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CALIDAD DE VIDA DE LOS PACIENTES REUMATOLOGICOS TRATADOS
CON MEDICINA BIOLOGICA EN EL IESS-LOJA DURANTE EL PERIODO
MAYO - OCTUBRE DEL 2013.
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Resumen.

El presente trabajo se realiz6 enpacientes con enfermedades reumaticas y que
reciben tratamiento con medicina biolégica en el Hospital del IESS Loja
durante el periodo Mayo - Octubre del 2013. Se procedié a medir la calidad de
vida de los pacientes en tratamiento bioldgico a través del test HAQ R808-NP2-

Spanish(validado por la sociedad espafiola de reumatologia).

La muestra fue de 90 pacientes y se observo que el género mas afectado de
enfermedades reumatolégicas y que usa medicina biologica es el femenino
alcanzando un 74,44%. La evolucion de las enfermedades reumatoldgicas
luego de la aplicacion de biolégicos muestra que el 80% de la poblacién
tratada presentaron una notable mejoria lo que por ende conlleva a una mejor
calidad de vida del paciente. Asi también el uso de biolégicos resolvio la rigidez
articular en un 53,33%.

Los farmacos biolégicos més utilizados en las enfermedades reumatoldgicas
son aguellos denominados anti —TNF (adalimumab, infliximab y etanercept). De
ellos, el que mayor efectividad tiene es el Etanercept (88,24%).En el 40% de
los pacientes no causo problemas el uso de bioldgicos; y el 32,22% de la
poblacion presento efectos adversos leves. Finalmente se concluyé que la
calidad de vida en pacientes reumatologicos luego del uso de bioldgicos es
buena (74,44%)

Palabras claves:

Bioldgicos, enfermedades reumatoldgicas, calidad de vida.



Summary.

The present study was performed in patients with rheumatic diseases who are
treated with biological medicine in Loja IESS Hospital during the period from
May to October 2013. We proceeded to measure the quality of life of patients
on biological treatment through the test HAQ R808 - NP2- Spanish (validated by
the Spanish Society of Rheumatology) .

The sample consisted of 90 patients and found to be most affected gender and
rheumatological diseases using biological medicine is reaching a 74,44%
female. The evolution of rheumatic diseases after application of biological
shows that 80% of the treated population showed a marked improvement which
thus leads to a better quality of life for patients. Also the use of biological joint

stiffness resolved by 53,33%.

Biologic drugs most widely used in rheumatic diseases are those called anti -
TNF (adalimumab, infliximab and etanercept). Of these, it is more effective is
Etanercept (88,24%). In 40% of patients did not cause biological problems
using, and 32,22% of the population presented mild adverse effects . Finally it
was concluded that the quality of life in patients after use of rheumatological
biological is good (74.44 %)

Keywords :

Biological , rheumatology , quality of life
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Esta investigacion tiene como objetivo principal el poder determinar la calidad
de vida que llevan los pacientes con enfermedades reumaticas que estan
siendo tratados con medicina biolégica en el Hospital del IESS Loja; De este
modo, todo el planteamiento y desarrollo deesta tesis de investigacion se
fundamenta en un interrogante primordial que da sentido y forma a todos mis
planteamientos. Este interrogante es la siguiente: ¢ CUAL ES LA CALIDAD DE
VIDA DE LOS PACIENTES REUMATOLOGICOS TRATADOS CON
MEDICINA BIOLOGICA EN EL IESS-LOJA DURANTE EL PERIODO MAYO -
OCTUBRE DEL 2013?Esta pregunta dara paso a mudltiples respuestas
valiosas, para lo cual emplearemos el test aprobado y validado por la Sociedad
Espafiola de Reumatologia denominado HAQ R808-NP2-Spanish.
(Healthassementquestionnare), la cual nos permitird cumplir con los objetivos
especificos que me he planteado, los cuales son: conocer cual es el género
mas afectado que esta recibiendo tratamiento con medicina bioldgica; evaluar
la evolucidon de la enfermedad, mediante la evaluacion del grado de actividad
en que se encuentra la misma; determinar la presencia de rigidezarticular
matutina; luego del uso de biolégico; conocer cual es bioldgico mas utilizado y
cual tiene el mejor grado de efectividad; y finalmente identificar problemas de
caracter clinico o social luego del tratamiento biolégico. El test se lo aplicara en
primer lugar para poder catalogar los pacientes que tengan un grado alto de
actividad de la enfermedad, ademéas de rigidez articular matutina; y por
segunda ocasioén se aplico al test, luego de 2 meses de iniciado el tratamiento,
y de que lleven su correcto tratamiento biolégico. Lo que me permite reconocer
a mi investigacion de tipo descriptivo y prospectivo. Esta investigacion concilia
la aportacion del campo tedrico de reumatologia. Para crear una idea general
acerca de la problematizacion de estas enfermedades se partira con conceptos
basicos de las mismas y su epidemiologia lo cual nos permitira adentrarnos
poco a conocimientos un poco profundos. Quizas aun mas importante es
conocer que las enfermedades reumaticas constituyen una causa importante
de morbilidad en la poblacién general. Son mas de doscientos padecimientos
que producen grados variables de dolor, discapacidad y deformidad, lo cual
provoca un impacto directo en la calidad de vida del paciente, ademas en la

economia de nuestro sector laboral y social. EI entendimiento de estas



patologias permitird ponernos por un momento en la problemética que hoy en
dia no se toma mayor importancia. La atencion prioritaria y especializada a
estas enfermedades es derecho constitucional, y quizas aun no se evidencia la
magnitud de importancia y el impacto social de las mismas, por ello también es
realmente indispensable el conocimiento del tratamiento en si de estas
patologias, que por lo general crea dudas y temor en los pacientes pues es
bien sabido que el manejo de estas entidades patolégicas Unicamente es

sintomatico.

Es asi que en medio de este auge cientifico nace la creacion de nuevos
farmacos implicados en estimulo del sistema inmunitario para hacer frente a
enfermedades tales como la Artritis Reumatoide, Artritis Psoriasica,
Espondiloartropatias y Lupus eritematoso sistémico entre otras enfermedades.
Y aun cuando pareciera que las mismas no son muy frecuentes en nuestro
medio se han llevado a cabo de forma aislada estudios en el pais uno de ellos
determind una prevalencia de manifestaciones reumatoldgicas del 0.9%, similar
al reportado a nivel mundial. Lo que ha llevado a la implementacion de
medicina biolégica en hospitales de acceso publico-privado como lo es el
Hospital del IESS Loja, se estima que esta medicina provocara un efecto
beneficioso en pacientes de tal forma que su reinsercion laboral serd mas
eficiente. Lo cual hace asumir la posibilidad de mejorar la calidad de vida de
estos pacientes que al tener una enfermedad de alta severidad y ante el uso de
medicina tradicional no la tendrian. Al implementar el HAQ para la evaluacion
de estos pacientes corroboramos que su efectividad era evidente sobre todo en
aquellos pacientes que habian mostrado una enfermedad de alta severidad.
Sin embargo el costo elevado de esta medicacion no permite el acceso de la
misma a cualquier paciente aun cuando sus condiciones fisicas sean

deterioradas a diario.

Lo cual haria pensar si realmente vale la penar sacrificar la funcionalidad fisica
y calidad de vida del ser humano, sabiendo que la medicina bioldgica requiere

un aumento considerable de gastos hospitalarios.
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CAPITULO I
GENERALIDADES DE REUMATOLOGIA.
1.1 Conceptos basicos.

Se puede definir la reumatologia como el area de la medicina interna que
estudia las enfermedades que afectan las articulaciones y los tejidos que la
rodean las articulaciones las cuales ocasionan como sintomas principales

dolor, rigidez y limitacién del movimiento.*

Entendemos por enfermedades reumaticas las dolencias medicas del aparato
locomotor, es decir, aquellas que afectan a huesos, musculos y articulaciones y

gue nos consecuencia directa de traumatismo reciente.

Son afecciones que comparten en forma aguda o cronica las funciones del
sistema musculo-esquelético, especialmente las dolencias sistémicas del tejido

conjuntivo, conocidas como enfermedades del colageno.

El reumatdlogo es el médico que desde sus conocimientos en medicina, se
hace experto en el diagndstico y los tratamientos farmacol6gicos en este grupo

de patologias.?
1.2 Epidemiologia de enfermedades reumaticas.

Las enfermedades reumaticas han acompafiado a los seres vertebrados
incluyendo al hombre, desde su aparicidbn en este planeta. Se han descrito
cambios de enfermedad articular degenerativa en animales de la época
prehistérica como los dinosaurios. Estudios realizados en culturas egipcias,
restos anglosajones y momias peruanas, han aportado evidencia de la
existencia de estos padecimientos en culturas previas al descubrimiento de

Ameérica.

Las enfermedades reumaticas, segun datos de la Organizacion Mundial de la

Salud (OMS), suponen la primera causa de incapacidad fisica en el mundo

! Sociedad espafiola de reumatologia. (pagina de internet:
http://www.sreuskadi.com/~sreuskad/web/cont_p7.php?idp=ad8631fd78c5b6b05c0b&idi=)

’Galdo F. SER (SOCIEDAD ESPANOLA DE REUMATOLOGIA). Manual SER- Concepto, epidemiologia y
clasificacion de las enfermedades reumaticas. Editorial panamericana. Madrid — Espafia. Edicion n° 5afio
2008. Pag 3.
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occidental, son la principal causa de incapacidad laboral a corto y largo plazo, y
son las responsables de mas del 50% de las causas de discapacidad

permanente.

La NationalArthritis Data Workgroup revis6 los datos de las encuestas
nacionales y regionales para estimar las tasas nacionales de prevalencia de
diversas enfermedades reumaticas en base a datos del Censo de 2005 de

Estados Unidos.®

Este articulo que es de gran importancia, debido a que podria reflejar la

tendencia a nivel mundial; al mismo se lo resumiria asi:

« La artritis reumatoide - 1300000 EE.UU. en la poblacién de adultos.*
« Espondiloartritis -,6-2400000 estadounidenses adultos.?

« Lupus eritematoso sistémico - 161000 a 322000 EE.UU. adultos.?

« Sindrome de Sjégren - 0,4 hasta 3,1 millén adultos.?

« Artrosis clinica - 27 millones de EE.UU.°

« Polimialgia reumatica - 711.000 personas en EE.UU?

« Arteritis de células gigantes - 228.000 personas en el EE.UU?

« La gota - ocho millones de personas en el EE.UU. 3

« Dolor de espalda 59 millones de personas.®

« Dolor en el cuello - 30,1 millones en los tres meses anteriores al estudio.®

Todas esta cifras resultan alarmantes debido a que significan un grupo

importante de la poblacion en ese pais, por lo que se considera al igual que a

% American college of reeumatology, Prevalencestatistics, (pagina de internet:

http://mwww.rheumatology.org/Research/Prevalence_Statistics/)

“Centers for Disease Control and Protection.Prevalence of doctor-diagnosed arthritis-attributable activity
information- United States, 2007-2009.MMWR. 2010;59(39); 1261-1265. (pagina de internet:
http://www.cdc.gov/immwr/PDF/wk/mm5939.pdf.)

SLAWRENCE RC, FELSON DT, HELMICK CG, ET AL. Estimates of the prevalence of arthritis and
other rheumatic conditions in the United States- Part Il. Arthritis & Rheum.2008: 58(1):26-35. (pagina
de internet: http://www.rheumatology.org/ACR/about/newsroom/prevalence/prevalence-two.pdf)
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nivel mundial, que las enfermedades reumatoldgicas son la causa nimero uno
de enfermedades que afectan la calidad de vida de las personas en especial de
las personas que se encuentran con una edad correspondiente al periodo

laboral de una persona.
1.3Epidemiologia reumatolégica a nivel nacional.

De acuerdo a la OMS por cada 100000 habitantes se necesita un especialista
en Reumatologia, por lo tanto el Ecuador requiere de 152 reumatologos,

existiendo actualmente 42°.

A nivel nacional no existen estadisticas especificas de las alteraciones
reumatolégicas, se han llevado a cabo de forma aislada estudios en el pais
uno de ellos determind una prevalencia de manifestaciones reumatolégicas del
0.9% ’ lo que significa que de 1/100 individuos tiene algin tipo de dolencia
reumatoldgica y esto se refleja en la demanda que tienen los analgésicos y

antiinflamatorios.

En estudios hospitalarios en Quito y Guayaquil, se ha determinado que la AR
afecta mas a las mujeres 6.4 por cada 1 hombre, con una edad promedio de
53.6 afios y una edad minima temprana (23 afios) 8. El promedio de tiempo

transcurrido desde el inicio de los sintomas hasta el diagnéstico es de 2 afios.’
1.4. Clasificacion de enfermedades reumaticas.

Cada dia resulta mas complicado encontrar una clasificacién que cubra todas
las necesidades, porque en muchos casos su etiologia es desconocida, de
hecho desde hace varios afios los organismos oficiales de realizar las
clasificaciones como la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) no hacen

nuevas propuestas, aun siendo conscientes de la necesidad de actualizar las

® Sociedad ecuatoriana de reumatologia. Guias de diagndstico y tratamiento de la artritis reumatoidea
2010.

7(M. Peralta, f Rheumatic Diseases in A Rural Community in Ecuador. A Community Oriented Program for
Control of Rheumatic Disorders (Copcord) JCR: Journal of Clinical Rheumatology, 2006)

8prevalence of Rheumatic disease in rural community in Ecuador. A community oriented program for
control of rheumatic disorders (COPCORD), XIV Congreso de PANLAR, Lima - Cuzco, Agosto 2006
9Vargas S, Moreno M., Gonzalez J., Vera C, Rios C., Caracteristicas clinicas de pacientes con artritis
reumatoidea. Estudio Piloto multicéntrico. Hospital Luis Vernaza. Hospital de la Policia, Serli. Guayaquil.
Revista Chilena de Reumatologia 2005; 21
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clasificaciones, convenientes para los estudios y necesarias para la

codificacion de las enfermedades.

En 1904 se realiza la primera clasificacion de las enfermedades reuméticas en
Goldthwait en la que constan tan solo 5 enfermedades : gota, artritis infecciosa,
artritis hipertréfica (artrosis), artritis atrofica( artritis reumatoide), artritis crénica
(post traumética)..En 1980 se publica la primera clasificacion de TheEuropean
League AgainstRheumatism (EULAR), que contempla nueve categorias y mas
de 900 divisiones y subdivisiones. EI mismo afio aparece la primera de la
Artritis Foundation, la cal cuenta con diez categorias y un total de 178 dolencias
reumaticas, menos prolija y mas manejable para el trabajo de rutina. Con el fin
de facilitar la recogida sistematica de datos, su analisis e interpretacion, y la
comparaciéon de los mismos, en cuanto a morbilidad y mortalidad, recopilados
en diversas dareas geograficas y diversas épocas la OMS publica la
International Clasification of Diseases and RelatedHealthProblems, de la que
se han publicado varias ediciones revisadas, la ultima actualizacién fue en
2012, en la cual se mantiene la siguiente tabla de la para clasificar a las

enfermedades reumaéticas:

CLASIFICACION DE LAS ENFERMEDADES REUMATICAS.

. Enfermedades difusas del tejido conjuntivo.

. Espondiloartropatias.

. Artrosis.

. Sindromes reuméticos asociados a agentes infecciosos.

. Enfermedades provocadas por alteraciones metabdlicas y enddcrinas.

. Neoplasias.

. Trastornos neurovasculares.

. Trastornos Oseas Yy del cartilago.

O 00| N| O g | Wl N|

. Trastornos extraarticulares.

10. Otros trastornos asociados a manifestaciones articulares.

12



http://www.google.com.ec/url?sa=t&rct=j&q=&esrc=s&source=web&cd=1&cad=rja&ved=0CCYQFjAA&url=http%3A%2F%2Fwww.eular.org%2F&ei=mJJQUtKCOI_E9gSyyIDIDg&usg=AFQjCNGmPXvJMz-hWUB05QV0iKnzlX5b3g&bvm=bv.53537100,d.eWU
http://www.google.com.ec/url?sa=t&rct=j&q=&esrc=s&source=web&cd=1&cad=rja&ved=0CCYQFjAA&url=http%3A%2F%2Fwww.eular.org%2F&ei=mJJQUtKCOI_E9gSyyIDIDg&usg=AFQjCNGmPXvJMz-hWUB05QV0iKnzlX5b3g&bvm=bv.53537100,d.eWU

1.5 Enfermedades reumatolégicas mas frecuentes en las que se usan

medicacién biolégica a nivel mundial.
1.5.1 OSTEOARTROSIS.

La osteoartrosis es un cuadro de deficiencia y deterioro articular, trastorno en el
cual todas las estructuras de la articulacion muestran cambios patolégicos a

menudo simultaneamente.

Su elevada prevalencia, en particular en los ancianos, y el alto indice de
discapacidad que origina, han hecho que ocupe el primer lugar como trastorno

invalidante en ese segmento de la poblacion.
Fisiopatologia.

En la osteoartrosis se produce una degradacion del cartilago, asi como
modificaciones del hueso subcondral. El aumento de la densidad del hueso
subcondral es un signo asociado a la progresion de la osteoartosis y una
hipoétesis seria que un hueso denso es menos competente para repartir fuerzas
mecanicas durante la marcha e iniciar lesiones que llevarian a la osteoartrosis.
La esclerosis que se observa radiologicamente indica que el volumen éseo
subyacente al cartilago esta elevado en un estadio final, unido a un incremento
del grosos de la trabécula, lo que significa un incremento de la formacién dsea.
El espacio entre las trabéculas esta poco modificado, por lo tanto sugiere la
ausencia de una hiperresorcion. Solo un estudio realizado en el estadio inicial
de la enfermedad, la red trabécular, esta poco relacionada, lo que indica que
debe hacer una fase de hiperremodelajeal inicio, que produciria una minima

competencia mecénica.®
1.5.2ARTRITIS REUMATOIDE.

La artritis reumatoide (AR) es una inflamatoria cronica

enfermedad caracterizada por inflamacion de las articulaciones, articulaciones

0 Quintero, Monfort. Osteoratrosisbiologia, fisiopatologia y clinica y tratamiento. Editorial panamericana,
2010, 1°edicion, pagina: 131, 132, 133. Online:
http://books.google.com.ec/books?id=0hrAyzC6WV0C&pg=PT154&source=gbs_toc_r&cad=4#v=onepage
&g&f=false
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ternura, y la destruccion de las articulaciones sinoviales, lo que

gran invalidez y mortalidad prematura.**

La AR tiene una distribucion universal, la prevalencia global es del 1%; En
Espafia en un estudio en 20 municipios, Carmona y colab. reportaron una
prevalencia de AR de 0,5%.En estudios hospitalarios en Quito y Guayaquil, se
ha determinado que la AR afecta mas a las mujeres 6.4 por cada 1 hombre,
con una edad promedio de 53.6 afios y una edad minima temprana (23 afios).*

Fisiopatologia.

La artritis reumatoide es una enfermedad en la que predomina la inflamacion
(Articulaciones inflamadas), y como consecuencia de esta se incrementan
reactantes de fase aguda como PCR, producida en el higado, en respuesta al
aumento de ciertas interleuquinas como la IL1- IL-6, IL-15, IL-18 y TNF (factor
de necrosis tumoral), iniciando una serie de cambios fisiol6gicos que resultan
en los caracteristicos signos de la inflamacion. La persistencia de inflamacion
lleva a destruccion del tejido conectivo, cartilago y hueso, resultando en dafio

estructural.®

El signo esencial de la enfermedad es la capacidad de la inflamacion sinovial
para producir una destruccibn del cartilago con erosiones Oseas Yy
deformidades articulares en fases posteriores. A pesar de su potencial
destructor, la evolucién de la RA puede ser muy variable.*

1.5.3ARTRITIS REUMATOIDE JUVENIL.

Bajo el término Artritis Juvenil (AlJ) seagrupa un grupo heterogéneo de

enfermedades que se inician en la infancia). Estas enfermedades inflamatorias

™ American college of reumatology.2010 Rheumatoid Arthritis Classification Criteria.Vol. 62, No. 9,
September 2010. (pagina de internet:
http://www.google.com.ec/url?sa=t&rct=j&g=&esrc=s&source=web&cd=1&ved=0CCoQFjAA&url=http%3A
%2F%2Fwww.rheumatology.org%2Fpractice%2Fclinical%2Fclassification%2Fra%2F2010_revised_criteria
_classification_ra.pdf&ei=sTBcUtXbBoaekAfiy4AD4Bg&usg=AFQjCNGIXUhfGVXtvUpTybiwKDHYEQemTA

&bvm=bv.53899372,d.eW0)

2 sociedad ecuatoriana de reumatologia. Guias clinicas de diagnéstico y tratamiento de artritis
reumatoide. Volumen 1. Septiembre 20009. (pagina de internet:
http://www.reumatologiaecuador.com/espanol/guia_ar.htm)

13 Zurita Luis, Galarza Claudio. Protocolos terapéuticos de manejo de artritis reumatoide. Poligréafica.
2009.pag 7.

14 Harrison, MEDICINA INTERNA, artritis reumatoide. Editorial panamericana. Madrid — Espafia. Edicion
18 va 2011. Pag 2083.
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idiopaticas (cuya causa es desconocida) tienen una expresion clinica comun,
que es la artritis (inflamacién articular), acompafiada de un componente
sistémico. El diagnodstico se establece cuando la artritis de una o mas
articulaciones se inicia antes de los 16 afios (juvenil) y persiste al menos 6
semanas, excluyendo otras causas de artritis. Se caracteriza por la presencia
de inflamacion de la membrana sinovial o sinovitis que puede causar la
destruccion de las estructuras intra y periarticulares, con el consiguiente
deterioro funcional.La artritis reumatoide juvenil (ARJ) es una enfermedad

reumatica comun en los nifios y una causa importante de incapacidad crénica.

La incidencia de la ARJ es de alrededor de 13,9/100.000 nifios/afio en nifios
blancos #15 afios, con una prevalencia de alrededor de 113/100.000 nifios. Sin
embargo, un articulo del oeste de Australia hizo un calculo mucho mayor de
prevalencia de 400/100.000 basado en estudios secuenciales de escolares
realizado por un reumatdlogo pediatrico. Los diferentes grupos raciales y
étnicos tienen frecuencias variables de los subtipos de ARJ. Los nifios
estadounidenses de raza negra con ARJ pueden ser mas mayores en el
momento del inicio y tienen una menor probabilidad de presentar titulos

elevados de anticuerpos antinucleares (ANA).
1.5.4 ARTRITIS PSORIASICA.

La artritis psoriasica es mas comunmente una oligoartritis seronegativa se
encuentra en pacientes con psoriasis, con caracteristicas diferenciadoras
menos comunes pero caracteristica de afectacién articular distal. La artritis
psoriasica desarrolla en al menos 5 % de los pacientes con psoriasis.
La psoriasis parece preceder a la aparicion de la artritis psoriasica en el 60-80
% de los pacientes (de vez en cuando por un maximo de 20 afios, pero por lo
general en menos de 10 afios). En hasta el 15-20 % de los pacientes, la artritis
aparece antes de la psoriasis. De vez en cuando, la artritis y la psoriasis

aparecen simultaneamente.
1.5.5LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO.

El lupus eritematoso sistémico (systemic lupus erythematosus, LES) es una
enfermedad autoinmunitaria en la que los 6rganos, tejidos y células se dafian
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por adherencia de diversos autoanticuerpos y complejos inmunitarios. Hasta
90% de los casos corresponden a mujeres en edad reproductiva, pero existe
predisposicidon en ambos sexos, en todas las edades y en todos los grupos
étnicos. Su prevalencia en Estados Unidos es de 15 a 50 por 100,000
habitantes; es mayor en personas de ascendencia africana. La supervivencia a

4 afios en 1950 era del 50%, ahora se alcanza un 80% a los 15 afios.®®
Fisiopatologia.

En lugar de producir anticuerpos protectores, se produce una enfermedad
autoinmune que crea "autoanticuerpos” que atacan los propios tejidos del
paciente. A veces los médicos lo llaman "pérdida de autotolerancia”. A medida
que el ataque continda, otras células del sistema inmunoldgico se unen a la
lucha. Esto genera inflamacion y vasos sanguineos anormales (vasculitis).
Estos anticuerpos terminan luego en las células de los 6rganos, donde dafian

dichos tejidos.

No esta claro por qué se inicia esta respuesta inflamatoria. Lo mas probable es
gue sea el resultado de una mezcla de tendencias heredadas y elementos del
entorno. Estos incluyen los virus, la luz del sol y las alergias a medicamentos.
Las personas con lupus también pueden presentar deficiencias en el proceso
delimpieza de las células viejas y dafiadas del cuerpo, lo que provoca una

respuesta anormal del sistema inmunolégico. *°
1.5.6ESPONDILOARTRITIS.

Las espondiloartritis (SpA) son un grupo de enfermedades heterogéneas que,
sin embargo , comparten clinica comun , hallazgos radiolégicos , genéticos e

incluso las caracteristicas terapéuticas.

Originalmente, una enfermedad tal como la espondilitis anquilosante (EA) se
considera que es una variante axial de la artritis reumatoide, y no fue hasta la

década de 1960 que (especialmente Europea) reumatélogos empezaron a

!% Revista de medicina e investigacion. Fisiopatologia del lupus. Elsevier. Volume 1. Enero- junio 2013.
Link: http://zl.elsevier.es/es/revista/revista-medicina-e-investigacin-353/articulo/fisiopatologia-del-lupus-
eritematoso-sistemico-90165398?referer=buscador

6 American college of rheumatology.Lupus EritematosoSistemico.Diseasses and conditions.  Link:
http://www.rheumatology.org/practice/clinical/patients/diseases_and_conditions/lupus-esp.asp
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darse cuenta de que esta enfermedad era una entidad separada distinta. El
concepto se caracteriza clinicamente por la artritis periférica y entesitis,
sacroileitis radiologica (con o sin espondilitis), pruebas de justificacion clinica
(incluyendo la piel, el intestino y enfermedad de los 0jos) y una tendencia a la

agregacion familiar.'’
Espondilitis anquilosante.

La espondilitis anquilosante (EA) es una enfermedad inflamatoria crénica de
etiologia desconocida asociada al antigeno de histocompatibilidad HLAB27. La
caracteristica clinica esencial de la EA es la inflamacion de las articulaciones
sacroiliacas en las primeras fases de la enfermedad, y puede seguir una
evolucion variable con inflamacion en el resto del esqueleto axial y del

esqueleto periférico.

La espondilitis anquilosante tiene una prevalencia estimada del 0.5%.'®Las
espondiloartritis se presentan en 1 a 6% de los adultos que heredan el antigeno
HLA-B27, en tanto que la prevalencia es de 10 a 30% en parientes adultos de
primer grado B27+ de probados de espondiloartritis de manera tal que B27

comprende alrededor de un tercio del componente genético.®
1.5.7 CERVICALGIA.

El dolor cervical es una patologia muy frecuente en la practicaclinica; afecta en
algiin momento de la vida al 30% de los varones y al 43% de las mujeres,
cronificandose en el 10 y 17% respectivamente. Constituye la segunda causa

de invalidez muscolo-esqueletica. %°

El dolor puede localizarse a nivel cervical alto o lo que es mas frecuente,
cervical bajo. Las irradiaciones dolorosas se basan en la existencia de dolor
referido a las zonas circundantes de la lesibn musculoesquelética. Tenemos

gue determinar los factores agravantes, movimientos, posturas y actividades.

1 Philippe Carron, Peripheral manifestations in spondyloarthirtis, Medscape, CurrOpinRheumatol. 2012;24
Abril, Link: http://www.medscape.com/viewarticle/765621 3

®Denis Podddubnyy, Improving Diagnosis of Ankylosing Spondylitis and Spondyloarthritis in General,
Epidemiology.Medscape 22 de Noviembre del 2012. Link: http://www.medscape.org/viewarticle/753697_3
' Harrison. Medicina interna. Espondiloartritis. Editoral panamericana. Volumen 2. 11lva edicion. Pag:
2109.

®Galdo F. SER (SOCIEDAD ESPANOLA DE REUMATOLOGIA). Manual SER- Cervicalgia. Editorial
panamericana. Madrid — Espafia. Edicién n° 5afio 2008. Pag 87.

17


http://www.medscape.com/viewarticle/765621_3

El paciente es valorado para localizar el dolor y descartar cualquier déficit
neurolégico. Comprende la inspeccién, palpacién, la exploracion neurolégica
con valoracion de los reflejos, maniobras de provocacion y la valoracion

funcional del paciente.
1.5.8LUMBALGIA O DOLOR LUMBAR.

El dolor lumbar es un problema de salud importante, sobre todo en paises
industrializados. Su prevalencia se sitia alrededor del 70 y el 80%,
produciéndose un pico entre los 35 y 55 afios. Mas del 80% de la poblacion
general ha sufrido alguna vez en su vida dolor lumbar, un 50% de la poblacion
activa ha presentado dolor lumbar en alguna ocasion y, de estos, entre un 15y
un 20% decidieron consultar a un centro de atencion primaria. Generalmente el
dolor se resuelve en un periodo corto de tiempo, aproximadamente dos
semanas, y en una minoria de los casos produce una discapacidad

persistente.?!

1.6 MEDICAMENTOS UTILIZADOS EN EL TRATAMIENTO
REUMATOLOGICO.

1.6.1 MANEJO CONVENCIONAL DE ENFERMEDADES REUMATICAS.

1.6.1.1Antiinflamatorios no esteroideos:son farmacos que reducen los
signos y sintomas de la inflamacibn pero no eliminan el agente
desencadenante de ésta. Su efecto terapéutico se produce de forma rapida tras
su administracion, permaneciendo su accién so6lo mientras se mantienen
estables sus niveles plasmaticos, reapareciendo los sintomas de forma precoz
tras su supresion. Su utilizacibn en la patologia inflamatoria articular no
modifica la evolucién natural de la enfermedad ni protege del dafio articular.
Ademas de su efecto antiinflamatorio, los AINE poseen un efecto analgésico y

antipirético que se obtiene con una dosificacion menor del farmaco.

Mecanismos de accion: De manera resumida, podemos decir que los AINE

actuan sobre las reacciones inflamatorias mediante diferentes mecanismos:

! Seminarios de la fundacion espafola dereumatologia. Signos de alarma de lumbalgia. Elsevier.
Noviembre 2011. Pag 1.
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¢ Inhibicién de la sintesis de las prostaglandinas.

¢ Inhibicién de la sintesis de leucotrineos.

¢ Inhibicién de la produccién de radicales superoxido.

¢ Inhibicién de la liberacién de enzimaslisosémicas.

¢ Inhibicién de las funciones de la membrana celular enzimatica.
¢ Inhibicién de la agregacion y adhesion de los neutrofilos.

¢ Inhibicién de la funcion linfocitaria.

e Disminucién de la produccién de factor reumatoide.

¢ Inhibicién de la sintesis de glucosaminoglicanos por el cartilago.

Indicaciones: Estan indicados en casos de importantes estados dolorosos del

aparato locomotor que no mejoran mediante medidas locales y externas.

También estan indicados en los ataques articulares agudos, como por ejemplo
en el caso de la gota. En el caso de la artrosis s6lo se deberian utilizar a dosis
bajas en las fases activas ya que el tratamiento de larga duracién hara
disminuir el dolor produciendo una sobrecarga de la articulacidbn enferma,

pudiendo acelerar el proceso de desgaste.?

El uso de AINE esta limitado debido al riesgo de efectos adversos que

podemos dividir en:

— Comunes: toxicidad gastrointestinal, retencién de liquidose hipertension.

— Poco frecuentes pero potencialmente serios: enfermedadrenal e
hipersensibilidad (incluida el asma).

— Poco frecuentes y normalmente no serios: dolor de cabeza,temblores,
tinnitus, exantema y pruebas defuncion hepatica anormales.

Existen dos isoformas de COX:

— COX-1 es una enzima constitutiva presente enmultiples localizaciones entre
los que se incluyen estomago,riién y plaguetas. Esta isoforma es
responsablede la produccibn de prostaglandinas implicadasen el
mantenimiento de la integridad dela mucosa gastrica, hemostasia vascular y

regulaciondel flujo sanguineo renal.

%22 Fernandez Sierra  Antonio.  Tratamiento  de las enfermedades reumaticas. Link:

http://diposit.ub.edu/dspace/bitstream/2445/26074/1/2006260132.pdf
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— COX-2 es predominantemente una enzima inducibleen las zonas de
inflamacion. La expresion de COX-2 es casi indetectable en tejidos normales y
es altamenteregulado en respuesta a un estimulo inflamatorio,tal como las

citocinas y los lipopolisacaridosbacterianos.

La toxicidad de los AINE se debe fundamentalmentea esta inhibicion no
especifica, por lo que tedricamentelos inhibidores selectivos de la COX-
2deberan tener la ventaja de inhibir la inflamacién conpocos efectos toxicos.
Tanto el rofecoxib como elcelecoxib estdn aprobados para el alivio del dolor.
Las dosis de celecoxib de 100 y 200 mg dosveces al dia y la de rofecoxib de
12,5-25 mg/dia proporcionan una eficacia global similar a la de los agentesde

control con los que han sido comparados.

Para minimizar el riesgo de toxicidad por el uso deAINE se debe tener en
cuenta una serie de recomendaciones:

1) Se debe prescribir la dosis mas baja compatible con elalivio sintomatico.

2) Se debe reducir la dosis y, a ser posible suspenderlo cuando se alcanza una
buena respuesta con un FARME.

3) Introducir gastroproteccion en pacientes con factoresde riesgo de
complicaciones gastrointestinales.Los inhibidores de la bomba de protones son

losque han demostrado mayor efectividad.

1.6.1.2 Farmacos antirreumaticos modificadores de la enfermedad
(FARMES)

Los pacientes con una elevada actividad de la enfermedado bien, que no
responden a un régimen dedescanso, ejercicio fisico y un tratamiento de 6-8
semanascon AINE deben ser tratados con algin FARMES. Estos farmacos,
ademas de proporcionarun alivio sintomatico, tienen un efecto beneficiosoen el
curso de la enfermedad, es decir, tienen lacapacidad de disminuir de manera
importante la inflamacionde la articulacion y reducir o prevenir su deterioro,si
bien, no revierten los cambios degenerativosya producidos. Los marcadores de
inflamacioncomo la velocidad de sedimentacion eritrocitaria, laproteina C
reactiva y el recuento de plaquetas elevadose reducen significativamente con
los FARME,pero no con los AINE. Ademas tienen un efectobeneficioso en el
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estado funcional del paciente medidocon el healthassesmentquestionnarie
(escalaHAQ). La importancia del tratamiento en fases tempranasde la
enfermedad se debe a los beneficiosprolongados que con ello se puede
obtener, asi comoal mantenimiento de la funcidén articular, reduciendoasi la

incapacidad posterior.

Los FARME tienen una serie de caracteristicas comunesentre si. EI comienzo
de la accion es lento, entrel y 6 meses antes de que la respuesta clinica sea

evidente.

Los antimalaricos (cloroquina e hidroxicloroquina)o la sulfasalazina se suelen
utilizar de primera eleccion enpacientes con AR moderada. Son farmacos en
generalbien tolerados, la cloroquina y la hidroxicloroquina requierenun
seguimiento perioddico oftalmolégico paradetectar una posible toxicidad
retiniana reversible y lasulfasalazina requiere una  monitorizacion

hematoldgicacon la finalidad de detectar una poco probable mielosupresion.

Muchos reumatélogos seleccionan metotrexatocomo primera eleccion para
pacientes con una AR severa.El metotrexato es el FARME que presenta
unamayor tasa de respuesta y una mayor eficacia sostenida.Mas del 50% de
los pacientes continian con metotrexatodurante més de tres afios. Sus efectos
adversosson en general frecuentes y moderadamente importantes;la
estomatitis, las nauseas, la diarrea y la alopecia sepueden aminorar con el uso
de &cido félico o folinico sinperder eficacia. El riesgo de toxicidad hepatica y
renal espequefio pero requiere monitorizacion. Otros efectos adversosraros
pero potencialmente graves son la toxicidadpulmonar y los desérdenes

linfoproliferativos.

Las sales de oro intramusculares son eficaces pero seutilizan poco por sus
numerosos efectos adversos. Serequieren inyecciones intramusculares
semanales duranteaproximadamente 20 semanas antes de que sepueda iniciar
una dosis de mantenimiento de maneramas espaciada. Entre sus efectos
adversos se encuentranel exantema, la estomatitis, la mielosupresion,

latrombocitopenia, la proteinuria, y la hepatotoxicidad.La auranofina, la forma
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oral del oro, presenta losmismos efectos adversos que las sales

intramuscularesaunque aparecen con menor frecuencia.

La azatioprina es un farmaco efectivo pero se reservapara pacientes con AR
severa que no respondena otros farmacos por su potencial hepatotdxico y

mielosupresor.

El uso de D-penicilamina esta bastante limitadoporque requiere una pauta
posologica en la que hay queir incrementando las dosis muy lentamente, asi
comopor los efectos secundarios inmunoldgicos, que se presentanrara vez
pero que son graves, como el lupus eritematoso,la miastenia gravis o el

sindrome de Goodpasture.

La ciclosporina A se reserva para pacientes con AR severa yrefractaria, y en
pacientes con lupus eritematoso. Las dosis bajas de ciclofosfamida también
han demostradobeneficio, pero su uso también esta muy limitadoa pacientes
con AR que no responden a otros tratamientosconvencionales o en aquellos
casos en losque las complicaciones de la AR comprometen la vida del

paciente.

La leflunomida es un nuevo farmaco modificador dela enfermedad indicado en
el tratamiento de la artritis reumatoideactiva en adultos.Leflunomida se ha
comparado con otros FARME(metotrexato, sulfasalazina, ciclosporina y sales
de oro)y con todos ellos la eficacia clinica y radiolégica fue similar. En cuanto a
los efectos adversos se ha observadouna mayor incidencia de diarrea,
alopecia, hipertension,pérdida de peso, erupciones cutdneas y leucopenia
guecon sulfasalazina y metotrexato. No son infrecuenteslas infecciones
respiratorias (20%), las nauseas y las cefaleas(15%), asi como las dispepsias y
las elevacionesde las enzimas hepéaticas.Debido ala falta de evidencia de que
la leflunomida sea superiora las terapias tradicionales, debe ser reservado
paraaquellos pacientes que no han respondido a metrotexatoo en los cuales

este tratamiento esta contraindicado.

A continuacidon se presenta un cuadro que resume lo principal sobre los
FARMES:
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clopoquing base
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wmtn@mnﬂ cada 34 emanas dermaiitis exfoliativa, a1
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[10-25%3),
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al dia.

D-penicilaming 36 rmses 250-T50 my diarios. MNauseas, perdida Ifielosupresion,
enfermedadss
antommmmTes.

Amsioprma I-3meses 50150 me diario:. Mauseaz Ifielosmpresion,
bepatotomicidad

Lefunamida 1 mas=- 10-20 mp diarics. Alopecia, disrres, Lencopenia,

DANSEAT, CEANTemIA ‘mombocitopenia,
perdidda de pesa. el=racion d=
erTrimos h:_pu'ﬁr."ls

Ciclofosfamida 1-3 mg kg dn Manseas, womitos, Lencopenia

] 1aei B :
Cirlozporina 1-2 ey 254 mzky/da Faresteziaz temblopes, | Fliperension,
dicidido en 2 dorsis dolor de cabeza, nefrotoxicidad.
[men Sandemn biperriooas,
Nr * i P
nALsEas.

1.6.1.3 Corticosteroides: La administracion local en laarticulacion afectada
proporciona un alivio rapido y aveces sostenido de los sintomas de dicha
articulacioncon minimos efectos sistémicos indeseables. Son (tilesen el

periodo de tiempo en el que todavia no han empezadoa actuar los FARME,
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siempre y cuando el numerode articulaciones afectadas sea bajo. También
paratratar una articulacion en aquellos pacientes en el queel control de la
enfermedad es bueno. Sin embargo, suuso también esta limitado debido al
potencial que presentande acelerar el deterioro 6seo y cartilaginoso, porlo que
la misma articulacién no debe ser tratada mas detres veces en un afio.Hay que
tener en cuenta que laadministracion local de corticosteroides sélo
proporcionaun beneficio temporal si la enfermedad no secontrola de forma

sistémica.

Antes de su administracion siempre hay que descartaruna posible infeccion de
la articulacion.Los corticosteroides a dosis bajas, administradospor via oral,
proporcionan un beneficio funcional y clinicoque no es sostenido en el tiempo
pero, al contrarioqgue en la administracion local, se ha demostrado
queprevienen el deterioro radiolégico de la articulacion. Sinembargo, su uso
durante periodos prolongados estdaasociado a mdltiples efectos secundarios
importantescomo son la osteoporosis, el aumento de peso, la diabetes,la
formacion de cataratas, la supresion de la médulaadrenal, la hipertension y el

aumento de riesgo de infecciones.

Como consecuencia de esto, la dosis oral decorticosteroides esta limitada a 10
mg diarios de prednisonao su equivalente y debe ser administrada duranteel
menor tiempo posible y retirarlo bajandola gradualmentepara evitar el efecto
rebote. Se tiende alimitar su utilizacion en aquellas situaciones especificasen
las que estan contraindicados los AINE o en las quehay dificultad en el
tratamiento con los FARME. La administraciénintramuscular ofrece las ventajas
de podercontrolar mas facilmente la dosis y la duracion de la acciénque con la

administracion oral.
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CAPITULOII.

MEDICINA BIOLOGICA.
DEFINICION:

Las Terapias Biologicas son drogas que se utilizan para estimular o restaurar la
capacidad del sistema inmunitario para hacer frente a enfermedades tales

como el

cancer, patologias autoinmunes como la Artritis Reumatoidea y Psoriasis,
infecciones, etc. Asimismo, algunas de ellas, pueden ser utilizadas para
contrarrestar los efectossecundarios producidos por tratamientos para el cancer

u otras enfermedades.
CLASIFICACION:

Pueden ser clasificadas en 6 grandes grupos, segun su origen:

1. Anticuerpos Monoclonales.

2. Interleukinas.

3. Interferones.

4. Factores Estimulantes de Colonias.

5. Vacunas.

6. Terapias Génicas.

Anticuerpos Monoclonales:Son anticuerpos homogéneos producidos por una
célula hibrida, producto de la fusion de un clon de linfocitos B, de una sola y
Gnica célula madre y una célula plasmaticatumoral. Son anticuerpos idénticos
porque son producidos por un solo tipo de célula del sistema inmune, es decir,

todos los clones proceden de una sola célula madre.

Es posible producir Anticuerpos Monoclonales que se unan especificamente
con cualquier molécula con caracter antigénico. Este fenomeno es de gran
utilidad enbioquimica, biologia molecular y medicina. Cada vez son mas los
anticuerpos monoclonales con utilidad terapéutica en enfermedades como el
cancer, enfermedades autoinmunes, fendmenos de rechazo detrasplantes de

organos, etc.
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Anticuerpo Antigeno Mecanismo de Accién Indicaciones
Monoclonal
Muromomab CD3 Inmunosupresor Tto. del rechazo
agudo en
transplantes
Rituximab CD20, Produce Apoptosis Linforna no Hodgkin
ADCC, PTI
CDC
Daclizumab cD25 Inhibe la  activacion  de | Prevencion del
Linfocitos T mediada por CD25 | rechazo en
Transplante renal
Trastuzumab Her 2 neu Inhibe la proliferacion de células | Cancer de mama
tumorales mediada por Her 2 | metastatico
neu y ADCC
Palivizumab VSR Inmunoterapia pasiva Profilaxis de
enfermedad por
VSR
Infliximab TMF-alfa Inhibe el efecto proinflamatorio | Enf. De Crohn, AR,
de TNF-alfa Espondilitis
Anquilosante
Alemtuzumab CcD52 ADCC, CDC LLC
Ibritumomab CcD20 Radioterapia, ADCC, CDC, |Linfoma Mo
Apoptosis Hodgkin
Adalimumab TNF-alfa Inhibe el efecto proinflamatorio | Enfermedad de
de TNF-alfa Crohn, AR,
Espondilitis
Anquilosante
Efalizumab CD11a Inhibe la adhesion de Linfocitos | Psoriasis
T al endotelio y su activacién
Cetuximab EGFR Bloguea la unién de EGF a su | Cancer Colorrectal
receptor en células tumorales y
su proliferacién, ADCC, CDC
Bevacizumab VEGF Inhibe el efecto proangiogénico | Cancer Colorrectal
del VEGF

Interleukinas:Son proteinas solubles de bajo peso molecular que ejecutan
multiples funciones vinculadas al crecimiento celular, inmunidad, diferenciacion

tisular, inflamacion, etc.

Ademas de las células del sistema inmune son producidas diferentes tipos
celulares durante la activaciéon de la inmunidad innata y adquirida. Son el
principal medio de comunicacion intracelular ante una invasion microbiana.
También son utiles para iniciar la respuesta inflamatoria y para definir la

magnitud y naturaleza de la respuesta inmunitaria especifica.

Se conocen en la actualidad no menos de 33 interleukinas, las cuales difieren

entre si tanto desde el punto de vista quimico como biolégico. Mientras algunas

26



deellas(L-4,10, 11) presentan efectos favorables, otras(L-1, 6 y 8)pueden ser
deletéreas para elorganismo.

Interferones:El Interferbn es una proteina producida naturalmente por el
sistema inmunitario de la mayoria de los animales como respuesta a agentes
externos, tales como virus y células cancerigenas. En los seres humanos hay
tres tipos principales de Interferon:
1. El primer tipo esta compuesto por 14 diferentes isoformas del Interferon Alfa,
y otras individuales del beta, omega, epsilon y kappa.
2. El segundo es el Interferén gamma.
3. Recientemente se ha descubierto una tercera clase el Interferon lambda.
Acciones basicas: Impide la replicacién en células infectadas que aun no han
sido destruidas por la accioén virica. Activa linfocitos especificos, denominados
NK(del inglés “natural killer’) capaces de reconocer células infectadas por el
virus y eliminarlas. Hasta 1980 su produccion era muy costosa pero a partir de
alli se logré abaratarlo mediante un proceso que consiste en la introduccion de
genes de Interferon en bacterias utilizando tecnologia de recombinacion de
ADN, permitiendo el cultivo masivo y purificado de las emisiones bacterianas.
En la actualidad existen varios tipos de Interferén aprobados para su uso en
humanos.Es utilizado para el tratamiento de las siguientes patologias:

e Conjuntamente con quimio y radioterapia para tratamiento del cancer.

e Hepatitis By C.

e Esclerosis Mdltiple.

e Shock Séptico.
Factores Estimulantes de Colonias:estimulan las células madre de la médula
Osea para que se dividan y se conviertan en leucocitos, plaquetas y globulos
rojos. Lamédula 0sea es critica para el sistema inmune del cuerpo, ya que es la
fuente de donde provienen todas las células sanguineas. Los farmacos para el
tratamiento del céancer y otras patologias pueden dafar estacapacidad
productora de la médula, por lo que los pacientes que los reciben tienenmayor
riesgo de contraer infecciones, de desarrollar anemia o sangrados. La
estimulacién del sistema inmune con estos CSF beneficia en gran manera a
estos pacientes, utilizandolos tanto para prevenir como para tratar los efectos

mencionados,permitiendo ademas la utilizacion de dosis mayores de farmacos
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sin aumentar el riesgo de infeccién o la necesidad de transfusién de productos
sanguineos, al combinarlos con los esquemas de quimioterapia mas agresivos.
Los mas utilizados son:

e El G-CSF ( Filgastrim) y el GM-CSF (Sargramostim), que pueden
aumentar el N° de leucocitos, reduciendo el riesgo de infecciones, y
estimular la produccion de células madre como preparacion para
transplantes de médula 6sea.

e La Eritropoyetina (Epoiten) puede aumentar el N° de glébulos rojos y
reducir la necesidad de transfusiones.

e La Interleukina-11(Oprelvekin) ayuda al organismo a producir plaquetas
y reduce la necesidad de transfusiones.

Vacunas antitumorales:La idea de obtener una vacuna contra el cancer es
tan antigua como la propia inmunologia, y se basa en el concepto de
inmunovigilancia o vigilancia inmunolégica propuesto por Burnet. Esta teoria
sugeria la existencia de una proporcion relativamente grande de células que
continuamente se estan transformando en célulastumorales, expresando
nuevos antigenos que permitirian al sistema inmunitario reconocerlas como
extrafias y eliminarlas. No obstante, la interaccion tumor-individuoes bastante
mas compleja. Actualmente se han realizado mas de un centenar deensayos
clinicos valorando la efectividad de los diferentes tipos de vacunas para
eltratamiento del cancer. Estos estudios muestran ocasionalmente regresiones
objetivas de la masa tumoral en pacientes con enfermedad avanzada o
estabilizada duranteperiodos prolongados de tiempo. Sin embargo, muy pocos
estudios consiguen incrementos significativos en la supervivencia alcanzada.
Los pobres resultados obtenidos hasta ahora vienen determinados,
fundamentalmente, por la dificultad en aislar antigenos tumorales especificos
guepuedan ser reconocidos como extrafios y con la suficiente capacidad para
estimular el sistema inmunitario. Por ello, las actuales lineas de investigacion

se orientan a conseguir la estimulacién o potenciacion de la respuesta inmune.

La inmunoterapia suele utilizarse como tratamiento complementario en fases
de remision o cuando aparece un tumor dificilmente eliminable por otros
procedimientos. Puede hacerse bajo diferentes enfoques terapéuticos: a- la

inmunoterapia adoptiva, consistente en la  transferencia de
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inmunocompetenciaentre individuos; b- la inmunoterapia pasiva, mediante la
administracion de anticuerpos monoclonales; y c- la inmunoterapia activa,
donde se intenta la estimulacion de los componentes del sistema inmunitario
responsables de la respuesta antitumoral y donde quedaria englobada la
administracion de las vacunas (inmunizacién activa especifica) y de los

interferones, interleukina-2 y BCG (inmunizacion activa inespecifica).

Asi pues, las vacunas pueden clasificarse, en funcion del método adoptado
para incrementar la capacidad de respuesta inmunitaria por el antigeno

tumoral, en:

e Vacunas viricas. Los tumores humanos de etiologia viral representan
aproximadamente el 10-15% de todos los tumores que se desarrollan.
Asi pues, las vacunas viricas se basan en la administracion de los
antigenos viricos, responsables de los cuadros virales, provocando la
respuesta del sistema inmunitario, de tal forma que la prevencién del
cuadro viral se halla igualmente asociada a la prevencién del proceso
tumoral. Otra forma de incrementar la inmunogeneicidad tumoral
consiste en la administracion de homogeneizados de células tumorales
infectadas con virus no liticos. De este modo los linfocitos T especificos
son capaces de reconocer el complejo virus-célula tumoral, activando

mecanismos inmunoldgicos caracteristicos de los procesos infecciosos.

e Vacunas obtenidas mediante alteraciones genéticas. Se basan en el uso
de lineas celulares, cancerosas o normales, en las cuales se ha

transferido un determinado gen.

Terapias Génicas:Actualmente se estan desarrollando diferentes estrategias
en la lucha contra el cancer basadas en la terapia génica con el fin de

conseguir vacunas o tratamientos antitumorales mas eficaces.

El principal inconveniente, desde el punto de vista inmunolégico, de los
tumores humanos es su escasa capacidad inmunogénica. Durante los ultimos
afos se han conseguido avances importantes en el conocimientode las
alteraciones genéticas existentes en las células tumorales. La mejor
comprension tanto del sistema inmune como de las alteraciones genéticas de
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las células tumorales facilitaran el desarrollo de nuevas vacunas antitumorales.
Por otra parte, la identificacion de los genes que codifican algunos de los
antigenos de las células tumorales abre un amplio campo de investigacion para

la obtencién de vacunas.

APLICACIONES EN REUMATOLOGIA: Las Terapias Biolégicas aprobadas
para su uso en Reumatologia pueden seragrupadas en cinco grupos, de
acuerdo a su mecanismo de accion, a saber:

1. ANTAGONISTAS DELTNF alfa:

» Etanercept.

* Infliximab.

* Adalimumab.

2. AGONISTA DEL IL-1 R:
e Anakinra.

3. DEPLECION DE LINFOCITOS B:
e Rituximab.

4. MODULACION DE LA COESTIMULACION DE LINFOCITOS T:
e Abatacept.

5. ANTAGONISTAS DE IL-6 R:
e Tolicizumab.

El tratamiento de las enfermedades reumaticas y autoinmunes ha sufrido un
drastico cambio en los ultimos 10 afios. El desarrollo de los anticuerpos
monoclonales y proteinas recombinantes de fusion dirigidas contra moléculas
implicadas en la patogénesis de las enfermedades inflamatorias ha producido
un cambio real en el tratamiento de estas patologias. Este tipo de nuevos

farmacos ha demostrado que combinados con la terapéutica tradicional,
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producen mejoria del proceso inflamatorio y disminucién del progreso de

laenfermedad.

Los farmacos biologicos han demostrado una mayor eficacia y una menor

reactivacion de las enfermedades reumatoldgicas.
INDICACIONES CLINICAS:
¢ Espondilitis anquilosante.
e Artritis reumatoidea.
e Artritis psoriasica.
e Artritis idiopatica juvenil.
¢ Enfermedad inflamatoria intestinal. (Colitis Ulcerosa, Enf. de Crohn)
Criterios de exclusion antes del inicio de una Terapia Biologica:
1. Infecciones activas o recurrentes.

2. Pacientes con alto riesgo de infeccion: Ulceras cronicas en miembros
inferiores, artritis séptica en los doce meses previos, cateterismo vesical

permanente.

3. Embarazo y lactancia.

4. TBC activa o latente.

5. Esclerosis Mdltiple.

6. Patologia oncoldgica.

7. 1CC en clase funcional 3 o 4.
Monitoreo del Seguimiento Inicial:

* PPD y Rx de Térax.
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+ Laboratorio Completo: hemograma, funcion renal, eritrosedimentacion,

proteina

C reactiva.

* Niveles de inmunoglobulinas.
* Serologia de Hepatitis B.

» Evaluacion global del paciente: Considerar factores de riesgo y posibles

contraindicaciones.

Los elementos clinicos para efectuar la evaluacion y el seguimiento son:
* Dolor.

* Movilidad.

* Numero de articulaciones afectadas.

Los agentes biolégicos estan indicados cuando hay falta de respuesta al
tratamiento convencional durante un periodo de tres a seis meses 0 en

pacientes que han presentado intolerancia a los farmacos de uso habitual.

Los anticuerpos monoclonales han demostrado eficacia clinica, funcional y
radiolégica con un buen perfil de seguridad. Los farmacos mas usados en el
campo de la reumatologia y enfermedades autoinmunes son los anticuerpos

anti TNF (Factor de necrosis tumoral), entre los cuales podemos destacar:

1. Infliximab(Remicade): Se ha demostrado que reduce los signos y sintomas
en pacientes con enfermedad activa, permite mejorar la funcién fisica y el
grado de incapacidad y también reduce la progresién del dafio articular. Se
utiliza en una dosis de 3 mg. / kg / dosis cada 8 semanas y se administra

usualmente por via endovenosa a pasar en una a dos horas.

2. Etanercept(Enbrel): Actia bloqueando el proceso inflamatorio articular
siendo de gran utilidad en la ARcomo monodroga o bien combinado con el

Metrotrexate. Se administra a una dosis de 25 mg. 2 veces por semana por
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viasubcutanea. Los agentes anti TNF estan indicados en cuadros de mayor
actividad sin mejoria clinica, después un tratamiento adecuado con
Metrotexate, Leflunomida o Sulfasalazina. Se ha demostrado que son efectivos
en pacientes virgenes de tratamiento conMetrotrexate aunque se ha
comprobado que su asociacion con el mismo presenta una mayor efectividady
su efecto se mantiene durante 2-4 afios. Estan contraindicados en el
embarazo, lactancia, en pacientes con estados precancerosos o antecedente
de cancer tratados y en TBC latente.La seleccion de la droga debera basarse
en criterios préacticos relacionados con la administracion, disponibilidad vy
preferencia por parte del paciente.

Hay un numero limitado de estudios que sugieren que los pacientes que no
responden o responden parcialmente a una terapia anti TNF se benefician al

cambiarse a unagente alternativo.

3. Adalimumab(Humira): Es el primer anticuerpo monoclonal totalmente
humano y se ha demostrado una reduccion del deterioro articular, una mayor
duracion de losefectos paliativos, y un mayor impacto en la calidad de vida de
los pacientes. Se administra a una dosis de 40 mg. cada 15 dias por via

subcutanea.

También han demostrado su eficacia en reumatologia los siguientes agentes

biolégicos:

a. Rituximab(Mabthera): Es un anticuerpo monoclonal anti CD20, presentando
una vida media larga de 19-22 dias luego de la segunda infusion endovenosa.
Presenta indicacion en pacientes con respuesta inadecuada o intolerancia a los
anti TNF. Presenta una mayor efectividad si se asocia con Metrotrexate y se
administra en dos infusiones endovenosas mensuales a dosis de 1 gr. / dia los

dias 1y 15 del mes.

b. Abatacept (Orencia): Inhibe la activacibn completa de las células T,
modulando selectivamente la coestimulacion via CD 80/86 mediante la via del
CD 28. Esta aprobado para usarse como monoterapia 0 bien combinado con
Metrotrexate en patologias activas o refractarias. No esta recomendado su uso

con antagonistas del TNF. Presenta una respuesta clinica a las 16 semanas de
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inicio de la terapia, con una mejoria adicional hasta un afio después y se ha
demostrado que enlentece la progresion radioldgica.

Reinicio y Retiro de la Terapia Bioldgica:

Se considera que la terapia biolégica no es eficaz si después de 12 semanas
no se encuentra una mejoria igual o mayor al 50% de acuerdo a los parametros
de seguimiento. En el caso de una cirugia programada la terapia biologica debe
reiniciarse una vez cicatrizada la herida operatoria, en ausencia de infeccion y

con un intervalo minimo de 2 semanas.

A pesar de su elevado costo las terapias biol6gicas han demostrado un buen
indicecosto- beneficio ya que su uso produce una reduccion de los costos
directos, reduciendo la utilizacion de prétesis y el niumero de los ingresos
hospitalarios, en cuanto a la reduccion de los costos indirectos se sabe que con
estos nuevostratamientos se reduce drasticamente el ndmero de dias de
trabajo perdidos en la actividad laboral y por lo tanto el impacto y las

consecuencias de la discapacidad.

Se estima que 1 de cada 3 pacientes no responden adecuadamente a las

terapias bioldgicas actualmente disponibles.

Estos farmacos deben ser administrados a pacientes debidamente
seleccionados yeste aspecto cobra gran importancia porque dado su alto costo
hace que el uso generalizado sea imposible para cualquier sistema de salud.

Agentes bioldgicos en el Ecuador:

En el Ecuador existen algunos agentes biolégicos, entre los que tenemos los
anti TNF: Etanercept (ETN), Infliximab (IFX), Adalimumab (ADA); anticuerpos
quimérico contra los linfocitos B: Rituximab (RTX) y; anticuerpo monoclonal
inhibidor del receptor transmembrana y soluble de la interleuquina 6:
Tocilizumab. Su utilizacion requiere una adecuada evaluacién del Reumatdlogo

para prevenir eventos adversos durante la aplicacién.?

3 Sociedad ecuatoriana de reumatologia. Guiasclinicasdediagnostico y tratamiento de arthritisreuatoide.
Volumen 1. Septiembre 2009. Link: http://www.reumatologiaecuador.com/espanol/guia_ar.htm
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CAPITULO Il

EVALUACION DE LA CALIDAD DE VIDA.
Calidad de vida

Concepto: el concepto de calidad de vida es un intuitivo para la mayoria de las
personas, pero con significados algo diferentes para cada una de ellas y por lo
tanto, es dificil de definir. Por ese motivo se prefiere hablar de calidad de vida
relacionada con la salud (CVRS) cuando se intenta evaluar aquella en funcion
del nivel de salud. A su vez, el concepto de CVRS se divide en varias
dimensiones, en una logica referencia a las distintas areas en que cabria
subdividir, en teoria, el concepto de salud: fisica, psicoldgica y social. Y estas
se pueden subdividir en subdimensiones, dominios, categorias o componentes,
dependiendo de los autores. Asi el dolor y la movilidad serian categorias, o
dominios de la dimensién fisica, mientras que la ansiedad y la depresién
constituirdn categorias de la dimension psicolégica. Los cuestionarios de CVRS
surgen de necesidades de medicidn especificas, transformados en preguntas
(items), dominios, categorias o dimensiones. Con frecuencia se observan
denominaciones diferentes para referirse a escalas o dominios que abordan
conceptos idénticos o muy similares, por lo que convendra examinar cada

cuestionario con cierto detalle para evaluar el contenido de las areas incluidas.
Evaluacion de la calidad de vida

La CVRS se evalla mediante cuestionarios cuyas preguntas se agrupan en
una o mas escalas que aportan informacién sobre una o mas categorias,
dominios o componentes de salud; por ejemplo: movilidad, cuidado personal,
rol social, angustia psicologica, ansiedad o depresion, vitalidad, etc. Antes de
elegir un cuestionario conviene conocer el objetivo que motivo su desarrollo
(aspecto clave para comprender su contenido), los dominios o areas de la
salud que evalla, el grado de validacion de la versién original y si existe alguna
adaptacion transcultural a nuestro entorno. Los cuestionarios se clasifican en
dos grandes grupos: cuestionarios genéricos de salud y cuestionarios

especificos para enfermedadeso situaciones concretas.
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Cuestionarios genéricos:

Permiten describir el nivel de salud de grupos de poblacién o de enfermos con
una o diferentes enfermedades y comprarlos entre si, o evaluar el resultado de
una intervencion: un nuevo farmaco, un programa de ejercicios, estrategias de
prevencion. Tienen especial interés en los estudios de caracter epidemiolégico

y econdmico. Segun el objetivo y la construccién del cuestionario se distinguen:

Perfil de salud: siguen el esquema ya mencionado de preguntas agrupadas en
escalas, dominios o categorias, que varian de un cuestionario a otro, pero que
finalmente permiten obtener una puntuacion para la salud fisica, psicolégica y
social. De entre todos ellos destaca, por su gran difusion el cuestionarios SF-36
(SHORT —-FORM -36). Contiene 35 items agrupados en ocho categorias:
funcion fisica, limitaciones del rol por problemas fisicos, dolor percepcion de la
salud general, vitalidad, funcion social, limitaciones del rol por problemas
emocionales y salud mental; cada uno de los cuales proporciona una
puntuacion individual. Se incluyen ademas, un item para evaluar el cambio de
salud en el tiempo. Las ocho categorias se pueden resumir en dos escalas: una
fisica y una mental, con una puntuaciéon para cadauna de ellas, aunque no
permite calcular el indice global para todo el cuestionario. EI SF-36 se puede
cumplimentar de forma autoadministrada, o con un entrevistador, en menos de
10 minutos. Se ha utilizado para evaluar sujetos sanos y enfermos. Se dispone
de una version adaptada a Espafa. Existe una version reducida con solos 12
items que proporciona una informacion similar al SF-36 completo, a nivel de
las dos escalas: fisica y mental, si se trabaja con nuestras grandes. Otro
cuestionario de uso muy extendido es el EuropeanQuality ofLifeMeasure
(EUROQOL 5-D). Se puede utilizar como cuestionario génerico o de utilidad.
Consta de tres partes; la primera permite evaluar el estado de salud através de
cinco dimensiones: movilidad, cuidado personal, actividades -cotidianas,
dolor,/malestar y ansiedad/depresion; cada una incluye tres preguntas que
definen tres niveles de salud diferentes (3 x 3 x 3x 3 x 3). Esta parte
proporciona la informacién equivalente a los perfiles de salud del apartado

anterior. La segunda parte consta de una escala analoga visual vertical —
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termémetro — que permite obtener una puntuacion global del estado de salud.
Estas dos partes son las mas utilizadas en los estudios clinicos.

Cuestionarios especificos: estos instrumentos estan disefiados para una
enfermedad o situacion concreta, por o que solo incluyen las dimensiones de
la salud que se ven mas afectadas. En el caso de las enfermedades reumaticas
la funcion fisica (discapacidad) y el dolor. A este grupo pertenecen
cuestionarios como HAQ o el WOMAC, especificos para enfermedades
reumaticas, ya revisados. Sin embargo, en algunos casos también se incluyen
dimensiones que abordan aspectos psicoldgicos y sociales. Un buen ejemplo
serian los cuestionarios especificos y sociales. Un buen ejemplo serian los
cuestionarios especificos de osteoporosis o0 el cuestionario de calidad de vida
especifico para enfermos con espondilitis anquilosante (ASQoL). %

Cuestionario de capacidad funcional HAQ

(HealthAssessmentQuestionnarie, HAQ)

Evalla el grado de dificultad autopercibida para realizar actividades de la vida
diaria agrupadas en ocho areas: vestirse y asearse, levantarse, comer,
caminar/pasear, higiene personal, alcanzar, presion y otras actividades. El
enfermo puede cumplimentar el HAQ en 5 minutos. Su fiabilidad, validez y
sensibilidad al cambio ampliamente demostrada en numerosos procesos. El
HAQ es el cuestionario de capacidad funcional mas utilizado en reumatologia.
Existe una versidbn adaptada para Espafia y valida para paises con habla

Hispana (anexo 1).

Instrucciones para el uso HAQ. R808 Cuestionario de Evaluacion de Salud
Multi -Dimensional (MDHAQ) y Reumatologia evaluacion del paciente.

El método mas eficaz para recopilar datos de los cuestionarios de pacientes en
la atencion estandar es preguntar a cada paciente (independientemente de
diagnéstico) para completar un HAQ como un componente de la infraestructura

de atencion, cuando el paciente se registra para cada uno visitar.

*Galdo F. SER (SOCIEDAD ESPANOLA DE REUMATOLOGIA). Manual SER- Concepto, epidemiologia
y clasificacion de las enfermedades reumaticas. Editorial panamericana. Madrid — Espafia. Edicion n°
5afio 2008. Pag: 36, 37, 38, 39, 40 ,41.
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El HAQ debe ser revisado por el reumatologo antes de ver al paciente y / 0 con
el paciente.

Puntuacion de R808 MDHAQ - RAPID3 Pagina 1:

1. a-j : FN = FUNCION. Diez actividades de la vida diaria (AVD) se punttian 0-3
por el paciente: 0 = " sin ninguna dificultad ", 1 = "con cierta dificultad ", 2 ="
con mucha dificultad ", y 3 = "no se puede hacer". La suma de a-j se totaliza
mentalmente por el profesional de la salud en aproximadamente 3 segundos,
para un total de 0-30. Esta puntuacion se divide por 3 con la plantilla en la
seccién " Para uso oficial solamente " a la derecha para dar una puntuacion de

0 a 10, y en el cuadro de FN.

Las preguntas k, |, m constituye un estado psicologico (PS), en cada uno de

las 3 preguntas se califica entre 0 y 3,3 para un total de 9,9.

2. PN = DOLOR escala analdgica visual (EAV ) se presenta como circulos 21 ,
en lugar de como una linea tradicional de 10 cm, para facilitar la puntuacion.
Una escala aritmética de 0-10 en incrementos de 0,5 unidades se imprime
debajo de los circulos.

El puntaje respondido se introduce en el cuadro de PN en la seccién " Para uso

oficial solamente " a la derecha.

3. JTCT = Radai: es un auto informe de articulaciones dolorosas, esto incluye 8
articulaciones o grupos conjuntos, marcados 0, 1, 2 o 3 por el paciente.
Ademas cuello y la espalda se registran. El Radai podra anotar formalmente.
No se necesita de puntuacion formal, aunque la informacion puede ser

clinicamente valiosa.

4. PTGL = Estimacion global de como se siente el paciente en ese momento,
con una escala aritmética 0-10, que incrementa de 0,5 unidades. El puntaje
respondido se introduce en el cuadro PTGL en la seccion " Para uso oficial

solamente " en la derecha.

Aqui se destaca que la puntuacion obtenida anteriormente se puede realizar el
calculo de la herramienta RAPID 3, RAPID 4 O RAPID 5. Los resultados de

estos incluyen 4 categorias: Alta Severidad > 12 , moderada severiad = 6,1-12
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, baja severidad = 3.1-6 y remision <3. Una caja de la firma aparece al final del

documento la revision de

RAPID3 (evaluacion rutinaria de los datos del indice de pacientes) es un indice
de las 3 medidas de resultado informadas por los pacientes: funcion fisica, el
dolor y la estimacion global del paciente. RAPID3 se puede calcular a partir de
una MDHAQ en menos de 10 segundos.En cambio para obtener el RAPID 4
(calificado de 0-40) que afiade el Radai, el cual podré ser calificado de 0 — 48,
pero luego debe ser transformado sobre 10; y para el RAPID5 (5 medidas), que

afiade el Radai y ademas una estimacion que da el médico.

5. ROS = opinién de sintomatologia presentada. En donde si hay mas de 20
"positivos" sugiere la fibromialgia o la somatizacion, incluso en los pacientes
gue cumplen los criterios para el LES o artritis reumatoide; en cambio cuando
hay mas de 30 positivos es practicamente patognoménico para la fibromialgia o

la somatizacion.

6. AM = Rigidez matutina, se la califica como no o si, en caso de ser positiva

se espera 300 minutos como maximo.

7. CHG = Cambios en la manera de sentirse en la Ultima semana: se puede
obtener las respuestas; 1 = Mucho mejor, 2 = mejor, 3 = Igual, 4 = peor, 5 =

Mucho peor.

8. EX = frecuencia de ejercicio - cada vez mas importante en el manejo del
paciente, se puede medir as: 3 0 mas veces a la semana, 1-2 veces por
semana, 1 a 2 veces al mes, no hace ejercicio con regularidad, o No se puede

ejercer debido a laincapacidad/discapacidad.
9. M = mide la FATIGA, en una escala de 0-10.
10. Describe si existe problemas clinico - sociales.

Ademas el cuestionario presenta la posibilidad de obtener datos demograficos,

la fecha de en qué se entrevista y la firma de la evidencia de la documentacion.

Un profesional de la salud deberia revisar el cuestionario para los pacientes

con el paciente.
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CMateriales y CMétodiss



TIPO DE ESTUDIO: El presente trabajo de investigacion es de tipo descriptivo

y prospectivo.

UNIVERSO Y MUESTRA: Esta constituido por el total de pacientes
reumatoldégicos en actual tratamiento con medicina biolégica que acuden al
Hospital Manuel Ygnacio Monteros del IEES- Loja; es decir un total de 90

personas.
DELIMITACION DEL AREA DE ESTUDIO.

Lugar: Loja

Ubicacion: Ibarra y Santo Domingo de los Colorados

Institucién: Hospital Manuel Ygnacio Monteros Valdivieso (IESS-Loja)
CRITERIOS DE INCLUSION.

» Pacientes reumatolégicos en tratamiento con medicina bioldgica, y que

lo estén recibiendo por lo menos un mes.

= Pacientes que reciban la administracibn de la medicacion en el
departamento de reumatologia del Hospital Manuel Ygnacio Monteros
del IEES- Loja.

» Pacientes reumatologicos que se encuentren con un alto grado de
actividad de la enfermedad y ademas de que presenten rigidez articular

matutina.

» Todas las personas que den su consentimiento informado (Anexo 2) -
escrito para realizar el estudio, o en caso de ser menor de edad, se dé el

mismo por parte de su representante legal.
CRITERIOS DE EXCLUSION.

= Pacientes reumatologicos que tengan tratamiento reumatoldgico

convencional.

e Personas que no lleven el tratamiento bioldgico segun el esquema

estandarizado.
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INSTRUMENTOS Y TECNICAS DE RECOLECCION DE DATOS.

Se utilizara el test aprobado y validado por la Sociedad Espafiola de
Reumatologia denominado HAQ R808-NP2- Spanish.
(Healthassementquestionnare), el cual se lo aplicara en los primeros meses de
la investigacion para poder catalogar los pacientes que tengan un grado alto de
actividad de la enfermedad, ademas de rigidez articular matutina; vy
nuevamente por segunda ocasion se aplicara al test, luego de 2 meses de

iniciado el tratamiento, ademas de que lleven su correcto tratamiento bioldgico.

Segun los objetivos planteados, se utilizara del cuestionario los siguientes

parametros:
a) Género del paciente.

b) La herramienta RAPID4 el cual valora el grado de actividad de la
enfermedad mediante 4 aspectos fundamentales: funcién, escala del
dolor, nivel de dolor articular y estado general del paciente (en las 4
primeras preguntas). Lo que al realizar nos permite establecer si ha
existido mejoria en el grado de actividad de la enfermedad.

c) La pregunta en relacién a la presencia de rigidezarticular matutina.

d) La pregunta que denota si ha existido mejoria en el estado de salud del
paciente, la cual se la analizara de manera individual de acuerdo al

farmaco que use la persona.

e) La pregunta que nos ayuda a identificar indicios de un nuevo problema
clinico(recidiva de la enfermedad, efectos adversos de los biolégicos), o

social (cambio de trabajo, cambio de estado civil, etc.) en el paciente.

f) Finalmente en base a los resultados finales del cuestionario, y para ello
empleando los literales: b, ¢, d y e (antes mencionados), se procedera a

evaluar la calidad de vida de manera general.

El cuestionario serd aplicado de manera directa por el investigador, quien guiara un

correcto entendimiento de las preguntas del cuestionario.
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PLAN DE TABULACION DE ANALISIS:
Una vez obtenida y recolectada la informacion se procedera:

1. Introduccién de datos a través de tablas realizadas en Microsoft Excel y
luego el procesamiento de la informacion, realizando el analisis critico

en Microsoft Word.

2. Elaboracion de pasteles y barras con porcentajes de datos finales,

realizadas en Microsoft Excel, y la discusion de resultados en Word.

RECURSOS.
RECURSOS HUMANOS:

Poblacién: pacientes reumatolégicos del Hospital Manuel Ygnacio Monteros-

Loja, en tratamiento con medicina biolégica.

Autoridades: Directivos de la Carrera de Medicina de la UNL y Directivos del
H. M. Y. M. V.

Tesista: Luis Miguel ImaicelaNaula.

RECURSOS MATERIALES:

EQUIPOS, MATERIALES E DISPONIBILIDAD
INSTALACIONES.
Computadora Propio
Impresora Propio
Tinta de impresora Propio
Material de papeleria y bibliografia | Propio
Internet Propio
Libros Propio, Biblioteca UNL
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RECURSOS FINANCIEROS

ACTIVIDAD COSTO

Internet 150,00
Cartuchos 100,00
Material de escritorio 30,00
Impresion de encuestas 10,00
Copias 20,00
3 Anillados 30,00
3 Empastados 60,00
Transporte 120,00
Proyector audio visual 50,00
Imprevistos 10% 30,00
TOTAL 600.00
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TABLA N°1.

DISTRIBUCION DE LOS PACIENTES REUMATOLOGICOS EN RELACION

AL GENERO.
GENERO FRECUENCIA %
MASCULINO 23 25,56
FEMENINO 67 74,44
TOTAL: 90 100

Fuente: CUESTIONARIO HAQ (R808-NP2-Spanish)
Elaborado por:Luis Miguel ImaicelaNaula.

GRAFICO N° 1.

DISTRIBUCION DE LOS PACIENTES
REUMATOLOGICOS EN RELACION AL
GENERO

B MASCULINO
m FEMENINO

INTERPRETACION:EI presente gréaficoindica que el génerofemenino es el

mas afectado, correspondiendo a 67 personas, lo que representa un 74,44%; y

23 personas pertenecen al género masculino, lo que representa un 25,56% del

total de la poblacion.
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TABLA N° 2.

DISTRIBUCION DE PACIENTES SEGUN LA EVOLUCION DE LA

ENFERMEDAD.
FRECUENCIA %
MEJORIA 72 80
NO MEJORIA 18 20
TOTAL: 90 100

Fuente: CUESTIONARIO HAQ (R808-NP2-Spanish)
Elaborado por: Luis Miguel ImaicelaNaula.

GRAFICO N° 2.

DISTRIBUCION DE PACIENTES SEGUN LA
EVOLUCION DE LA ENFERMEDAD.

= MEJORIA
= NO MEJORIA

INTERPRETACION:EI presente grafico representanla distribucion de
pacientes segun la evolucion de la enfermedad, en donde podemos observar
que 72 personas(80%),presentan mejoria de su enfermedad; y 18personas

(20%), no presentan mejoria.

47



TABLA N° 3.

DISTRIBUCION DE PACIENTES SEGUN LA PRESENCIA DE RIGIDEZ
ARTICULAR MATUTINA.

FRECUENCIA| %
SI (> 5 HORAS) 3 3,33
SI (< 5 HORAS) 39 43,33
NO 48 53,33
TOTAL: 90 100

Fuente: CUESTIONARIO HAQ (R808-NP2-Spanish)
Elaborado por: Luis Miguel ImaicelaNaula.

GRAFICO N° 3.

DISTRIBUCION DE PACIENTES SEGUN LA
PRESENCIA DE RIGIDEZ ARTICULAR
MATUTINA.

3,33%

® S| (> 5 HORAS)

53,33%
m S (< 5 HORAS)

NO

INTERPRETACION:EI presente grafico nos indicala distribucion de
pacientes segun la presencia de rigidez articular matutina, en donde el mayor
porcentaje de pacientes (53,33%) manifiestan queno presentan rigidez
articular, mientras que el 44,33%,si presenta rigidez articular matutina por un
tiempo menor a 5 horas; y finalmente un 3,33% presentan rigidez articular

matutina por un tiempo mayor a 5 horas.
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TABLA N° 4.

DISTRIBUCION DE PACIENTES DE ACUERDO AL BIOLOGICO MAS
UTILIZADO Y DE MEJOR GRADO DE EFECTIVIDAD.

w PEOR IGUAL MEJOR TOTAL PACIENTES
BIOLOGICO FRECUENCIA | % |FRECUENCIA| % |FRECUENCIA| % |FRECUENCIA %
ETANERCEPT 0 0,00 2 11,76 15 88,24 17 18,89
ADALIMUMAB 1 3,03 5 15,15 27 81,82 33 36,67
TOCILIZUMAB 0 0,00 5 55,56 4 44,44 9 10,00
INFLIXIMAB 2 8,00 6 24,00 17 68,00 25 27,78
RITUXIMAB 0 0,00 2 33,33 4 66,67 6 6,67
TOTAL DE PACIENTES 3 20 67 90 100
Fuente: CUESTIONARIO HAQ (R808-NP2-Spanish)
Elaborado por: Luis Miguel ImaicelaNaula.

GRAFICO N° 4.

DISTRIBUCION DE PACIENTES DE ACUERDO AL BIOLOGICO
MAS UTILIZADO Y DE MEJOR GRADO DE EFECTIVIDAD.

QO A
00,25

90,00
80,00
70,00
60,00

. 50,00
% 40,00
30,00
20,00 11,76
10,00
0,00

66,67

33,33

ETANERCEPT ADALIMUMAB TOCILIZUMAB  INFLIXIMAB  RITUXIMAB
BIOLOGICO

B PEOR mIGUAL MEJOR

INTERPRETACION:EI presente graficonos indica que los farmacos mas
utilizados en su orden son: adalimumab (36,67%), infliximab (27,78%),
etanercept (18,89%), tocilizumab (10%) y rituximab (6,67%). En relacion a una
mayor efectividad en su orden los farmacos son: etanercept (88,24%),
adalimumab (81,82%), infliximab (68%),rituximab (66,67%) y
tocilizumab(44,44%).
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TABLA N°5

DISTRIBUCION DE PACIENTES SEGUN LA PRESENCIA DE PROBLEMAS
DE CARACTER CLINICO O SOCIAL, LUEGO DEL TRATAMIENTO

BIOLOGICO.
FRECUENCIA %
RECIDIVA DE LA ENFERMEDAD 12 13,33
EFECTO ADVERSO POR MEDICACION BIOLOGICA 29 32,22
PROBLEMA SOCIAL 13 14,44
NINGUNO 36 40,00
TOTAL: 90 100

Fuente: CUESTIONARIO HAQ (R808-NP2-Spanish)
Elaborado por: Luis Miguel ImaicelaNaula.

GRAFICO N° 5.

DISTRIBUCION DE PACIENTES SEGUN LA PRESENCIA DE
PROBLEMAS DE CARACTER CLINICO O SOCIAL, LUEGO DEL
TRATAMIENTO BIOLOGICO.

® RECIDIVA DE LA ENFERMEDAD
B EFECTO ADVERSO POR
MEDICACION BIOLOGICA

= PROBLEMA SOCIAL

H NINGUNO

INTERPRETACION:EI presente gréaficonos indica que del total de 90
pacientes, el 40% no presenta ningun problema luego del uso de biolégicos,
mientras que un 32,22% presentan efectos adversos al farmaco administrado,
un 14,44% presenta problemas de tipo social ( y un 13,33% presenta recidivas

de la enfermedad).
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TABLA N°6

CALIDAD DE VIDA EN LOS PACIENTES REUMATOLOGICOS TRATADOS
CON MEDICINA BIOLOGICA.

FRECUENCIA %
BUENA 67 74,44
REGULAR 12 13,33
MALA 11 12,22
TOTAL 90 100

Fuente: CUESTIONARIO HAQ (R808-NP2-Spanish)

Elaborado por: Luis Miguel ImaicelaNaula.

GRAFICO N° 6.

12,22%

CALIDAD DE VIDA EN LOS PACIENTES
REUMATOLOGICOS TRATADOS CON
MEDICINA BIOLOGICA.

B BUENA
m REGULAR
MALA

INTERPRETACION:EI presente gréafico nos indica la calidad de vida en los

pacientes reumatolégicos tratados con medicina biolégica, en donde el mayor

porcentaje de pacientes 74,44%representa a lo que tienen una buena calidad

de vida; el 13,33% una calidad de vida regular; y el 12,22% tienen una mala

calidad de vida.
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Discusion.



e Los resultados de mi investigacion sefialan que el género femenino es el
grupo mas afectado con enfermedades reumatoldgicas, esto se
correlaciona en un estudio en México a 1916 pacientes, en donde el
género femenino representa un 78% de pacientes con enfermedades
reumatoldgicas que reciben medicacion biolégica y un 22% corresponde

al género masculino.®

e En cuanto a la evoluciéon de la enfermedad luego de la aplicacion de
biolégicos, se obtuvo que mayoria de pacientes presentaron mejoria en
su enfermedad; lo cual se correlaciona con un estudio realizado en Pera
a 33 personas en el Hospital Edgardo Regabliati, en Peru, en donde se
encontré una buena respuesta al tratamiento en el 78% de los casos.?®
Lo que significa que al existir una mejoria en la evolucion de las
enfermedades reumatologicas al usar tratamiento biol6gico, estas

personas tendran una mejor calidad de vida.

e En cuanto a la presencia de rigidez articular matutina, luego del uso de
biolégicos la mayor parte de pacientes (53,33%) no presentan rigidez
articular, esto concuerda con un estudio colombiano realizado en 33
pacientes que usan medicacion biolégica, en donde en un 50% de los
mismos, desaparece la rigidez articular®’. Esto significa que uno de los
problemas que influyen en el desempefio diario del paciente como lo es
la rigidez articular, mejora con el uso de biolégicos.

e En cuanto a los farmacos biolégicos mas utilizados en su orden son:
adalimumab, infliximab y etanercept; los cuales pertenecen al grupo de
los biologicos anti-TNF, esto se correlaciona con un estudio realizado en

México, el cual indica que los farmacos mas utilizados igualmente son

?® LUCIO VENTURA-RIOS, DAVID BANUELOS-RAMIREZ, MARIA DEL CARMEN HERNANDEZ-
QUIROZ. “Terapia biologica, sobrevida y seguridad en padecimientos reumaticos” 2012. (pagina de
internet: http://www.reumatologiaclinica.org/es/terapia-biologica-sobrevida-seguridad
padecimientos/articulo/90143629/)

% PACIFICO BEDON, JUANA. Estudio de utilizacién de medicamentos biolégicos en el Servicio de
Reumatologia del Hospital Nacional Edgardo RebagliatiMartins: Enero 2006-junio 2007

*’LONDONO P., M.D, DANIEL G. FERNANDEZ A., M.D*, CAMBIO EN LA CAPACIDAD FUNCIONAL,
CALIDAD DE VIDA Y ACTIVIDAD DE LA ENFERMEDAD, EN UN GRUPO DE PACIENTES
COLOMBIANOS (pagina de internet: http://www.scielo.org.co/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0121-
52562009000100007)
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los anti-TNF en aunque varia el orden: etanercept 25,61%, infliximab en
el 19,80% y adalimumab en el 14,56%.2%.En cuanto a una mayor

efectividad en su orden los farmacos son:

o Etanercept (88,24%), que se relaciona con un estudio espafol

que demuestra un 79,7% de eficacia®®.

o Adalimumab (81,82%) que se relaciona con un estudio espafiol
denominado PREMIER realizado a 799 pacientes, en donde la

eficacia alcanza un 62%.°

o Infliximab (68%) acorde con el estudio ATTRACT realizado a 428
pacientes, el cual refiere que la eficacia del medicamento es del
58%.!

o Rituximab (66,67%) acorde con el estudio REFLEX realizado a
298 pacientes, el cual refiere que la eficacia del medicamento es
del 51%%.

o Tocilizumab (44,44%), acorde con el estudio OPTION realizado

en 623 pacientes el cual refiere una eficacia del 48%. *

e En cuanto a si se presentan algun problema clinico — social luego del
uso de bioldgicos, los resultados principales obtenidos fueron: que la

mayoria no presentan molestias (40%) lo que se relaciona con el estudio

% LUCIO VENTURA-RIOS, DAVID BANUELOS-RAMIREZ, MARIA DEL CARMEN HERNANDEZ-
QUIROZ, “Terapia biologica, sobrevida y seguridad en padecimientos reumaticos” 2012. (pagina de
internet: http://www.reumatologiaclinica.org/es/terapia-biologica-sobrevida-
seguridadpadecimientos/articulo/90143629/)

2SALINAS-ESCUDERO G, VARGAS- VALENCIA J, Etanercept y otras terapias biolégicas en artritis
reumatoide Un andlisis de costo-efectividad (pagina de internet: http://new.medigraphic.com/cqgi-
bin/resumenMain.cgi?IDARTICULO=45284)

% RAIMON SANMARTI SALA. Adalimumab: nuevas evidencias de eficacia y seguridad. Servicio de
Reumatologia. Hospital Clinic. Barcelona. Espafia; (pagina de internet:
http://apps.elsevier.es/watermark/ctl servlet? f=10&pident articulo=13092266&pident usuario=0&pconta
ctid=&pident_revista=273&ty=164&accion=L&origen=reuma&web=http://www.reumatologiaclinica.org&lan
=es&fichero=273v2nExtra.2a13092266pdf001.pdf)

3L MAINI ET AL. Infliximab (chimeric anti-tumor necrosis factor alfa monoclonal antibody) versus
Placebo. (pagina de internet: http://www.elcomprimido.com/FARHSD/inflixreum.PDF)

%2Estudio REFLEX (Estudio Fase Ill WA 17042) :Cohen Sb et a: ArthritisReum 2006; 54,9: 2793-2806.
(pagina de internet:
http://www.juntadeandalucia.es/servicioandaluzdesalud/hrs3/fileadmin/user_upload/area_atencion_alprofe
sional/comision_farmacia/informes/rituximab_ar.pdf)

3SMOLEN JS ET AL. LANCET 2008; 371 (9617): 987-97. Estudio OPTION.
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http://www.juntadeandalucia.es/servicioandaluzdesalud/hrs3/fileadmin/user_upload/area_atencion_alprofesional/comision_farmacia/informes/rituximab_ar.pdf

Colombiano en donde de 31 pacientes el 30% no presentan molestias
luego del uso de biolégicos.** En segundo lugar se presentaron efectos
adversos en un 32,22%: esto se correlaciona con los datos obtenidos en
el Registro Espafiol de Acontecimientos Adversos de Terapias
Bioldgicas en Enfermedades Reumaticas, en donde se reporta un 22%
de pacientes que presentaron efectos adversos luego del uso de

medicacion biolégica.®

En lo que respecta a la calidad de vida de los pacientes reumatologicos
que son tratados con medicina biolégica, el resultado es que del total del
estudio, un 74,44% presentan una buena calidad de vida; esto se
correlaciona con el estudio un Colombiano realizado en 31 pacientes, en
donde se indica que los pacientes reumatoldgicos que usan tratamiento
bioldgico, y que luego del mismo alcanzaron una buena calidad de vida,
fuede un 79,6%%.

%LoNDORNO P., M.D, DANIEL G. FERNANDEZ A., M.D*, CAMBIO EN LA CAPACIDAD FUNCIONAL,
CALIDAD DE VIDA Y ACTIVIDAD DE LA ENFERMEDAD, EN UN GRUPO DE PACIENTES
COLOMBIANOS (pagina de internet: http://www.scielo.org.co/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0121-
52562009000100007).

35Registro Espafiol de Acontecimientos Adversos de Terapias Biolégicas en Enfermedades
Reumaticas.Medwave. Afio VI, No. 5, Mayo 2008. Derechos Reservados. (pagina de internet:
http://iww.mednet.cl/link.cgi/Medwave/PuestaDia/RC/Reuniones/sochire/2/2278)
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Gonclusiones



El género femenino es el grupo mas afectado de enfermedades
reumatolégicas, mismas que se encuentran recibiendo tratamiento

con medicina bioldgica.

La evolucion de las enfermedadesreumatoldgicas luego de la
aplicacion de biologicoses favorable, debido a que existe una mejoria
en la mayor parte de los casos. Lo cual conlleva a una mejor calidad

de vida del paciente.

El uso de bioldgicos en las enfermedades reumatoldgicas, resuelve la

rigidez articular en la mayoria de los pacientes.

Los farmacos biolégicos mas utilizados en las enfermedades
reumatoldgicas son aquellos denominados anti. TNF, los cuales son:
adalimumab, infliximabyetanercept. De los cuales el que mayor

efectividad tiene es el Etanercept.

El uso de biologicos no se presentan molestias en un 40%; y hay

efectos adversos en un 32,22%.

La calidad de vida en los pacientes reumatolégicos que son tratados

con medicina bioldgica es buena en la mayor parte de pacientes.
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(R ecomendaciones.



Dar prioridad al género femenino en el uso de medicacion bioldgica,
ya que es el grupo mas afectado con enfermedades reumatologicas

gue necesitaneste tipo de tratamiento.

Iniciar terapia biolégica en pacientes reumatolégicos que no
presenten mejoria, y si ya se encuentran utilizando estos

medicamentes, seleccionar los de mejor eficacia.

Mantener una evaluaciéon permanente de la calidad de vida de los
pacientes reumatolégicos que usen bioldgicos, empleando como
herramienta el HAQ-Spanish, de manera que existan un adecuado

registro de la evolucion de la enfermedad del paciente.

Concienciar a los pacientes que los medicamentos biologicos, tienen
un costo econdmico alta, por lo tanto deberian llevar su tratamiento

de forma regular.

Investigar con mayor profundidad los efectos adversos de los

biolégicos.

Promover el mejoramiento de la calidad de vida en estos pacientes,
no solamente con el uso de medicamentos, sino trabajando en

conjunto con apoyo psicolégico y de fisiatria.
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ANEXO 1.

CUESTIONARIO DE EVALUACION DEL ESTADO DE SALUD (R808-NP2-Spanish)

El siguiente cuestionario incluye informacion no disponible en analisis de sangre, rayos X o de ninguna

otra fuente mas que Ud. Por favor intente responder cada pregunta aun cuando crea que no

se relaciona con Ud. en este momento. Mo hay respuestas correctas o incorrectas. uﬁﬁgﬁm

Por favor responda lo que Ud. piense o sienta. Muchas gracias. T.o5 FN 101

1. Nos interesa saber de qué manera su enfermedad afecta sus capacidades y habilidades

para realizar actividades de la vida diaria. Por favor marque (%) la respuesta que mejor
describa su capacidad para hacer las cosas o sus habilidades usuales (habituales) 03 1en3
DURANTE LA SEMANA PASADA: =0T 1P=ET
DURANTE LA SEMANA PASADA, ;pudo Usted... Sin NINGUNA Con ALGO Con MUCHA IMPOSIBLE| 35 race
Dificutad  de Dificultad  Dificultad de Hager |17 =67
a. éVestirse solofa), incluyendo amarrarse (atarse) los coip o
cordones de los zapatos, abotonarse {abrocharse) y 0 1 2 3 |27 Bem7
desabotonarse (desabrocharss) la ropa? 3)'_31“‘3 f_:::‘;
b. iAcostarse y levantarse de la cama? 0 1 2 3 |ne27 m-a7
C. éLevantar una taza o un vaso lleno para llevarsslo 0 1 2 I e
a la boca? 14ai7 =07
d. éCaminar fuera de casa, schre un terreno planc? 0 1 2 O
2, ilavarse y secarse el cuerpo? 0 1 2 3| 2PN jotoy:
f. éAgacharse para recoger ropa o algo del piso 0 1 2 3
o el susla?
g, éAbrir y cerrar las laves del agua (grifos, canillas)? 0 1 2 3
h. éSubir {metersa) y bajar (salir) de un automdvil? 0 1 2 3 |4PTGL (0101
i« éCaminar 3 kilometros? 0 1 2 3
j« éParticipar en juegos y deportes como Ud, guisiera? i} 1 2 3
k. éDormir bien por las noches y tener un suefio
reparador? 0 1.1 2.2 3.3 RAPID3 {030
l. éControlar sus nervios o ansiedad? 0 1.1 2.2 3.3 I
m.éControlar sus sentimientos de depresicn o melancolia? 0 1.1 2.2 3.3

2. Cuanto DOLOR ha tenido por su enfermedad DURANTE LA ULTIMA SEMANA? Por favor Cat:
marque con una X en la linea de abajo para indicar cuanto dolor ha tenido: HS =212

SNHNINGUNG O O O O 0O 0O 00000000000 0 O ELPEORDOLOR QUE MS = 6.1-12

DOLOR 0 05 L0 L5 20 2530 35 40 45 50 55 60 65 7.0 7.5 B0 85 20 95 10 SE PUEDA IMAGINAR -

3. Por favor indique la intensidad del dolor que ha tenido el dia de hoy en cada una de las L5=316
articulaciones abajo mencionadas. Coloque una X en el numero que describa la R=<3
intensidad de su dolor.

WNada Leve Moderado Severofuerte MNada Leve Moderado  Severofuerts

a DEDDSMANOIFQ OO DO1 o2 o3 . DEDOS MANODER OO0 o1l oz o3

b. MURECA [7Q oo o1 o2 o3 i MUBECA DER oo o1 oz O3

. CODO IZ oo | o2 o3 k. CODO DERECHO m ] o1l | m o3

d. HOMBRO IZ0 [m) o1 o2 o3 |. HOMBRO DER. oo o1 o2 o3

=, CADERA JFQ o0 oO1 o2 o3 m, CADERA DER oo o1 oz o3

f. RODILLA [Z0 oo o1 o2 (m ] n. RODILLA DER oo o1 o2 o3

q. TOBILLO IZ0) oo o1 o2 o3 o. TOBILLD DER oo o1l o2 o3

h.DEDOSPIEIZG OO0 O1 o2 o3 p. DEDOS PIE DER oo o1 oz o3

Q. CUELLO oo oO1 o2 o3 L ESPALDA oo o1 o2 o3

4. Considerando todas las formas en las que su artritis o enfermedad le afecta, por favor marque con

una X en la linea de abajo lo que mejor describa como se siente en este momento:

MY OO QO OO QOQOC QOO0 000000Q000 0 Mu
BIEN o 0510 15 20 25 30 35 40 45 50 55 &0 65 70 75 BO B5 9.0 95 10 MAL

POR FAVOR VOLTEE LA PAGIMA
Copyright: Health Report Services, Telephone 615-47%-5303, E-mail tedpincusEamail com
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5. Por faver marque (v') si Ud. ha experimentado alguno de los siguientes sintomas o actividades

en el ultimo mes:
__ Fisbre
__Aumento de peso (=4.5 kilos)
__Pendida de peso (=4.5 kilos)
__Sentimiento de enfermedad
__Dolor de cabeza
__Fatiga inusual
__Glandulas inflamadas
__Pendida de apetito
__Rash o ronchas en la piel
___Moretones o sangrados inusuales
___Oros problemas de pisl
__Pendida de cabello
__ Ojos secos
__Oros problemas oculares
__Problemas auditivos
__Zumbide de oidos
__Tupidez nasal
__Ulceras en la boca
_ Boca seca
__Problemas con el olfato o qusto

__Tumaracién en la garganta

_ Tos

__Falta 22 aire

__Silbide de pecho

__Dolor de pacho

__Palpitacionss

__Problemas para tragar

__Acidez 0 gas en el estomago
__Dolor o calambre en el estdmago
_ Mausea

__amitos

__Estreflimiento o constipacion

_ Diarrea

__Materia fecal oscura o con sangre
__Problemas al orinar
__Problemas ginecoldgicos

_ Mareos

__Pérdida de equilibric

__Dolor o calambres musculares
__Debilidad musoular

SOLO PARA
__Paralisis de brazos o piemas SO MEDICO
__Adermecimientos de brazos o piermas 5 [0S

_ Desmayos

__Tumefaccian de manos
___Tumefaccion de tobillos

__Tumefaccion de otras articuladonss

__Dolor articular

__Dwolor de espalda

__Dolor de cuello

__Uso de drogas

__Tabaguismo

__Bebido mas de 2 bebidas akcohdlicas por dia
__Depresion - desanima

__Ansiedad - nervios

__Problemas de pensamisnto
__Problemas de memaria

__Problemas para dormir

__Problemas sexuakes

__Quemazdn en los drganos sexuales
__Problemas con las actividades sociales

Por favor marque () aqui si Ud. ND ha experimentadeo ninguno de los sintomas arriba mencionados

en el ultimo mes:

6. ZEstuvieron sus articulaciones ENTUMI DAS [RIGIDAS, TIEZAS al levantarse o despertarse en las mafianas
DURANTE LA ULTIMA SEMANA? OMo OSi
Si su respuesta es "Mo,” por favor vaya a la siguiente pregunta.

Si su respuesta es "5i," éCual fue su duracion? Por favor escriba el numero de minutos

, u horas

que tarda en sentirse flexible como estara a lo large del dia o aflojarse completamente

7. éComo se siente HOY comparado a HACE UNA SEMANA? Por favor marque () solo una respuesta.

Mucho Mejerd (1),

Mejor [ (2).

Igual O (3),

Peor I (4),

8. éCon qué frecuencia hace ejercicios asrdbicos (sudando, con aumento de la frecuencia cardiaca y de
respiracion) al menos durante media hora (30 minutos)? Por favor, marque sdélo una respuesta.
O 3 o mas veces por semana (3) O 1-2 veces por mes (1)

()

O 1-2 veces por semana

Mucha Peor O (5) gue hace una samana

O Mo hago ejercicio regularments (0) O No puedo hacer ejercicio debido a discapacidad (9)

9. EDURANTE LA OLTIMA SEMAMA ha sido el cansancio, FATIGA o agotamiento fisico un problema importante
en su vida? Por favor cologque una X en la linea de abajo que indique cuan importante es su fatiga.

NOESUN O OO O OC OO0 O0O0OO0OO0OC0O0O0C0O0O0OO0OO0OO0OQOQ ESUNPROBLEMA

PROBLEMA 0 0.5 1.0 1.5 2.0 25 3.0 3.5 4.0 45 5.0 55 60 65 7.0 7.5 8.0 85 9.0 9.5 10

GRANDE

10, Durante los dltimos & meses ha Ud, tenide/hecho?: [Por faver marque ()]
0O Si Cambio(s) de medicinas para artritis u otros medidnas

OMe OSi Alguna operacicn o enfermedad nueva ONa
OMe OS5 Alguna consulta o intemacion en el hospital ONa
OMe O 5 Alguna caida, fractura de hueso o trauma ONa
OMe OS5 Algin sintoma nueva importants ONa
OMe OS5 Efeco(s) adverso(s) de alguna droga’medicadon ONa
OMe OS5 Fumado dgarilles regularmente ONa

O Si Cambio(s) de direccign/vivienda

O 5i Cambio(s) de estado dvil

O Si Cambio de trabajo o s2 ha retirado

O Si Cambio de seguro medico

O Si Cambio de medico primario/general u otro médico

Por favor explique algun "Si”, o indique algun otro asunto de su salud que lo esté afectando:

SEXD: O Femenino, O Masculine GRUPD ETNICO: O Asidtico, O Negro, O Hispane, O Blanco, O Otra
Por favor haga un circule alrededor del numero

Su ocupacion empleo:

Empleos: O Tiempo completo, O Tiempo parcial, O Discapacitado
O Ama de casa, O Independiente, CRetirado,

O Desempleado, O Cfro

Mombre

Por favor indique su Paso:

Fecha de nacimiento

Pagina 2 d= 2

GRACIAS POR AYUDARNDS A MONITORIZAR SU SALUD

de anios de educacion completados:
1 2 3 4 &% & 7 8 9 10

11 12 13 14 15 16 17 18 1% 20
Estatura:

Fecha

REBOBNP2

Fecha:

Firma,

SOLO PARA USD MEDICO: He revisado las respuestas del cuestionario.
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ANEXO 2.

CONSENTIMIENTO INFORMADO.

Sr. (a),

Por medio del presente me dirijo respetuosamente ante usted extendiéndole un
cordial y afectuoso saludo, y a la vez comunicarle que con el propésito de
realizar el estudio investigativo titulado: CALIDAD DE VIDA DE LOS
PACIENTES REUMATOLOGICOS TRATADOS CON MEDICINA BIOLOGICA
EN EL IESS - LOJA DURANTE EL PERIODO MAYO - OCTUBRE DEL 2013;
solicito su participacion y autorizacion para aplicar el TEST, que permitira
obtener informacion util para el desarrollo de la investigacion. Por lo que reitero
mi pedido para contar con su valiosa participacion y consentimiento informado -

escrito.

Nombre y apellidos del participante.
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