Unidad Periférica Zona 11.
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11.3 Anexos: Formulario de consentimiento informado.

P ACOLTAD DE
TN ik US B C CIENCIAS MEDICAS

&’ TRICENTENARIA

LTSI Universidad de San Carlos de Guatemala

HOJA DE INFORMACION

Nosotros somos estudiantes de séptimo afio de la carrera de Médico y Cirujano de la
Facultad de Ciencias Médicas de la Universidad de San Carlos de Guatemala. Estamos
investigando sobre un grupo de enfermedades las cuales se llaman “Espondiloartropatias
Seronegativas”, estas son un grupo de enfermedades que se caracterizan por presentar dolor
articular de manos, rodillas, o espalda baja, enfermedades intestinales asociadas a factor

reumatoideo negativo.

Estamos invitando para este estudio a personas mayores de 18 afios, de sexo
masculino o femenino que tengan diagnéstico de estas enfermedades y que se presenten a
consulta externa de la unidad de reumatologia del Hospital General San Juan de Dios e Instituto
Guatemalteco de Seguridad Social (IGSS), para dar a conocer la prevalencia de la enfermedad
en Guatemala, asi como para estudio de futuras investigaciones en beneficio de un mejor

control de la enfermedad y utilizaciéon de medicamentos.

Le vamos a dar informacion e invitarlo/a a participar en nuestro estudio y no tiene que
decidir hoy si quiere participar. Antes de decidirse, puede hablar con alguien con quien se
sienta cdmodo sobre la investigacion. Por favor, deténganos en cualquier momento cuando le

estemos informando para explicarle y resolver cualquier duda que usted tenga.

El procedimiento que se llevara a cabo en su persona es el siguiente:

1. Se leera la hoja de informacién de realizacion del estudio, posteriormente usted
firmaré la hoja de consentimiento informado en el cual acepta ser parte del estudio y
brindar la informacién requerida.

2. Llenara la encuesta: “Caracterizacion epidemiolégica clinica y terapéutica de

pacientes con espondiloartropatias seronegativas”.
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7 TRICENTENARIA

Universidad de San Carlos de Guatemala

CONSENTIMIENTO INFORMADO

FACULTAD DE
CIENCIAS MEDICAS

He sido invitado (a) a participar en la investigacion “Caracterizacion epidemioldgica clinica y
terapéutica de pacientes con espondiloartropatias seronegativas”. Entiendo que se me pasara
una encuesta en la cual daré informacion sobre la enfermedad que presento. He sido informado
(@) que la informacion que daré, sera de uso exclusivamente de los estudiantes de séptimo afio
de la carrera Médico y Cirujano de la Facultad de Ciencias Médicas de la Universidad San
Carlos de Guatemala para la realizacion de dicho estudio. He leido y comprendido la
informacién proporcionada o que me ha sido leida. He tenido la oportunidad de preguntar sobre
ella y se ha contestado satisfactoriamente las preguntas que he realizado. Consiento
voluntariamente participar en esta investigacion como participante y entiendo que tengo el
derecho de retirarme de la investigacion en cualquier momento sin que me afecte en ninguna

manera a mi cuidado médico.

Nombre del participante

Firma del participante Fecha

Si el participante es analfabeto llenar la siguiente informacion requerida:

He leido con exactitud o he sido testigo de la lectura exacta del documento de consentimiento
informado para el potencial participante y la persona ha tenido la oportunidad de hacer preguntas.

Confirmo que la persona ha dado consentimiento libremente.

Nombre del investigador

Firma del Investigador Fecha
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11.4 Anexos: Instrumento de recoleccién de datos.

“CARACTERIZACION EPIDEMIOLOGICA, CLINICA Y TERAPEUTICA DE PACIENTES CON
ESPONDILOARTROPATIAS SERONEGATIVA

Seccion I: identificacion del paciente y caracteristicas epidemiolégicas Codigo
Nombre del paciente |
Edad [Sexo | F | [ M|
Etnia Indigena | | Noindigena |
Procedencia
Residencia
Ocupacién
Primaria (Grado) Espondilitis anquilosante
Bésica (Grado) Tipo de Artritis reactiva
Escolaridad | Diversificada (Grado) espondilo Artritis psoriasica
Universitaria ( artropatia Artritis enteropatica
Carrera) seronegativa Artritis indiferenciada
Ninguna Artritis axial no radioldgica
Cardiopatia Lupus eritematoso
isquémica sistémico
HTA Artritis reumatoidea
Diabetes Mellitus Antecedentes Enfermedad de
Hipotiroidismo familiares de Sjogren
Antecedentes | Colon irritable enfermedad Hipotiroidismo
medicos Cancer autoinmune Esclerodermia
Otras Otros
enfermedades
Antecedente de infeccién viral o | Si NO ¢ Cual?
bacteriana
Antecedente de cancer Sl NO ¢ Cual?
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Seccion II: caracteristicas clinicas Positiva
Monoartritis PCR
Artritis periférica  "Gjigoartrtis Negativa
Poliartritis
_ Velocidad de
Cervicalgia S sedimentacion Mm/h
NO
Lumbalgia S| Creatinina Mg/dl
NO
Dorsalgia S| Nitrégeno de urea Mg/d|
NO .
Aspartato amino UL
NO .
SijUnilateral Alanino transferasa UiL
Sl/Bilateral Gamma glutamil UL
Sacroiliitis NO transferasa
S| Fosfatasa alcalina Mg/dl
Manifestaciones [ NO
extraarticulares :
; ?
LCual’ Hemoglobina Mg/l
Seccion lll: caracteristicas terapéuticas
Uso de AINES Sl NO Medicamento, dosis y tiempo de
duracion.
Uso de inmunosupresores Sl NO Medicamento, dosis y tiempo de
duracion.
Uso de glucocorticoides Sl NO Medicamento, dosis y tiempo de
duracion.
Uso de anti-TNFa Sl NO Medicamento, dosis y tiempo de
duracion.
Uso de farmacos Jak 2 Sl NO Medicamento, dosis y tiempo de
duracion.
Uso de anti interleucinas Sl NO Medicamento, dosis y tiempo de
duracion.
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