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1 N T R O D U e e ION

En GUétemala, la artritis reumatoidea se considera frecuente ha

en un 40~ del total de pacientes que consultan a reu~atologra del He

p~tal Rocsevelt, aunquE ésto no SE encuentra debidamente documentado

las manifestaciones de esta enfermedad, 60n principalmente a nivel a

cular, donde hay presencia de inmunocomplejos que activan el comple"

te. el cUal es consumido, por lo que cuantificamos las fracciones C-

C-4 de ~ste a nivel local. Evaluando su importancia en el diagnosti

y su relaci6n con la actividad de la artritis reumatoidea.

[n la consulta externa del Hospital Roasevelt. se tom6 una mues

de 40 pacientes adultos de ambos sexos con diagnostico de artritis 1

mato idea activa no gr8\;e, se les extrajo una muestra de líquido sine

por aI'trocentesis y se registrarén en una boleta, asi mism? un grupe

control de pacientes adultos de ambos sexos con otro tipo de artritj

autoinmune se les efectuo el mismo procedimiento. Se cuanti fiearón

niveles de las fracciones antes mencionadas en a¡.~os grupos por la 1

nica de inmunodi fusión radial, utilizando suero de conejo Bnti (-3 ~

1U830 ~e compararon los resultados de cada grupo, encontrandose una

ferencia de medias significativa para e-3, en tanto que para (-4 no

diferencia . Se efectuo tal estudie de junio a septiembre de 19r5.



DEFINICION y ANALISIS DEL PRDBLE~~

La artritis reumatoidea es una enfermedad cuye frecuencia oscila -

entre el 30 y 40% del total de pacientes que consultan a le clínica de-

ieumatología de la consulta externa del Hospital Roosevelt.*

Esta enfermedad se h~ considerado de etiología autcinmune, por 10-

que en la fisiopatología 5e h~ postulado la formación de complejos anti

geno anticuerpo. con la consecuente activación del complemento, princi-

pslmente a nivel articular. Se ha descrito que los pacientes con artri

tis reumatoidea activa presentan niveles bajos o normales de complemen-

to en liquido articular, y su relaci6n es inversamente proporcional a -

la presencia de factor reumatoideo.

En el presente trabajo, cuantificamos las fracciones C-3 y C-( del

compleffiento en el líquido articula~ en 40 pacient~s que reunieron por -

lo menos 5 de los once criterios diagnosticas de artritis reumatoidea -

propuestos por le Asociación Américana de Reumatología, estos pacientes

son adultos de ambos sexos con artritis reumatoidea activa no grave y -

sin tratamiento con inmuno5upresores. Se comparó con un grupo control-

de pacientes con otro tiro de artritis no autoinmune (se Excluye: fie--

bre reumatica. artritis lupica 'i artritis de la hepatitis virica), este

grupo control tambien son adultos de ambos sexos. Se cuantificaron las

frélcciones antes mencionadas por la tecnica de innlunadifusi6n radial.
-

en un intente por caracterizar mejor la enfermedad en Guatemala.

. No debidamente documentado.

~-

.~

.
s

ARTRITIS R¿UMATOltEA

[s una enfermedad inflam2toria cr6nica, deforrnante e invalidante,

con afección pOliarticular y de otros tejidos que se originen del teji-

do conjuntiva. (1O, 35,)

En 1~53 Charcat en su tesis hace la primera descripción de la en -

fermedad, aunque no la distingue de la artrosis. Gracias a los trabajos

de Painter, Goldtwhait y otros, la artrosis es se~areda de la Artritis-

Pteumatoidea. El t~rmino de artritis reumatoidea fué introducido por A.

Garrod en 195~, el descubrimiento del factor reum~toideo en 194e permite

hacer una mejor diferencia de otras entidsdes. Si sus manifest8cio~es -

e)(tra-articulares son predominantes o extensas, es adecu.Jdo el uso del
-

término Enfermedad ReUrtatoidea. (10. 29, 35,)

EPIDEP.IOLOGIA

Su frecuencia 58 calcula en un 3.~, aumentando con la edad en am-

bos sexos llegando e un 6% en varones mayores de 15 8~OS y a 16% en mu-

jeres de 65 a~os, aunque BU mayor frecuenci8 es de los 35 a los ~5 años.

Algunos opinan que los sectores soci~les con menor nivel cultural prese2

tan mayor frecuencia, aparece en todas las razas y las condiciones cli-

máticas no ~arecen influir. (10, 29, 3D,)

ETlOLOG 1A

Se han, realizado diversos estudio~ para determinar la etiología, y

no se ha encontrado un agente infeccioso incriminado claramente. inves-

tigaciones recientes han demostrado propiedades artritogénicas en la i~

ducción experimental de artritis en los peptidoglucanos de la pared de-
muchas bacterias. La propuesta de la participaci6n viral continue en -
debate. no =e h~n encontraac anticuerpos antiviricos. (3D, 35, 40,)

La hiperactividad inmunologica parece desempeñar un papel muy impor-

tant~een l~ perpetuaci6n de la inflamación, por ello la posibilidad de

incluirla den~ro de las enfermedades autoinmunes. pero cabe pensar en -
des situacioneshipotéticas; a) La alteración de la respuesta inmune -
condiciona el desarrollo y eutoperpetu8ción de 16 enfermedad. b) Esta-

~es~uesta alterada sería une consecuencia m~5 de la enfermedad. La ma-
yoría de les autores se inclinan por la primera posibilidad. que se ve ab~

gada por~

.) Infiltración sinovial por linfocitos T (inmu;,id~d celular) y linfo-
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citas B .115celulae plii~"ilticas..

Dep'sit8s áe inmun.gl.hulin.~ I;G e IgM en las s~lulas .el revesti-

.)

~)

aienta .in.vial.

Ois.inuci'" .el camplementa (CH-SO) en l!qui.. ain.vial.

Camplejas anti;ena anticuerpa.

Ultima.ente estudias sabre antigenas áe hist.c..p.tibili.~. en 1a-

reg!.n HLA .el cr...e.~a seis (6), han permiti.. iáentificar la alta fre-

cuencia áe l8s ant!gen8a HLA DRW 4 y DRW 3 en pacientes can artritis --

reumataidea ser. pasitiva y áemueatran .enar 8gresiviaaa en pacientes -

can ant!genas HLA DRW 2. Se cansi.era que algunas agentes externas 8C-

t6an S88re ~st.s fen.menas genetic8S activan.. las mecanismas inmunala-

giC8S. (9, 10, 13, 35, ~Ql

Pasiblemente existen factares en..crines que juegan un papel en la

eti.1.~ía, este p.r ser más ~recueftte en .ujeres, remite ~urBnte e1 em-

~araz. y 1.s ester.i.ee re.ueen su activida..

Entre 1.s ~act.res ~esenCc.en.ntes tenemes, fact.res traumStiC8s,-

infecci.ses y el estres. (29, 35)

ANATOMIA PATOLQGICA

La inf~m.ci'n reu~atei8e afecta e.bre te.. las artieu1acienes, la

~esi4n primaria asienta a nivel capilar, cen tumefacci4n .e las c~lulas

en..teliales y .~p.sit.s .e fibrina, 8 eentinuaci'n se rerma un exu.a..

y se e.cmatiza la sin.vialo (35)

Par la superficie articular se extiende el pennus infi1tran.ala, -

l. que viene a pravacar erasi'n .el cartilaga y huese. Este pannus es-

teji.a .e granulaci8n campuest. par fibrablastaa, vas.s sanguineas y e!

lulas 1nfl.~.t.ri.s.(3a, 32. 351

La sin.vitis es la lesi'n esencial .e la enfer.e.as, la sin.via1 -
.parece c.ngestian..a y e.em.tasa. El cit.plaama ~~ algunas celulas ---
plasmáticas se ti~e al agregar gammQ gl.bulina marC8.a can f1uaresceina

esta prabablem~nte in.ica que e6t~n sintetizan.. Factar Reumatai.e..

(29, 3D, 33)

Lm vasculitis reum.taieea pra.uce alteraci'n de pequeñ.s vaS8S a -
nivel .e muscula y etr.s teji.as, generalmente se afectan arterias can-

.anifestacianee cama: a) infiltraci.nes 8. linfacitas y c~ula5 p1as~

ticas. b) hiperplasi&cancentriu .e la intima y .. la me.!.. e) ,peri-
arteritis y periflebitis. .) panarteritis n...S8. e) Necr.sis intensa .e

7
l. pare. vaacular can histiacitas y atras c'lulas en empaliza8a. (35, 29)

Un hallazga caracteristica, aunque na exclusiva .e la artritis reu-

.atai.ea, san las na.ulas reumat.ide.s, se parecen a las granulamas 1n-

~eccias.s 8 .e cuerpa extra~. y presentan:

a) Area .e "ecrasis central.

~) Celulas epiteliai.es en senti8a r..ial.

~) Teji.. .e granulaci'n peri~eric. canstituí.. par c~lulas infla mata -
rias. el Material necretica 8epen.e .e l. evaluci." .e la lesi'n.

En caraz.n se encuentra pericar.itie resuelta. C.m. ha11azga cam6n

lae lesi.nes car.iavascul.res ferman parte 8el praces., cama las na.ulae

vasculares. miec.r.itis Iranula",atasa .i-fusa, ..rtitis anlitamapatelagi-

Cil-lIente semejante a lil sifil!tica. (29, 3D, 32, 35)

La infla_.ci'" pleural es ~e naturaleza fibrinasiI e inespec!fica,-

las .errames a veces can tienen c~lulas ,igantes, leucacitas p81imarfa--

nucleares y fagacitas, la influencia _e las na.ulas pue.e pr.vacar za -

nas 8e .te1ectasia.

Las lesianes .cu1ares san raras, a..patan la farma 8e escleritis y

epiescleritis, l. escleritis granulamat.siI es una lesi.n grave que ee -
presenta en pacientes can .4s .e 15 aftas .e evaluci'n .e la enferme.a_,

se presenta can per.i.~ pragresiva .el teji.. escler.l que pra.uce .e9-

trucei'n .e la esclerotica, dejando ~a coroides sin protecci6n facili--

tando la perforaci6n ocular. ( 29, 30. 32)

MECANISM05 DE OE5TRUCCION ARTICULAR

Se pueden diferenciartres estadios: 1) Sinovitisinflamatoria,2)

perpetu8ción del fenómenoo ~roceso debido a reecciones inmunes, 3) Tran~

ci.ión de 1a reacción de hiperpermeebilidad que conducen e formar el pa~

nus. Juegan papel importante los procesos inmuno1ogicos humoral es y ce-

luleres. En el suero del paciente con artritis reumatoidea la actividad

hemolitica es normal, ne as! en el lIquido sinovial, en este los niveles

de complemente CH 50 se encuentran bajos, sugiriendo la.prescencia de io!!

munocomplejos que lo activen, en los que participan el Factor Reumatoideo

ti~o Ig"'lY FR IgG-, que es uno de los constituyentes prindpales. el pro-

ceso evolutivo qe la enfermedad y la presencia de vBsculitis guardan r~-

1aci6n. (15, 3D, 35)

Le activación del complemento pone en marcha le atr~ccl6n de los P2

.a
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limorfonuC:leares, se han identific.:..do gran cantidad de hidrolasas lisDS~

mic~s en les efusiones sinoviales, cOlagenasas. proteas8s. proteínas y

c:ationes. (4. 14, 29. 32.:37,)

El tejido sinovial reumataide produce prostaglandinas principalmennte

PGE 2 segregada en especial por los macrofagos, contribuyendo al ~roceSD

inflamatorio por su diversa actividad. (3[)

lnvitro se ha comFrobado la ac::ci6n citodestructiva de los linfocitos

T qu~ estimulan a los macrofagos. (29, 35, 37.)

MANlf~5TACIONE5 CLINICAS

Su comienzo est~ prescedido por un período prodromico de astenia,-

mialgias difusas, febrícula, anorexia y malestar vago, en la mayoría de

los casos se inicia en forma gradudl e insidiosa, es raro el comienzo bru~

co, quizá el sintoma más c~rcct@ristico sea la rigidez matutina, que pa-

ra ser valorable deb~ superar la media hora de duración. En pe~sonas
-

jovenes suele verse alteraci6n del estado general (fiebre, p~rdida de
-

peso y fatiga) junto a manifestaci6n@s articulares, lo cual es de mal
-

pronostico. La hinch¿z6n articular debe ser referida en la historia, las

artralgias sin hinchazón se excluyen, las articu1aci6nes de muF.ecas, 1a5-

interfalangicas proximales, metacarpofalangic8s, rodillas, tobillos y
-

metetarsofa1angicas son las mSs frecuentemente afectadas. Con menor fr,.!

cuencia, pueden afectarse tam~ien caderas, hombros, cervicales y tempor~

maxilares, la afección es simetrica aunque puede iniciarse cen la afecci6n

de una sola c.rticulsci6n. (9, 13,30, 35,39, 40,)

Púede haber un debilitamiento de le lengueta central del extensor-

comdn de los dedos que hace resbalar la articulación entre las 2 lengüe-

tas (deformidad en ojel) tambi6n podemos encontrar deformaciones en cuello

de cisne por hiperextensién de las intl!!!rfalangic:asproximales con flexi6n

de las distales. Las vainas sinoviales de los tB~dones de las muñecas
-

pueden dar lugar el sindreme del tdnel carpiano. En hombros pueden apa-

recer capsulitis adhesivas e incluso rotura de la vaina dE los retadores.

Puede haber subluxaci6n etloidbaxoidea en columna cervical d~bida a dis-

tenci6n del ligamente transverso del atlas, esto puede producir cefaleas,

debilid¿d del cuello y signos neurologicos por compresi6n medular.
El-

deteriore osteocartilaginoso ~articipa en la impotencia dolorosa, puede-

ser dificil la marcha, e imposible, la anquilosis fibrosa es poco frecue2

te aumentando esta con enfermedad de larg~ evoluci6n. (27, 35,)

9
En una fase avanzada de 1a enfermedad se afectan cad~raa, le J.esi6n

conduce con frecuencia 8 una protruci6n 8cetebular. En rodillas se pue-

de acampa~l!!Irde una hidroertrosis abundante, en Casos avanzados ae prod~

cen contractura!l en flexi6n (genu-varun .o vl!!Ilgun), pueden preSl!!!ntarse

complicaciOnes I!!!speciaJ.es: el infecciones sobreañadidas. b} Necrosis
-

8septica dI!!! los platillos tibiales o de los condilos fe~oral@s c) DistelL

ci6n capsular la nivel popliteo (quiste de bakl!!!r) d} Roture aguda de 18 -
cap~ula. (3, 35,)

la lesidn articular del pie puede generar a le larga deformaciones -
como HalloxValgus. primer dedo en martillo, 6 hundimientodI!!! la bóveda

plantar.(3, 20. 29, 35,)

MANIfESTACIONES EXTRA-ARTlCULARES

En un 10 8 2~ existen n6dulo5 subcut'neos, los pac1entl!!!s con ~stos

nadules suelen tener FR positivo, su evoluci6n es mas grave que los que

no presenta~ nadulas" (10, 35,37,}.

Pueden encontrars@ adenapat!es y vasculitis, la opinión actual es que

reflejan la existencia de una artritis grave, se ha asociado a I!'ste 1a-

neuropat!a. siendo 1a ~s caracteristicB el sindrome del tonel carpiano.

En algunos casos se puede encontrar: Ll!!!ucopenia, poliartritis y esple-

rU:Hl'legl!!lliaI!!Ilo que ~lamarn05 s!ndrome de Felty. Cuando la poliartritis-

se asocia B descenso de ~as secreciones lagrimales y salivales se le ll~

m~ sindrome de Sjogren, la escleromalacie 8S rare. (9. 3S.)

En pulmones se asocia la artritis reumatoid@a con neumopet!as como

pleuritis con o sin derrame, fibrosis y n~dulos, esto en ~iner08 o pl!!!r-

SDnas que trabajan en ambiente con silice, se le llama sindrome de caplan.

(13. 29.)

ASPECTOS lNMUNOLOGlCOS

Diversos ~enemenos pueden interpretarse como evidencia dI!!!una 8lter~

ci6n
inmun.olegica causal en le artritis reumatoidea. (9)

Las principales rl!!!acciones inmunologica!l humorales se representan -
ante la IgG, por inter-re1aci6n entre autcl!!lntigenos e in~unoglebulinas.-

Los P~' i4~nc pales son los factorl!!!s reumatoideos y los I!!Inticuerpos entinu--
..
-..eeres. (9,21,)

Por pruebas serologic8s sencillas, se ha descubierto que el ~ son-

anticuerpos
19M con reactividad anti IgG. Este anticuerpoes de elevado

&



capaz d. unir 5 Moles de 1 9ú, el fA convencional reaccionapeso molec:uleT

con los puntos antiginicos presentes sobre el fragmento Fe de la inmuno-

globulina G, ~denticos o pro~imos B los lugares involuc;ados en la reac-

ci6n con co.plemento. Este fR no es especifico para le AR, puede encon-

trarse en: Tuberculosis, lepra, s1fi1is, enfermedad hepetica, leishma
-

niesis y endocarditis bacteriana. Sin embargo por fija~i6n de latex e1-

1~ o m~s sueros de pacientes con diagnostico de artritis reumatoidea
--

aglutinarán a la dilución de 1/20 o ~6. menos del 50% de suer08 norma
-

les producen una reacci6n positiva, aumentando ~stB con la edad. (9.
2',-

35,)

Existe una correlaci6n entre el complemento (CH-SO} y el factor -
reumatoideo, tambi~n con algunos aspectos clinicos tales como: 1) nódu-

los 5ubcutaneos. 2), Artritis deformante simetrica de manos y mui'lecas ---

31 Enfermedad reumatoidea generalizada grave. Se ha con~eguido demostrar

~a existencia de FR tipo IgG e IgA. (21)

En 40 a eS% de sueros de pacientes con AR pueden encontrarse enti-

cuerpos anticolageno tipo 1 y 11 que aumenta 8 70 hasta 95% en liquido
-

einovial. (21, 36, 3e,)

El 70% de pacientes presentan en suero enticuerpos contra el ant!-

geno nuclear presente en los linfocitos B (RANA), que parece ser espec~

fico para la AA, al igual que los enticuerpos entiqueratina descritos
-

frecuentemente. Con escasa frecuencia se demuestran anticuerpos anti--

mitocondrias, antimuscula liso~ antiplaquetes, factores antiperi~ucleares

y factores interMediarios de los filamentos. (21)

funcionalmente los linfocitos T aislados del tejido sinovial son

activados, esto se demuestra por antigenos que atacan celulas blanco,
-

Be produce una proliferación espontanea con mediaci6n de la sintesis de

inmunoglobulinas y secreción de mediadores biologicamente activos, en
-

adición las cElulas t pueden responder especifica. ente a ant!genos. Es-

te descubrimiento sugiere que las c41ulas de infiltración reumatoidea
-

en tejido sinovial est&n invOlucrades en un retraso de la reacción de h~

persensibilidad y en la reacción inflarnatoria del huesped presumiblemen-

~e en le interlinea de la articulación. (21, 24,)

Recientemente se indica la evidencia que los tejidos sinoviales y
-

las celulas mononucleares de estos tejidos espontaneamente generan medi~

dores de fibroblastos en cr~cimiento, esto sugiere que la interacción
--

est& involucrada en la formación y funci6n del pannus. Los linfocitos y

monocitoB dentro de la sinovia no solamente generan esto~ mediadores de-

L
11

los fibroblastos en crecimiento, t8rnbi~n realizan la pr~Jucci6n de enzá

mas que destruyen el tejido sinovial y potencializan los mediadores de

la in f1amaci~n. Las cElulas T, lleven antigenos superficiales BSDcia-

dos con la funci6n ayudadora o inductora tales como; OKT4 y Leu 3A, y-

relacionados con la acci6n supresors o citotoxica, antigenos tales como

OKTe y Leu 2A. Existen algunas ceracteristicas com6nes en tejido sin~

vial d~ p~cientes con artritis reumatoidee, dentro de ellas; Predomi-
nio de linfocit06 T, OKT4, OKTe, linfocitos T HLA-DAW4 positivos, pro-

lifer.cidn de linfocitos T, pToducci6n espontanea de linfoquinas, pro-

duccidn de inmunoglobulinas. (24, 36, 3~,)

Los linfocit~. producen en el liquido sinoviall factor quimiotac-

tico de 105 monocitos, factor inhibidor de la migracidn de los leucoci

tos, factor mitogenico linfocitario y factor activador de fibroblastos.

En tanto que el factor 8ctivador de c~lulas mononucleares, factor acti

vedor de fibrob1astos, 8ctivaci6n sinovial, la activBcidn del plesmin~

geno, le producción de las prostaglandinas, enzimas lisosomicas y col~

genasa se debe a los monocitos. (9, 15, 24, 29, 3U, 35, 36,)

COMPLICACIONES

En un 25% de autopsias se encuentra amiloidosis, asimismo puede-

llegarse e insuficiencia renal. las infecci6nes se presentan princi--
palmente en pacientes sometidos a agentes que disminuyen les propieda-

des quimiotacticas de los leucocitos, es la causa más frecuente de de-

funcidn. Puede presentarse artritis s~ptice en pacientes con cortico-

terapi~.intr8-Brticular. (2A)

Debido a la hiperglobulia, pueden haber signos clinicos teles como

disnea, epistaxis, ~suficiencia cardiaca y dilatación de las venas r~

tinianas,pueden tener exelente respuestaa la plasmaferesis.(26, 39,)

DlAGH05T 1 CO

El diagnostico de la ~nfermedad se hace por exclusi6n, tomando en

Cuer.te otras entidades que mencionare~os m&e adelante.
le mas impor-

tente es la histeriay la exploraci6ncl!nica. (29, 30, 35, 39,)-

En 195e le Asociaci6n Americana de Reumatolog!a, propuBo once cr~

terios diagnosticos, los cuales enumeramos~ (19)

1-

2-
3-

~ig!dez matutina (duraci6n de por lo menos media hora)

Dolor s le movilidad y palpaci6n de une artic~la~i~n.

Tumefacci6n en una eTticuleci6m con intervalo no mayor de 3 meses
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4-

5-

entre las dos afecciénes articulares.

de una articulaci6n.Hinchaz6n de las partes blandas al menos

Tumefacción ~Tticular siml!trica.

Hedulos subcutanecs.

Im4genes radiologicas típicas de AR.
. factor Reumatoideo.Prueba de aglutinación posit1va o sea

d muccina del liquido sinovial.Precipitaci6n pobre e
. . 1 Vellosidades--Cambios caracteristicos en la membrana 51nOV1a s

hipertrcficas, proliferación celular de la capa superficial, dis--

posición en empalizada, ~infocitos y cllulas plasm~ticas, focos

6-

7-

~-

9-

10-

de necrcsis c'lular.

'1-. Cambios histologicos caracteristicas en los ~dulos. (19)

Cuando existen 7 de les criterios anteriores y los sintomas son -

por 6 semanas Por le mecos, estamos frente a una artritiscontinuos

5' un"; -"'mente son 5 ~o's criterios es una artritisreumatoidea clá~ica. -
~~

reumatoidea definida, si 5010 son 3 es una artritis reumatoidea probable,

y si 11ena 2 de los siguientes criterios estamos ante una AR posible,-

como son: rigidez matutina, dolor articular, historia de tumefacción o

derrame articular, n6dulos subcutaneos, velocidad de sedimentaci6n el~

vada y p;roteina e reactiva. (.10, 13, 19, 25, 29, 35, 39,)

La manife taci6n extra-articular más com~n quizá sea la anemia, que

es normocitica normoc~omica, es infrecuente la microcitosis, parece ser

secuestro de hierro, se encuentra sideremia baja con -que se debe a un

'nd'ce. de saturaci6n poco alterados. ~sta side-transferrinas bajas, e ~ ~

. h "
ro oral . la supervivenciaropenia no responde al tratam~ento con 1er

de ~os hemat!es se encuentra disminuida. (13, 35, 39.)

t ormales Bunque puede ha-Los globulo$ blancos pueden encon rarse n .

ber leucocitosis en muchos casos, a diferencia del sindrome de felty en

el que se presenta leucopenia y eosinofilia, Be present. en enfermo~ con

vascu1.itis. Las plaquetas pueden estár aumentadas en fase activa, la -
.,

1 b 1 est~ elev~da Y se relaciona con lavelosidad de sedimentac~on 9 o u ar

actividad de la enfermedad, valores que persisten arriba de 100 mm. 8~

gieren la existencia de infecci6n, vasculitis o amiloidosis. (32, gS)

E1. factor Reumatoideo, que es inmunDglobulina M se encuentra en el

eo% de los cesos. por reacci6n de Waller Rase se considera pDsitivo-di-

d , 3D 1.'
64, Por reacci6n de 16tex 1~eO, puede per-luciones mayoTes e I y

manecer negativo hasta por un a~o, no es especifico para 1a AR, puede-

13
negativisarse espontáneamente o por medicamentos como la penicilamina.

La proteína e reactiva es un indicador inespec~fico de la inflamaci6n,

sU des8parici6n junto con la velocidad de sedimentaci6n sugiere de8ce~

so de la actividad, el cociente albumina globulina está inv~rtido por-

electroforesis se observa disminuci6n de albumina con aumento de le
--

alfa 2 globulina de fibrinogeno e IgG, IgA e IgM. La hiperuricemia
--

guarda relación con el tratamiento por salicilatos. (2e. 32,)

Anticuerpos antinucleares se detectan en un 20 a .O~ de los casos,

105 niveles sericos de complemento son normales o elevados. Hoy die,
-

tienen importancia los anticuerpos entiRANA y antiqueratina. (21, 35.)

En l!quido sinovial encontramos: disminucion de le viscocidad,
a~

pecto amarillo turbio o xantocromico, 1eucocitos de 6000 a '0,000 con-

pplinucleares del 50%, el CH-SO se encuentra disminuido, les ragocites

{polimorfonucleares con inclusiones citoplasmicas} no son exclusivos de

18 enfermedad. (6, 3D, 35,)

RAOIDLCGIA

los ha11azgos radiologicos no son precoces ni específicos, algunos

aparecen tempranamente, otros en forma tardía, el 10 a 90~ de pacientes

no presentan lesiones en el primer a~o. (20, 35,)

Por la frecuencia de afecci6n

tarso falangicas. en la mayoría de

de las meta carpa falangicas y
met,!.

los casos bastarán rBdiografias
de-

pies (planta placa), Rx de otras 82[
manos y muMecas (palma Placa) y de

tÜ"..laci~nes, deben limitarse a aquellas con clínica evidente. Los-

8ignos iniciales 50n~ a) Tumefacción de partes blandas, que rodean la

articulaci6n. b) Osteoporosis yuxta articular. d} Elevaci6n perióstica

y osificaci6n. e) Erosiones y seudoquistes (geodas), o sea p~rdida de-

aobstancia osea en el seno de una ~~ifisis. f} Pinzamientc del espaci2

articular {por erosi6n del cartilago}. g)
Subluxaciones y 1uxaciones.

(2°. 35, 37,)

A nivel local podemos encontrar: En manos inflamaci6n del.carpo-

(Carpitis), en pies es car~cteristica la erosión temprana de le cabeza

del quinto dedo. Rodillas refracci6n osea y pinzamiento articular, en

caderas frecuente la osteopcresis y pinzamiento de la interl!nea. (20.
35,)

las imágenes tardias incluyen desviaciones articulares y epifisiA

~i8S importantes (formas mutilantes con alteraciones de posición, lux~

.&



-~

cienes y subluxaciones). En las imágenes típicas encontramos: PrDtr~

ción acetabular (pelvis de Otto), hundimiento de la plataforma tibial,

alteraciones en la regi6n atloido-axoidea, fracturas y fusiones Dseas.

(., ZO, 26, 35, 37,)

ESTUDIDS ESPECIALES

E lOPS lA:: Cuando la afección es una articulación, está indic~da la

biopsia de membrana sino vial para diferenciar de otras enfermedades co-

mo tubsrculosis, sarcoidosis, etc. (Ze, 29. 35,)

ARTRDSCOPIA, Es ~til para detectar el grado de lesión.

TERI'I1GRAFIA, Tetecta las articulaciones calientes, no presenta -

ninguna vent3ja sobre la garnmagraf!a.

RADIOISOTOPD5: a) ~ammagraf!a con tecnecio -99m, sirve para ver

el grado de actividad inflamatoria. b} Gammagraf!a osea con complejos-

fusionados marcados coo tecnecio -99 indica el greda de extensión de -
la lesi60. (6, 2e, 29, 35, 37,)

DIAGNDSTICD DIfERENCIAL

Debemos diferenciarla de espondiloartritis anquilosante, de la a~

trapat!a psoriasica, del sindrome de ~eiter, de enteropatías reumat6~

nas, de conjuntivopatias, de artritis infecciosas. de la artrosis y de

la condrocalcinosis. (32, 35,)

EVDLUClGN y PRDNOSTlCD

Es dificil e impredecible decir el curso que un paciente dado se-

guirá, un 20% de pacientes tienen remisi6n completa en corto tiempo
--

sin secuelas, 2~ evolucionan bien a la remisión can escasas secuelas,

en el 45~ hay 8fecci6n poliarticular con brotes y exacerbaciones, el -

1~ llegan a invalidez. (32, 35,)

Atribuir la enfermedad como causa de mu~rte es poco frecuente, el

pronostico es mejor en hombres que en mujeres, casos muy graves se dan

en hombres, en un estudio realizado en Mosc6 con 60.000 pacientes desde

1961, se encontr6 que los factores climatol6gicos influyen en la evolE

ci6n de la enfermedad. (3D, 32, 35,)

TRATAMIENTO

Hemos de tener en cuenta que no existe un tratamiento especifico-

1S

pgra la enfermedad por no conocerse su etiología, los objetivos de ~sta

son:r 1- Reducir la inflamaci6n y dolor articular.

2- Preservar la funci6n articular.

3- Prevenir deformidades.

El establecimiento de un reg!men terapeutico debe ~ener en cuenta

si el diagnostico es correcto (historia de la enfermedad, an05 de evo-

luci6n, terapeutica seguida, enfermedades asociadas, estado fU~cional-

y anatomico,'evoluci6n y radiología). Debe informarse al paciente 80-

bre el seguimiento. Les medidas terapeutices abarcan;

1-

2-

Programa b~sico.

Tratamiento m&dico.

3- Tratamiento quirurgico y rehabilitaci6n fisica.

El programa b~sico consiste en medidas generales que en una u otra

forma benefician al paciente sin riesgo alguno, incluimos,: "epeso re-

lative pr~ncipalmenté en pacientes con afecciones de articulacio~es que

soportan peso, movilizacicn articular sin soportar peso, evitar obesi-

dad, el ba~o de agua caliente por le manana, acorta el tiempo de rigidea

(3, 8. 16, 29, 35,)

TRATAMIENTO MEDICQ

Actualmente el tratamiento m~dicc incluye 2 planes: 1) Tratamiento

de base. 2} tratamiento sintomltico. El primero 8ctda sobre el mecani~

mo patogenico de la enfermedad, son medicamentos que no tienen propie-

dad inflamatoria o analg~sica, se persigue detener la actividad de la-

enfermedad, entre los farmacos utilizados están:r Sales dg Ore, D-pe~

cilamina, cloroquina e inmunosupresores. tomo primera elecci6n en la

litera~ura anglosajona. (3, e. 2e, 29, 32, 33, 35,)

SAlES OE OftO

Fueron introducidas en 1929 por J. forester. se toleran mejor que

la penicilamina. Su efecto es brillante tras la primera serie, siempre

debe !ntentarse la crisoterapia entes que la penicilamina, es mejor

utilizarles en forma contínua en vez de series re~etidas. Antes de

cada inyecci6n debe comprobarse r-rote!nas en orina que no deben ser ma-

yares de 100 mgs. Debe hecer.,.e hematolog!a con recuento de plaquetas

1 vez el mes. (e, 3D, 3S)

~
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~ mecanismo de acci6n se manifiesta hasta las 6 u ocho semanas,
:¡ .,

8~piensa que estabi11za l~ membrana del liscsoma, invitro tiene efecto

lnmunosupresor de inhibici~n de sintesis de prostaglandinas, inhibe-
-

reacciones inmuno16gicas reforaando la pared de fibras colagenas evi--

tanda reacciones ant!geno anticuerpo, tiene afinidad por el tejido in-

flamado. Sus indicaciones son:

-\!

a).,.

b)..,

e)

d)

e)

Condiciones previas con incicaci6n de tratamiento de base.

Casos en que la cloroquina ya no est' indicada.

Tratamiento previo con cloroquina ineficaz.

Cuando la D-penicilamina es insuficiente o intolerable.

Enfermedades y hallazgos que no representan contrain,dicaci6n pa--

re su administraci6n.

BY~
Las dosis son de 50 ~gs. por semana vía i~tramuscular durante 16

Bem~~a5. si es bien tolerado puede llegarse a utilizar por 4 semanas
-

~s,t;en las mismas dosis cuando DO se ha obtenido mejoría; luego se ba-

ja la dosis e so -gs. cada 3 semanas por ~iem~o indefinido. Si resid~

...va la enfermedad puede volverse a intervalos de 1 semana hasta llegar

a o.e gramos, luego se vuelve a espaciar, en niMos se utilizan 25 mgs.

al mes. (3, e, 30, 35)

los efectos secundarios son: Eritrodermia, albuminuria, estomati-

ti6, mielosis, dermatitis, nauseas, v6mitos, dolor abdominal. (~.30)

Contraindicaciones; Albuminuria, nitr6geno de urea elevado, ecze-

mas, insuficiencia hep4tica, defectos dentarios, enfermedades hemato16-
,
gica1, embarazo , diabetes insu linD de. endiente, 1~' upus eritematoso dise-

mina'do, poliartri'tis de forma lupoide y tUr::Jores malignos. (3, S, e.
-

22, 24, 25, 2e, 29, 33)

D PENICILAMlNA

Es un componente de la m014culo de penicilina, con estructura me-

lecUlar .~oga a le cisteina y valino, se comenz6 a utilizar en 1963,

en forma de daxtropiro en artritis reumatD'de.. T"
. ~ene capacidad de i~

'tercarrbic de grupos Sulfidrilo (SH) y Disulfuro (551. El fP! es
19"Un polímero unido por en~aces S-5, le penicilamina produce ~~rdida de

la actividad Serolo gica, ~se cree que nu es este el mecanismo en Artri-

tis fteumatoidea , sino el fl " dre eJo e su acci~n sobre el sistema inmune.

17

produce eliminaci~n de cobre, elevaci6n del colSgeno soluble, inhibi--

ci6n del metabolismo del eNA y de las proteínas en cultivos de fibro--

blsstDS. (e, 24, 3D, 35)

Sus indicacione8~ a) lneteuraci6n de tratamiento de base, b) Cua~

do la cloroquina sea ineficaz, e) Cuando las sales de ore 50n inefica-

ces no toleradas o contraindicadas, d) Efectos o factores que n~ repre-

sentan contraindicaciomu~.

Las dosis son progresivas y lBs más altas se observan hasta los 3

meses o 4. Se inicia al tratemiento con 125 rogs. el día, luego 500, -
150 hasta llegar e 1000 al alcanzar el beneficio máximo, se bajan 250

mgs cada 3 meses hasta alcanzar 250 mgs al día como mantenimiento pue-

~ examinarse le enfermedad con tra~amiento lo que obliga 8 usar otros

anti-inflamatorics8sociadoso a aumentar la dosis. (e, 16, 35)

Efectas secundarios~ Hipog~necia, ~rombocitopenia, s!ndrome ne-

frotico que se relaciona con enfermedades auto-inmunes como lUFuS, mias-

tenia greve, Gcod pasture. Fuede producir dermatitis, deplopia, eosin~

filia, leucopenia, debilidad de 105 musculos masticadores.

Contraindicaciones: Alergia 8 penicilinas, trombocitopenie, hep~

topatía, artritis de evoluci6n lupoide, embarazo, que a la vez tengan

trata~~ento con citostáticos o fenilbutezona.

29, 33, 35)

(3. e, 15, 16, 25, 2e,

ClDRD¡¡U 1NA

Se utiliza en artritis reumatoidea desde 1951, su efecto Be mani-

fiestea 3 meses de inicio del tratamiento, es muy eficaz en el trata-

miento de poliartritis reciente y poco inflamatorie, debe hacerse eKe-

~en ocular al inicio del tratamiento y cada 3 meses. Sus indicaciones;

a) Casos de escasa B~ividad en que puede esperarse su acci6n sin rie~

go de secuela, o que se puede correr el riesgo de fracaso. b) cuando

ot~os medicamentos no se toleran o no son eficaces. c) forma de evol~

C!6n lupoide. d) asociado a sales de oro en tratamientode base.

(3, e, 16, 3D, 35)

Su mecanismo de acci6n; No se conoce cual sea el res~onsablede
~u afecto terapeutico como (inhibici6n de le fagocitosis, est6biliz8-

Ci~n del liso6oma e inhibici6n de la prolifereci6n) elgunos rese~an un

efecto inmunosupresor. (3, !, 16. 30)

--'



Dexamet.asone. 0.15

Hidroc.ortisone ZO

l1etilprednisona 4

Betametasona O.!lO

Pudnisona 5

Triamsinolona 4

Paramet8sona 2

- -~
Las dosis son de . mgs por Kg. al día. No se observa retinopatia

si no se rebasa esta dosis. Sus efectos secundarios son; Intolerancia

. . i cef lo. ve rt i g o. alergia cutanea, deposites cor-gastr~ca,1nsomn D, a ,

ncales (visibles con l&mpara de endidura) visi6n roja, neuromiopatia,

decoloraci6n, del cabello, pérdida de peso, leucopeniB, trombopenia y

problemas graves como retino~at!a que lleva a pérdiCá importante o CO~

pleta de la vista qUe es rara y se observa tras muchos años de trata-

miento. (e. 16. 30. 35)

Contraindicaciones; maculopatias, insuficiencia de m~dula asea,

insuficiencia renal. embarazo, hep~topatias y porfiria~ (3, 7, e, 16,

25. 30. 33)

INMUtlJ5lJJ'RE.50RE.5

Su uso se restringe a casos graves o corticorresistentes, com--
plicacionesextraarticulares,los m~s utilizados son ezatioprina, clo-

ra~ucil, ciclofosfamida y metrotexato. Su uso requi~re experiencia y

controles minuciosos puesto que expone a aplasia de m6dula osea, por
-

lo que debe hacerse recuento de blancos una vez por semana. (3, !!, 16,

30. 35)

5us indicaciones: a) poliartritis cr6nica en ~ue fracasa el tra-

tamiento de base. b) Poliartritis crónica con le~iones extraarticula-

res graves. c) forma de evolución lupoide. d) Poliartritis cr6nica

con otras colagenosis. f) LES y~otras cOlagenosis. Lo~ inmuno5u~reso-

res ectdan sobre la sintesis de DNA y RNA con inTIibición de la prolife-

ración de linfocitos, se dividen en 4 grupos~ (3, e, 16, 35)

1-

2-

Antirnitoticos (Azatioprina) inhibici6n reversible de la mitosis.

Antagonistas de la purinB (inhiben DNA)

Derivados de la mostaza nitrogenada, inhiben el DNA a travez de i~3-

4-
hibir la dihidrofolato revertasa.

Antagonistas del 'Gido folico (metrotexato)

Dosis;; CiClofosfamida de SO a 100 mgs el día, dosis total 6 a 12

grs, inyeccionas solo por 15 días.

Metrotexate. Adultos 2 a S mgs 2 veces al día, luego se bajas 2.S mgs

al día o J veces por semana como mantenimiento,ti no es efectivo se -
suspende a las e semanas.

Azatio~rina (primera elecci~n) en adultos 50 mgs 3 veces al día -
al aparecer su Decidn, se baja a 2 veces al día, si no hay efecto a las

e o 12 semanas suspender el tratamiento.

: 19

~orembucil: Es bien tolerado, se debe dar 5010 en adultos en d~

ais de D.2 mg8 por día div~dido en 2 dosis, no debe darse por ~s de !!

1!1emanas.

CDntreindicaciones. Ulcera 9~strica, nefropatias, embarazo, ln--
fecci6n baGteriana o viral, 85i como simultaneo co~ le xantinoxidaza.

(3, e, ~', 29, 30, 33)

GLUCaCDRTICaIOES

Les resultados obtenidos Bon brillante., su acci6n 88 sintemltica

antiinf.lamatoria, di$minuye la rigidez y la velocidad de sedimentación.

Es necesario cierto ndmero de precausiones para evitar accidentes en

al tratamiento, deben utilizarae dosis muy bajas, la corticoterapia FU~
de enmascarar la enferlYlBdad. (3,35)

Indicaciones; Enfermedades reumáticas inn.materias O inmuno16Q!,

ca8 en que los antirreurm!'ticos n.o estercideos no aean eficlllces, en c:o-

~0genDsi5 y poli artritis de evolucidn lupoide, 8U Dccidn 1115 por repre-

si60 de las reacciones mesenquinales (inflamaci6n exu¿aci6n prolifera-

cidn 1;i5u18r) BU efecto es r¡§¡:.ido. (3, 35)

Dosis; (1 primero que se utilizd fu~ la cortisona 2S mgs, sus e-

quivalentes son: Prednisolona 5 mgs.

la dosis es de 4 mgs de meti1prednisolona dosis matutina, despu's

de desayuno, dosis de 10 .,gs producen efectos secundarios.

Contraindicacione8: 08teoporosis, diabetes, epilepsia, psicosis,

1nfecciDm!s activas, ulceras gastricas, embarazo, presión intraoculer

eleveda. (3, e, 16, 29, 3D, 33)

SAUCILAT05

!

Se comenz~ron a utilizar en 1899; de 10& inf1amatorios mayores, -
act~an sobre el dolor B nivel central y periferico, inhibe la s1nt8si5

de PX'Oataglandinas en tejidos'.inf'lamados, interaccionan con otros far-

~&~s Como indometacina y fenoprofeno. Se absorven rápidamente en 81

..tómego, aunque su absorci6n estA in-f1uenciada por la diluci6n intr!,!! ~

J



8~ca,~~lpo- d~ preparaci6~,tBma~o de la partícul~ y otros elementos de

1a f6r~u1a, por la motilidad intestinal y flujo sanguineo de la muc~~a.

Se une a~la albumina en e~, con concentraciones sericas de 20 a 30 mgs

por ~OO mI. se asocian a efecto antiinflqmatorio.

Dosis;' 4 a 6'gramo= diarios repartidos en 3 o 4 dosis. pued~ aso-

ciarse con antiácidos que no sea bicarbonato (reduce su absorción) en

ni~os y ancianos, debe usarse con precauci6n'.

Efectos' Becundarios~

Contraindicaciones;

molestias gastrica:. cefaleas, etc.

rtlcera pe~tica. hipersensibilida~, pancito-

penia.

HI10K:T AC lNA

Es un derivado indolico de acci6n antirreuro~ticar se absorve r~~~

damente. interfiere con la aspirina y ha demostrado estar desprovista-

de toxicidad grave, su mecanismo de acci6n es la inhibición d~ la sint~

s15 de' prcstag1.andinas. Recientemente s~ han 'demostrado efectos en ~os

mediadores qu!rn~cos de 28 inflamaci6n y en la agregaci6n plaquetaria.

La conc~ntraci6n series a1.canza sus m~ximos valores 2 horas des-

P~B de su in.gesti6n, las concentraciones 'en líquido sinovial son'ba-

jas. (3, e, 16, 35)

Las dosis se inician con 25.~g~ 3 vec~s al d!ar puede llegarse -

hasta 200 mgs al. día segón sea tolerado. .su e~ecto, puede ocurrir hasta'

una semana d~spu~s de iniciado el tratamiento. Los efectos secundarios

son: Cefaleas, trastornos nerviosos, u~c~ra ga~troduodenales y rara-

mente agranulositcsis, trombocitopenia, anemia ~~~astica que ~ued~ pre-

disponer a infecciones. (3, e, 16, 3D)

ACIDO MEFENAIUCO
,

Ea rápirlamente absorvido, su concentraci6n serica máxima se alca~

za a-las 6 horas despuls de la. aoministraci6n oral, aproximadamente el

s~ de la dosis se recu~era en orina en productos metab61iccs, es con-

siderable su circulaci6n enterohepatica. la dosis del ácido mefenamico

es da 2 gramos al día. Dispepsia,5us efectos secundarios ~ueden ser;

diarreas y pesadez, otros efectos raros son; ~ash, leucopenia, trom-~

bccitopenia, Potencializa los anticoagulentes. la toxicidad es leve y

reversib1.e al descontinuar el tratamiento. (3, 16, 29. 3D, 35)

~
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DERIVADOS DEL ACIDO F~PIONICO

Entre estos estdn el ibuprofeno y de el derivan el ibuf8n.~ y otros.

f O es absorvido Prontamente a la administracidn oral, la vida
El ;.bupro en

~dia en el organismo es corta y en modelos ex~erimentales es m~s pote~

. 18 as irina en propiedades de estabilizaci6n de 1.os liso.omas,te'qu

invitro produce inhibici6n de la liberacidn de deshidrogenaaa lactica

y de fosfetasa 'cida como inhibici6n de la liberaci6n de histam1na y

sintesi& de prostaglandinas. (30. 35)

Las dosis .on~ de ibu,..:.rofenoune o dos gramos por d1'a, de 'ILbi-

profeno las dosis van de 50 a 350 mgs al día. usualmente se USan 150

mgs. el ketoprofeno so mgs de 2 8 4 veces al dIa, el fenoprofeno un gr~

me a 2.5 al d1'a, el naproxen 25Q mgs 2 veces al día. (3, e, 30. 35)

Los efectos secundarios ~~~~

(3, e. 16, 29, 30. 33)

dispep~ia. diplepia, tinitus y r~sh..~

fI5IDTERAPIA Y REHAB ILIT ACIDIJ

Persigue dos fines. restaurar le m~bilid2d articular y aumentar

la fuerza muscular. Se debe adecuar 8 las necesidades individuales de

los pacient.es. D9ran~e el cuadro inflamatorio se utiliza la criotera-

pia, que consiste en compresas frias mejora le hi¡eremia inflamatorie

y la tumefacci6n llevando 81 calor fuera del 4rea infla~ada,luego ~s-

t. ceja pasO a la termoteraria con compresas calientes o calor ..ca

que influyen favorablemente sobre la rigidez. luego debe iniciarse la

mobiliz8ci6n p~.iva y posteriormen~e ejercicios activo. que son vali-

doe si na exis~en ~ignos de inflamaci6n. lo ideal .s hacerlos en egua-

. ~empera'tura de 33 8 36 grados centigxedcs. Come com¡-lemento,debe -
instaurarae ur.aterapeutica ocupacional destinada 8 conseguir la rea--
deptaci6n psicosocial y labcral del paciente. (3, 15, 30, 33)

TRATAMIENTO QUIRURGICD

Se puede dividir en 3 grupos:

tructiva y cirugía p8~eativa.

CirugIa preventiva, cirug!a recon~

Dentro de la cirug!a preventiva está la 8inovectomIa quirurglca.

entes de estes es adecuado practicar sinovectom!a qu!mica c~n Au 1ge.

La artroplast!a es ~arte ce la cirug!a reconstructiva. Dentro de la

Cirugía paleat.iva están les reseccjones parciales y las artrodesis .e-

Utilizan en artritis reumatoidcu muy evolucionada como tratamiento de

Silcuales. (3,e,16,30)

.1
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"'[L COMPLEMENTO"

El' sistema:de.1 complemento es el mediador primario de las reacci~

nés antigeno' anticuerpo. Consiste en un ndmero de 20 proteinas"quimico

e'inmunologicamente distintas: a las delplasrna, capaces de lnteractuar

con otras. con anticuerpos y' con membranas celulares. (12, 14. 22,: 34.}I

" "L~ ac~iva~l6? del ~istema :~~va a la~gener~~ión de su actividad -
biologíca de 1i5i5 a diferentes celulas, bacterias y virus, con media~

ci60 directa del proceso inflamatorio, el 'c~~pl~mento ~s h~bil e indu-

ce la liberaci6n de histaminade los mastocitos, la migración directa

de los leucocitos, fagocitosis y liberaci6n de los constituyentes de-

los lisosomas. (22).

Normalmente est~n presentes en la circulaei6n las proteínas indi-

viduales de este sistema, son moleculas funcionalmente inactivas, y al

mismo tiempo constituyen el 1S~ de la fracci6n de globulinas del ple~

ma. El precursor nativo de estas moleculas son designados por numeras,

ejemplo: C1, C2, ete. En el caso de ciertos componentes se identifican¡

por simbolos o nombres triviales como; Properdin, factor 8, factor C,-

etc. (7)

""

cada componente del com~lemento se activa secuencialmente bajo ea]'

diciones apropiadas en una reacci6n'progresiva. Las enzima s "del.eompll

mento "formadas durante elprocesode~ activación son designadas" por una

baira colocada en 'la parte s~erior del simbolo"del componente. frag~

mentas de los 'C'Cim"ponentesaparecen en la divisi&n enzimatica,- son den,!!

tedos por letras siguiendo el termino empleado del componente. (12)

.~" - "Existen 2 mecanismo5 de activaci&n que son independientes, éstos

son; La via clasica y:la vi'~--~lterna,las 2 vias -de ac~tivaci6n'~o~ver'~

I
gen en el punto medie del ~istema, ; el resto 'de reacciones-invólucr~-

.
"

I
Idas de C-S hasta [-9 son comunes para ambas vias. (121'

LA VIA CLASICA DEL COMPLEMENTD

La via clasica del complemento puede ser activada por complejos -
antigeno anticuerpo o inmunoglobulinas. (14. 22,)

Las inmunoglobulinas humanas IgG-1, 19&-2, IgG-3 e 19M son capa-

ces de iniciar la via clasica, mientras que las IgA, IgD. IgE
Y la sub

clase 19G-4 son inactivas en esta observaci6n. Entre las aubclases d:
I

19G, la 19&-3 es la m~s activa, siguiendo en el orden la IgG-1 y 2, la

activaci6n inmuno1ogica ocurre por la uni6n de los primeros componentes
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al sitio localizado en la región Fe de la IgG o IgM. (14)

La via clasica puede ser activada por diversas substancias, inc1~

yendo DNA. proteina [ reactiva, ciertas membranas celulares. LB vis -
clasica comprende el paso de los componentes C-1. [-2 y C-4, esta via

puede ser subdividida en 2 unidades funcionales: Primero la activa--

ci6n del primer componen'e y segundo la generación de 2 compl~jos enzjL

matic,?s relacionados, C"b2a y C4b2a3bc. (1, 12,)

El primer paso se produce con la activación de C-1 que consiste en

3 proteínas distintas y se designan con ~os terminos (1q, C1r y (1s, -

esta macromolecula está presente en la circu1aci6n y puede ser disoci~

da y rea oeiada en el traslQdo y restauraci6n de ~ones calcio, C-1q -
tiene un peso molecular de ~OOODD electroforeticamente es una de 185-

proteinas más cationicas del suero humano, contiene un total de 1e c~

denas de polipeptidos de 3 tipos distintos en una estructura de 6 pOL

ciDnes globulares perifericas, cada una de las 6 sub-unidades for~an-

una triple heliee, C-1q facilita a C1 ligarse 8 la región Fc de las i~

munoglobulinas. (1, 12,)

C1r es una B" globulina con un peso molecular de 190000 que activa
a la sub-unid~d C1s en presencia de calcio. C1s 8S una unidad alfa --
globuline con un peso molecular d~ e7000, estas adquieren una actividad

enzimatica proteolitica, activado el C1s en C1, el siguiente paso de la

reacción ~s la formaci6n de la clave enzimatica (Ac)C4b2a que es forma-

do por el mas grande de los fragmentos de C4 y C2. (1,12,)

Luego viene la activaci6n de (4 y C2 (este orden de numeraci6n se

debe a que C-4 fu~ descubierto primero que (2). C-4 es una bata glob~

lina con un peso moletular de 206.000 y [2 es una beta globulina can un

peso de 117000, la formaci6n de este complejo bimolecular ocurre desF-ues

d~ ser activado C1s, el C4a peptido peque~a producido de la división de

C4 tiene una actividad biologica, tambi~n la divisi6n de [2 por C1 ge~

ra una uni6n labil en un sitio desconocido en su composici6n quimica de

la fracción m~s grande de C2, esto permite la formaci6n del complejo -
C~b2at este complejo llamado tam~ien (3 convertasa dividen a la fracción

C3 en 2 sub-unidades. ~ecientemente se ha descrito que C3 tiene enlaces

de naturaleza quimica labiles que contienen un3 secuencia de aminoacidos

de cisteina, glicina y glutamina en la divisi&n C3, apare~~eme~te sufre

hidrolisis el grupo Bcil de glutamina. se forma una molecula de C~B2b3b

que tiene como substrato a C5 una beta globulina de un peso de 1eOOOO,

~sta fracci6n C-S también se divide en 2 sub-unidades y la sub-unidad b

~
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es la que 8ctiva ~ C6 y C1, este complejo 5,6 y 7 se unen a ce y as! -

activ~n a siete moleculas de C9, «sta gran molecula act6a sobre la ca-

pa lipidica de la membrana celular.

LA VIA ALTERNA DEL COMPLE~'iENTO

Es llamada también del properdin, puede ser activada inmunologic~

mente por 19A y algunas moleculas de IgG, tambi~n puede activarse por-

moleculas no inmunologicas, por ciertos complejos polisacaridos, lipo-

polisacaridos y enzimas. (12)

~ sistema del properdin ge há fundamentado que está involucrado-

en la destrucci6n de ciertas bacterias, la neutraliz3ci6n de algunos v~

rus y la 1isis de eritrocitos de pacientes con hemoglobinuria paroxist~

ca nocturna, varios de los factores involucradas en el sistema son ide~

tificados y aislados parcialmente purificados, esto incluye: Properdin,

factor A, una prot;!na de alto peso molecular similar en ciertas- propi~

dades 8 C~, y una substancia labil al calor (factor R) similar pero di~

... tinta de C2. Investigaciones recientes han identificado la via alterna

del complemento encontrando que es identica a la del sistema del praper

din, el properdin se ha aielado y es una glicoproteina con un peso mcl~

cular de 22~OOU, tiene una mobilidad electroforetica de una gammaglobu-

tina. Antiguamente el fac~or A fu~ ide~tificado como e3. [1 factor B

es un~ Beta globulina con un peso de 25000, y los factores H e 1 son -

beta 91o~ulinascon peso de 150000 y 8~OOO respectivamente.(12, 14)

La activaci6n del la vía alterna ocu~re de una manera diferente de

la via c1asica. Un requerimiento inicial pa~a la activaci6n es la prese~

cia de C3b que es continuamente generado en pequB~as cantidades en la -

circulaci6n, los factores B y D reaccionan con el eJ produciendoae la

divi~i6r. de e5te en e3a y C3b, es posible t8mbi~n que éste eJ, sea div~

dido en ~a circulaci6n por un complejo perdido de C3 nativo y factor B

o una enzima de la co~gulación o sistema fibrinolitico mientras perma-

necen mis de los C3b generados en esta fase, algunos ligan varias supe~

ficies celulares, en otro caso este C3b es rapidament~ inactivado por -

las proteinas de control factores 1 y H. Se forma una enzima terminal

C3bBb, este enlace superficial es habil para dividir grandes cantidades

de C3, el C3b generado, nuevamente llega B la superficie del Bctivador,

interactuQndo con factores adicionales B y D formados mls C3bBb. Este

sistema espaciado en conjunci6n con el protector de superficie, represe~

ta la clave de los eve~tos en la activaci6n de la via slterna. Esto re-

-~
I
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sulta en la formación de enzimas modificadas que sen capaces de dividir

a la frecci6n e5 e iniciar el mecanismo de ataque a la membrana, el si-

tio catalitico de esta5 enzimas reside en el factor B. (12, 14,)

La via alterna, puede ser activada por una proteína obtenida del v~

neno de cobra, ésta aparece representada como "cobra C3b" substancia que

ha sido usada para agotar ls actividad del complemento in vivo con el
-

froposito de estudiar su función biologica. (12)

En las propiedades fisicoquimicas de los factores de la via alterna

y clasica se encuentran numerosas analogías, algunas ya descritas ante-

riormente, entre ellas tenemos que C1s es similar al factor O, C1s div~

de B C~ y C2 y el fragmento grande de cada uno es incorporado a la nueva

enzima en presencia de magnesia. El factor O divide al factor S, una m2

lecula muy sir.álar en propiedades fisicoquimicas a C2, en presencia de

otra proteína C3b, que es fisicoquimicamente similar 8 C4b. (12)

MECANISMO DE ATAQUE A LA MEMBRANA, REACCID,E5 DE CS y C9.

La porción terminal de la secuencia del complemento termine en el

sistema de ataque a la membrana, el mecanismo de ataque es iniciado con

la divisi6n de C5 por C4b2a3b, C3bnBb, C3bnPBb o ciertas proteinas tales

como el plasmin, la activación de la reacción resulta en la generacidn

de un peptido biologicamente activo, eSa con peso rnolecular de 17000 y

un fragmento grande C5b con peso -de 163000, este ultimo tiene la habili.

dad de unir r::6 y r::1, Estos forman un compl€jo trimolecular de C5b67 este

complejo es transitorio y es regulado por una proteína llamada S que es

normal en el suero y tiene un peso de eOOGC, esta proteína sirve como

inhibidor natural en los sitios de enlac~ del complejo CSb67 es decir
-

al unirse ~sta proteína con el comFlejo, este nuevo complejo es incapaz

de atacar a la membrana, cada complejo formado de C5b61 sin unión a la

~rote!na S, posee un sitio de enlace ~ra la molecula de re una gamagl~

bUlina con peso de 153000, a este se une el C9 una alfa globulina con

peso de 72000, se forma el complejo C5b67~9 que representa la armadura

~incipal citc:litica del si~tema del complemento. (1, 12,)

Existen algunos mecanismos reguladores del complemento entre 109
-

I

factores que intervienen tenemos: a) factor inhibidor de C1. b) factor

I

1. c) factor H. y d) la proteína 5.

Las moleculas liberadas e3a y ~~a 60n pQderosos liberadores de his-
r tamina de los mastocitos, tienen gran actividad quimiotactica. produce~

l
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contracci6n del musculo liso, la liberaci6n de histamina, incrementa la

fagocitosiSe Las moleculas C3b son receptores de membrana que estimulen

la fegad tosis. (', 12)

El C1 se produce en la pared del intestino, [2 y C4 en 109 macrofagol,

el bEzo produce el es y el ce, enee! higado se producen el eJ. C6 y C9

ademas la substancia inhibidora de C1 y el factor B del properdin.

El sistema de coagulaci6n, el de fibrinolisis del plasmin y el de

las quininas, refuerzan la acci6n del complemento aunque se desconoce

su mecanisllIo de aecido.. (5. 11, 34,)

Exisiten diferentes pruebas pare la evaluación del complemento, como

1.. reacci6n de inrnunoadherencia que se hace mediante antigen-cs y anticul!r.

pos, sin que intervengan particu:-as extral'las. tambiln es'tá la prueba de

Wasserman en el suero de enfermos con sifilis. la prueba de inmunodifu-

si6" radial con agar o agarosa. (5. 11)

El.complemento para su determinaci~n y expresarlo cuantitativamente

se designa como CHSO. por la técnica de Mayer. los valoees normales osc~

lan entre 32 y 54 unidades por mililitrc, con la microtecnica de Lac:hmannr

las cifras son de 400 8 700 unidades por nililitro.

Los valores normales para (3 en suero sen de eo a 140 mgs por 100

mililitros. de C4 20 a 50 mgs por 100 mililitros. El inhibider de C1

se le llama tambi~n [1-LNH su valor normal es 12 a 23 mgs/100ml.

E¡ complemento aumenta en 105 procesos inflamatorio s y en los in-

fartes de miecardio y pulmon. probablemente por la inflamación subsiguie~

te. siguiendo un curso paralelo a la velocidad de sedimentacidn. y a le

proteínae reactiva. (5.11.15.)

En la artitis reumatoidea. los niveles sericos de complemento 90n

normales o ligeramente elevados. La hipocomplementemia es infrecuente.

se asocia a formas graves y cuando ya existe vasculitis.

complementa van en relaci6n inversa a los niveles de Fft.

Los niveles de

La actividad

hemclitic:a total del complemento suele ser normal en el suere reumatoideOrl

sin embargo en liquido sinovial son muy inferiores a los obtenidos en -

suero o en líquidos oinoviales no reumatoideos. (1S, 19, 26, 3S, 36,)

I
La activaci6n del complemento se correlaciona con la expresión c1!-

nica de la artritis reumetoidea, sugiriendo que le activaci6n intraarti- I

cular inducida por la presencia de inmunocomplejos juega un papel impor-

I"tante en la patogénesis de alguna de las mani festaciones de lB enfermedadr

La activación del complemento por los inmunocomplejos motivan le puesta I

J

:=:
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en m~rcha de sus actividades biologicas; atracci6n de leucocito5 po-

linucleares. aumento de la permiebilidad vascular, estimulaci~n de la fa-

gacitusis y cooperación con mediadores de la inmunidad cllular. los ca~

bias inflamatorios cronicos observados en el tejido sinovial se deben -

con arte al complemento. (5. 15.26,35,36.)

"ANALlSIS DEL LIQUIDO SINoVIAL"

La cavidad articular es un espacio casi virtual. delimitado por las

superficies articulares cubiertas de cartilago y membrana sinovial.

La palabra sine vial viene del Griego Syn que significa con y del-

latin Ovum que significa huevo. esto es por 8U parecido a la clara de

hueva. Este li~uido es un filtrado del plasma al que se a~ade ácido -
hialur6nico que se sintetiza localmente y le da la viscocidad caracteri~

tica. su funci6n p~incipal es la de lubricar la articulaci6n. as! como

trans~ortar nutrientes a las capas superficiales de cartilago. (6. 13,

1e. 26,.)

LIQUIDO SINOVIAL NORMAL

Su volumen en una articulaci6n normal, depende del tamaño del espa-

cio articular, su color es amarillo pelido con une gravedad de 1.010

es altamente viscoso ya que contiene prote!nas y pclisacáridos. El po-

lisacarido es un hialuronato que comprende el 9~~ de la mucoproteína,

~ste polimerc de alto peso molecular, está compuesto por unidades de -
N-acetil glucosamina yacido glucurénico. (13. 1e. 19, 26.)

El fibr!nogeno por s alto p~so molecular no pasa al líquido sino-

vial, por lo que €ste no debe coagularse o no se coagula. la glucosa y

el 'cido urico si paaan libremente a travez de la sinavia.

Las pocas c&lulas que est~n presentes son en su m~yoríe mononu -
cleares. identific6ndose aclemas linfocitos, monocitcs y macrofagos.

El volumen del l!quidc puede alcanzar "aste 4 mI. en una erticula-

cién grande, debe obtenerse bajo rigurosas condiciones de asepsia. la-

frecuencia de infecciones bajo éstas condiciones es de 1de cada 7000.

( 17, 19)

DATOS QUE COMPRENDE EL ANAL!SIS DEL LI~UIDO SI'~VIAL

El análisis incluye: a) ASPECTO ~"'CR05CoPICO

-viscosidad

-Coágulo de muci"a

J



b} ANALl51S BACTERIOLOGICO

e) RECUENTO CELULAR

d) EXAMEN CITOLOGICO

.)EXAMEN EN FRESCO

- busqueda de ragocitos

- identificaci6n de cristales

f) ANALISIS SIOQUIHICO

-Determinación de proteínas

-Determinaci6n de glucosa

g) ANALISIS INMUNOLOGICOS

-determinaci6n de complemento

- determinacién de factores Reumatoideos

Macroscopicamente puede natarse si es transparente, turbio, purule~

te o hem~rragico, la transparencia indica un contenido celular bajo, c~

rresponde a artrop?tias mecanicas, los ~!quirlas-XurbiDs se obtienen ha-

bitualmente en artropatias inf1am~torias, en artritis acron6tica puede

verse peque~os fragmentos de cartílago oscuro fletando en el líquido.

(17. 29.)

Dabe diferenciarse cuando un liquido es hemorragico si ~ste es por

artrocentesis traumatica o no, debido al trauma por la aspiraci6n pueden

con.iderarse normales de O e 2000 eritrocitos por mI. Las causas más ~

frecuentes de liquidos hemorragicos son: Artritis traumatica, Artritis

neuropaticB, Artritis hemcfilica. tratamiento con anticoagulantes u otros

defectos de c08gulaci6n, escorbuto, sinovitis dendritico nodular pigme~

tada, hemangioma sinovial, tumores sinoviales y enfermedad de Ehlers-

Danlos. (6, 13. 1e. 19,)

VISCDS.lDAO

Disminuye en procesos inflamatorios, un aumento de la misma se ob-

serva en la ~rtropBtIaasociadaal hipotiroidisme.(17)

COAGULO DE MUCINA

El coagulo de mucina se forma al mezclarse el lIquido con acidc ace#

tic o glacial al 2%,. la calid,<d del coagulo depende de la concentración

y grado de polimerizaci6n del ~cido hialuronico, 58 torna friable y Tlo-

cUla en proporción creciente a la inTlamaci6n~ (11~ 19~ 29~)

ANALI5IS BACIERIDLOGlCO y RECUENTO CELULAR

Siempre que exista sospecaa de un proceso infeccioso, debe hacerse

~

;:
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gram Y cultivot en ocaciones eg!~n indicados los estudios vi~o16gicos.

El recuento de blancos se hace con solución salina debido G que -

otrOS diluyentes contienen ¡:fcido, .~cetico que provocan la coagulación,

de acuerdo a la celularidad, pueden distinguirse 4 grandes grupos:

a} Liquidas no inflamstorios: Con menos de 2000 globulos blancos, entre

estos pueden encontrarse: artritis traumatica, amiloidosis, alteraciJ!

nes mecaniGas, artritis neuropatica y los siguientes en que también

se identi~ican cristales de pirofosfato calcico como son: Hipotiroi-

dismo, hemocromatosist ocronosis y acromegalia. (6, 13, 1e, 19)

b} Moderadamente Inflamatorios: CUQndo se encuentran de 2000 a 5000 ce-

lu1as, se encu~ntran en~ LES, esclerod~rma, Osteopat!a hipertrofiante,

sinovitis dendritocanodular pigmentada, gota cronica, condrocalcinosis

cronica y artritis reumatoide poco ~ctiva. (6. 13, 1~, 19,)

e) Liquides Inflamatorios: (entre 5000 y 50000 celulas/rnl) entre estas

e8t~n: Fiebre reumatica, artritis reumatoidea, artritis psoriasica,

espondilitis anquilopoyetica, enfermedad de Reiter, artritis posdi-

se~terica, a ociadas a colitis ulcerosa, enfermedad de Whipple, fie-

bre medi rranea familiar. gota. artritis viricas y condrocalcinosis.

d} Liqui-dos septiccs,con m¡Ís de 50000 c~lulas/m1. En algunas ocaciones

se encuentran lIquidas con m~s de 50000 células en enfermedad de Reitar,

gotat condrocalcincsis y artritis reumatoidea. (1e, 19,)

Fuede considerarse un liquido como normal cuando hay menos de 200

c{lula./ml. (3D)

(XAMLN EN FRE5~O

[ste nos sirve para identificaci6n de ragocitos y cristales, los -

primeras son Polinucleares o mo nonuc ' eare. .,'~ con 1nC~US10nes citop18smicas,

no son Caracteristicas de artritis reumatoidea. sin embargo un eleva-

do n6mero de estoz sugieren el diagnostico. (6, 1e, 19,)

..

Para la identificaci6n absoluta de cr~stales, se necesitan t~cni-

Cas muy especializadcs, tales como: La difracci6n electronica, rayos X,

microscopio provisto dd filtros pOlarizadores, de un compensador rojo y

de una ,.latina rot ator" . t '.....
~ ~y aunque es e u~~~mo m1croscopio puede improvi-

sarse facilmente con Un. .
microscop10 normal. Los cristales de urato m~

"asadico, 'qul! adquieren un color amari1.lo intenso CU8:ldo 6U eje longi-

tUdinal es Paralelo 1 d 'a e~ compensa dar y un azul intenso cu~nda es per

Pl!l)dicuJ.ar
. e t ts os son pa ognamonicos de gota. Los cristales de pirofo~

~---
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fato cllcico dihidratado, se halla en sujetos con condrocalcinosis.

Cristales de corticoides, pueden inducir e errores diagnosticas despue$

de ser infiltrados, debido a que permanecen por mucho tiempo en el 1i-

quido sinovial. Los cristales de hidroxiapatita, su importancia corno.

causa de artritis aún se halla en debate.(6, 17, 26, 29, 30,)

DETERMINACIDNES BIDQUIMICAS

U contenido proteico del liquido sinovi;:¡l, oscila entre el 25 y ~
del contenido total de proteínas del plasma.

rias se obgerv~ un aumento de las proteínas.

En los liquidos inflamato.

La glucosa en el lIquide

sinovial debe compararse al momento de le artrocentesis a los niveles-

sericDs, en los liquidos no inflamatorios es similar, tiene alto valor

en las artritis septicas en donde se llegan a encontrar valores por de.

bajo del 50~ en relaci6n al suero. Pueden haber valores bajos en art~

tis reums.toidea cronica. (6, 17, 18. 26.1

DETE~MINACID NéS INMUNOLDG 1 CAS

Las determinaciones del titulo de complemento hemolitico en l!quj.

do sinovial son utiles en el diagnostico de las artritis producidas por

complejos inmunes, normalmente el CH-SO es el 10~ de los valores se~i~~

se encuentran bajos sus valores en:: Enfermedad del suero, artritis de l!

hepatitis virica tipo B y artritis reumatoidea. E~ factor reumatoideo.

es paralelo al encontrado en el suero. (31)

a)

b)

e)

d)

e)

En la artritis reumatoidea el liquido sinavial se encuentra asít

viscosidad disminuida.

color amcrillo turbio xantocromico

leucacitos de 6000 a 60000

Prescencia de ragocitos

Pclinucleares arriba del sa~

f)

g)

h)

Glucosa normal o en niveles bajos

Complemento CH-SO disminuido

Latex y Waaler Roose son positivos.

(6, 10, 17,26,27,30,)

-1

=:: 31
MATERIALES Y METODOS

El estudio, se realiz6 en el Hospital Roosevelt en la unidad de -

reumatDlog!a de la consulta externa del departamento de medicina. Se--

tomar6n 40 pacientes con diagnostico de artritis reumatoidea, que lle-

naron por la menos 5 de los criterios diagnosticas propuestos por la --

Asociación Americana de Reumatologia. sin tratamiento con inmunosupres2

res, ~stos fuer6n adultos de ambos sexos que se registrer6n en una bo1~

te con los once criterios diagnosticas antes mencionados (ver anexo). -

Se seleccionó un grupo control de pacientes tambi~n de ambos sexos adul

tos, con otro tipo de artritis no autoinmune. es decir se excluyer6n: -

Pacientes con fiebre reumatica, artritis de la hepatitis virica y artri

tis lupica, fuerón registrados en la boleta antes mencionada y luego m~

diante artrocentBsis. se extrajo una muestra de liquido sinovial no ma-

yor de 1 .ml en cada uno de los pacientes.

las muestras obteni-,das, se colocar6n en frascos sin anticoagulante,

sometiendolas a congelaci6n mientras fuerón transportadas al laboratorio

multidisciplinario de la facultad de Ciencias Medicas Fase 11. donde se

cuantifico C-3 y C-~ por ~a tecnica de Inmunodifusi6n radial. Esta tec-

nica se basa en el principio de que existe una relación cuantitativa e~

tre la cantidad de antigeno colocado en un pozo horadado sobre la placa

de agar-anticuerpo. Se utilizó el metado de fahey, que permite 12 med~

ci6n de los anillos formados antes de su desarrollo completo. es decir-

antes de 4e ho=as. en esta modificacién, el logaritmo de la concentra_-

ci6n del antigeno, es proporcional al diametro del anillo, la sensibi--

lided es del orden de 1-3 ug/ml de antigeno. El reactivo utilizado fué

suero de conejo anti C-3 y [-4, que debe estar en condiciones fisiologi

CBS a un ph de 6.5 a ~.5, a una temperatura de 10 grados centigrados.
-

Se efectuarén las mediciones correspondientes a cada uno de los liquidas.

luego 6e comparé las fracciones de [-3 y
C-4 por separado del grupo de-

pacientes con artritis reumatoidea activa sin tratamiento con inmunosu-

presores con los resultados del grupo control de pacientes con otro ti-

po de artritis, utilizando la prueba estadistica de rrt"para 2 poblaci..Q

Oes independientes.

, I
I

--- J
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ARTRITIS REUMATOIDEA OTRO TIPO DE ARTRITIS
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FEMENINOSMASCULINOS f [ME NI NOS MASQJUNOS

2 3e 1e 22

~o ~o
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Numera

33

CUADRO # 1

OISTRIBUCIDN PO., SEXO DE PACIENTES CON ARTRITIS REU'éATOIDEA

y GRUPO CONTROL

Fuente: Boletas de estudio.

R[PR~5[NTACION GRAfICA DEL NUMERO Dr PACIENTE5 CON ARTRITIS

REUMATOIDEA y GRUPO CONTROL

~O

3S-

30

2S

20

1S-

10

S-

~~sculino Femenino Masculino Femenin~
Artritis Reumgtcidea Otro tipo de Artritis

D Kasculinos ~ femeninos

fuente; Boletas de estudio

'--



EDAD FRECUEN-
EN A~05 CIA. m Fm

21 - 31 6 26 156

31 - ~1 e 36 2ee

~1 - 51 14 ~6 644

51 - 61 , 56 336

61 - 71 S 66 330

71 - e1 1 76 76

~D 1e30

!O

1>

D

5-

I

Edad Frecuen-
en aí'\os cis. m. Fm

13 - 24 5 1e.5 92

24 - 35 1 29.5 3D

35 - 46 3 40.5 122

46 - 57 1e 51.5 927

57 - 65 9 - 62.5 562

65 - 79 4 73.5 29<

40 2D27

N
15

u

m

e
10

r

e

5

EN PACENTES D~L GRUPO CON ROL

I

I

~ ..--- -

CUADRD fI 2

DISTRIBUCION DE PACIE'~ES CON ARTRITIS REUMATOIOEA

POR EDAD

Fuente:: Boletas de estudio

Del cuadro anterior, obtenemos el promedio de edad del grupo de -
pacientes ~on Artritis Reumatoidea, que fu~ de ~6 a~os.

REPRESENTACION GRAfICA DE LA DISTRIBUCION FOR EDADES

EN PACIEf\HS CON ARTRITIS REU~,ATOIDEA

2

N

u

m

e

r

e

Edades 21 - 31 31 - 41 41 - 51 51 - 61 61 - 71 71 - e1

fuente; Cuadro iI 2

:

~ -----

-
35

CUADRD #3

DlSTRIBL!ClON POR EDAD DE PACIEf'..'TES cm,J OTRO TIPO

DE ARTRITIS NO AUTOlt,,'MUNE

Fuente:: Boletas de estudio

Del cuadro anterior, obtenemos el ~romedio de edad para el grupo

de pacientes con otro tipo de artritis, que es de 51 años.

Edades

20

REPRESENTACLN GRAFICA DE LA DI5TRIBUCION POR C:ADES

T

13 - 24 35 - 46 46 - 5724- 35 57 - 6~ 6! - 79
fuente: Cuadro #3

I



OlAGNO ST100 NUMERO 11

Artritis Gotosa 17 42.5

Qsteoartritis 7 11.5

Poliartrosis 11 21.5

Con droartrosis 2 5

Capsulitis retractil 3 7.5

Total '0 100~

.

1 Rigidez Matutina 39

Dolor . 1. movilización o palpaci6n en un. articu ación, ('observado por
2 medica) 39

3 Tumefacci6n (engrosamiento o derrame d. p3rtes blandas, (obs .;::,or mediec) 33

. Tumefacción en otra articulaci6n, intervalo entre las 2 afecci~nes no
mas de 3 meses observado no.... ;'_..4~....... 22

S
TumefaccicSn articular simctrica, sin afección d. interfalangicBs di ste - 36les.

, Nodulos subcutc!neos 11

1 lmagenes radiolc.1'gicas tipicas 3' J

e factor reumatoidee Positivo 35 J

9 frecipitacicSn sobre mucina t turbidez y micr;¡coagulos en liq. sinovial

'"
;O CarubiDS caracteristicos en 10 n:e mbrana sinovial: vellos ida des hipertro-

ficas, proli feracicSn celular, linfocitos, '-"'.L.plasmatic.as, necrosis Ce . ',:

11 Cami::ios histologicos cara cteristico6
-
en los n6dulos <

G

~.

2 3 . 5 6 7 eCRITERIOS.

EDAD rrecuen- X De Globu- X De Hemato - X De Velocidad de

EN AÑos cia. los blancús crito Sedimentación

21 - 31 6 7100 3~.33 39

31 .1 ~6562 3e.5 '2.62

.1 - 51 l' 6532 36.2~ '0.71

51 - 61 6 6292 .1 2' "

61 - 71 5 e200 39.2 Je.~

71 - e1 1 eDOO 3e 32

Total X 40 711' 3e.55 36.07

r' ~~
36T,

,

CUADRO#.

DIAGNOSTICODE FACIENLS DEL GRUPO CO;:TROL

fuente: Boletas de estudie

CUADRO l/s

CRITERIOS DIAbNoSTICOS [CONTRADOS EN EL G~UPO DE PACIENTES CON ARTRITIS
REUMATOT DEA

. estudios que no se efec~uan normalmente en Guatemla.

Fuente, Boletas de estUdio.

37

SE~~ACION GRArICA DE LOS CRITERIOS DIAGNOSTICOS MAS fRECUENTEMENTE
REPRE

ENCONTRADOS EN PACIE~~ES CON ARTRITIS REUMATOID~A.

F
3

R
E 3C
L
U

2E

~
20

I
A <

.c

. Ordenados seg~n cuadro anterior.

fuente: Cuadro anterior.

CUAORO # 6

PROMEDIO DE RECUENTO DE GLOEULOS BLANCOS, HEMATOCRIT~
y VELOCIDAD DE

S(DIME~~ACION,EN PACIENTES CON ARTRITISRE~~~TOIDEAPOR GRUPO DE EDAD.

J

FUente: Boletas de tI$tudic.



frecuen ¡¡ C-3 X C-(Edad cia.

21 - 31 6 13.35 5.1e

31 - (1 e 15.e7 2.e

41 - 51 14 16.D5 3.99

51 - 61 6 e.e 4.26

61 - 71 5 29.32 13.3e

71 - el 2.1 3

(O

Edad frec:uen- ¡¡ (-3 X C-4cJ.a.

13 - 24 5 45.7 11.46

2( - 35 1. 5D 10

35 - (6 3 30.25 (.22

(6 - 57 1e
I

23.14 5.13

57 - 6e 9 2e.75 7.37

6e - 79 4 1f5.~O 04.iH

4D

Pacientes Pacientes Grupo
AA seroposi- AR seronega- Control

tiva. tiva

15.26 19.e2 27.99

5.06 5.52 6.3e

2e

26

2.

22

201Ig,/al.
1e

1.

14

fa "tea

I

J

..

CUAORO !I 7

PROMEDIO DE CDMPLEMeNTD C-3 y C~ EN MG5/DL. Y FACTDR REU"ATOIDEO P05ITl

VD y NEGATIVO POR GRUPOS D~ EDAD EN PACIENTES CON ARTRITISREUMATDIDEA.

Fuente: SoIetas de estudio.

CUADRO 11 e

Factor Reuma
toideo +

factor
"I!WI>

toideo ...

6

12

4

5

35

PROMLDIO DE CDMPLEM¿NTDC-3 y C~ EN MGS/OL. EN PACIENTESCON OTRO TIPO

DE ARTRITIS NO AUTDINMUNEPDR GRUf'D5 OE EDAD

Fuente:Boletas de estudio.

,
r

CüADRü i 9 39

PROMEDIO DE COMPLEMENTO (-3 Y (-4 EN MGS/OL. EN PACIENTES CON ARTRITIS

REUMATOIDEASEROPDSITIVA, SERONEGATIVAy EL GRUPO CONTROL DE PACIENTES
CON DTRO Tlf'D DE ARTRITIS

D

Complemento (-3

Complemento (-4

2

D

D

AR ~ Artritis Reumatoidea.

fuente: Resultados obtenidos, registrados en boletas d~
estudio.

REPRESENTACION EiRAFICA DE NIVELES DE COMPLEME:fI.'TO C-3 PROMEDIO. EN PACIE!i

1ES CON ARTRITIS REUMATOIDEA SERDPOSITIVA. SERDNEGA1IVA y EL GRUPO CON-

TRQL.

5

AA 50=+ APt Sero- G.rupo Control

~ AI'tSera + 0JIll AR Sera-

fuente: Cuadro No 9

D Grupo Control



..

REPRESENTACION GRAFICA OE NIVELES PROMEOIO OE COMPLEMENTO C-4 EN PACIENTES

CDN ARTRITIS REUMATOIDEASERDPOSITIVA,SERONEGATIVA y EL GRUPO CONTROL.

.

Mg5/dl..
3

f1acientes

1

6

5

Grupo Control

2

1

AR Sero +- AR Sero-

I\\\\\~ AR S.ro+ OJJIJJJ AA Se ro - I Grupo Control

fuente:: C.uadro No 9.-

CUADRO 11 10

NIVELES OE LAS fRACCIONES C-3 y
C-4 OEL COMPLEMENTO EN TOOOS LOS PACIE~

TES CON ARTRITIS REUMATOIOEA y EL GRUPO CONTROL.

X COMPLEMENTO

C-3 Mg5/dl.

51 COI1PLEMErITO

C-4 Mgs/dI.
PACIENTES ESTUOIADOS

1s.e3 :t 1e.13 5.12 -:t 6.12Con Artritis Reumatoidea

Con Otro Tipo De Artritis No

Autoinmune.

fuente:.

27.99 :! 22.ge +- 5.966.3e

~esultados obtenidos en ambos grupos de estudio, registrados en

boletas de estudio.

1A1

l
~r

,

I

.1

far~ e~ calculo de ~t. de Students tenemos:

z: -Z.5e equivalente al O.C'~ *

para C-3 :

~ = 1.01'

CDntraste de "t" es igual a: ~ - -11.ge

para (-4 tenemos:

50-
X - 0.55

Contraste de "'t" igual al ~ - -2.29

. Los grados de libertad (g1) Z, coinciden con los valores de la raz6n

t en .01 y .05.-

J



mero de casos correspondié al grupo de edad do ~1. 51 ai'íos,obtenien -
dese una edad promedio del grupo es tudia do do ~6aPIos. En 1. ~iteratura

so reporta que el sexo femenino o. 01 más afectado y su mayor inciden -

"" ,
,

ANALlSIS y OISCUSION OE RESULTADOS

Se estudiar6n un total de 40 pacientes adultos de ambos sexos con

artritis reumatoidea activa, de los cuales el 951. correspondi6 al sexo-

femenino y el 5~ restante al ~sculino. En este estudio, el mayor nú--

eie es en la tercera y cuarta decadas de la vida, asimismo se reporta -

que posiblemer.te existen factores endocrino6 que juegan un papel impor-

tante en esto, puesto que tambien la enfermedad remite durante el emba-

razO y los esteroides reducen su actividad.( 10, 3D. 35, cuadros 1 y 2).

El grupo de pacientes can otro tipo de artritis no autoinmune (gr~

po control), fuI de ~O adultos de ambos sexos de los cueles el 55% per-

tenece al sexo femenino y el 45% restante al sexo masculino, este grupo

tuvo rangos mis amplios en la distribución por edades en los intervalos,

quiz~ se debe a las diferentes patologías que se incluyerón dentro del

estudio y que va~ian en frecuencia en 105 grupos de edad en com~aracién

con la artritis reumatoidea, la edad promedio fué de 51 a~os y la mayor

frecuencia se observé en el grupo de 46 a 57 años. (cuadros No 1 y 3)

De 10$ 40 pacientes del grupo control, 17 o sea el 42.5~ tienen
--

dizgnostico de artritis gotosa, 7 (17.5%) osteoartritis, 11 (27.5%) po-

liartrosis, 2 (5%) condroartrosis y 3 pacientes o sea el 7.5% capsuli--

tis retractil. (cuadro N04)

Los criterios diagnosticas encontrados en el grupo de estudio, fue-

rén los primeros ocho, siendo los m~s frecuentes el primero y el segundo.

les ultimas tres de los once propuestos por la Asociaci6n Americana de-

Reumatolog!a, no se efectusn normalmente en Guatemala.

El promedio de globulos blancos en los pacientes con artritis reum2

toidea fu~ de 7114, los valores m~s altos se encontrar6n en el grupo de

71 a e1 años, los m~s bajos en el grupo de 31 a ~1 añcs~ ccn un promedio

de 6562, que se consideran dentro de limites normales. los valores de-

hematocrito promedio fuer6n de 3e.55 mgs% y los valores más bajos fuerón

de 36.2e que pertenece al grupo de 31 e 41 a~os. la velosidad de sedime2

taci6n se mantuvo alta en todos los grupos con un promedio total de 36.07

mm/hora. los valores m~s bajos se observar6n el grupo de S1 a 61 años con

23.33 mm/hora. (cuadro No 6)

~3
Los pacientes del grupo de estudio de 31 a 41 años presentarén un

promedio de C-4 de 2.e mgs/dl, el cual fu~ el más bajo por grupo de edad,

el promeaio más alto corresponde al grupo de 61 a 71 aNos con 13.3e mgs

/dl, el promedio para todo el grupo de pedientes con artritis reu~atoidea

fué de 5.12 mgs/dl, en tanto que para el grupo control fu~ de 6.3e mgs/dl.

para C-3 los valorEs promedio para todo el grupo con artritis reumatoidea

fué de 15.e3 mgs/dl y para el grupo control de 27.99 mgs/d1. Los valores

más altos para [-3 en el grupo de estudio, se observarén en el grupo de

edad dE 61 a 71 a~cs y los más bajos en 71 a e1 años. De todos los pa-

cientes con artritis reumatoidea unicamente hubo 5 con factor reumatoideo

negativo que est~~erón dentro de las edades de 31 a 61 a~os. La di fere..!!

ciE entre el número de pacientes seropositivos y seronegativos es muy am-

plie por lo que unicamente obtuvimos 109 valores promedio de [-3 y [-~ -

para cada uno de ellos. Los pacientes con artritis reumatoidea serone[!

tiva, ~resentarón niveles de C-3 ligeramente mis altos que los geropo~i-

tivC5, CUyos valores en los 2 grupos fuerón de: 15.26 mgs/dl para los s~

ropositivos y de 19.e2 mgs/dl pora 105 seronegativos. Para C-~ se obse~

vo tambi~n una ligera diferencia, los pacientes con a tritis reumatoidea

seropositiva tuvier6n un promedio de [-4 de 5.06 mgs/dl y los seranega-

tivos de 5.52 mgs/dl. Esta diferencia de valores entre 105 pacientes -
seropositivos y seronegativos es como se reporta en la literatura que -
los valoreD de complemento en liquido articular, van en relación inver-

sament2 proporcional a la presencia de factor reumatoideo. (30, 35, cua-

dros No 7, e, 9 y 10)

Los resultados obtenidos en el total de pacientes con artritis reu-

matoidea, com~arandolo5 con los del grupo control tenemost Aplicando una

diferencia de medias ( -t" de Students) par ser dos poblaciones diferen-

tes (independientes), con resultados cuantitativos continuas, un valor de

t para [-3 de -1~oge que equival~ a una significancia de 0.01%, esto nos

indica que la media d~ C-3 en los pacientes con artritis reumatoidea es

significativamente más baja en comparacidn con el grupo control, para -
C-4enco,..,tramos un valor de "tU de -2.29 1.0cual para un n.ivel de 5i9ni-

ficancia del 0.01% nos indica qu~ no hay diferencia de medias significa-

tiva en ambos grupos, para el calculo de estos valores se tomé un valor

de Z de -2.5e que equivale al 0.01 de significancia en la T de students.-
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e o N e L u S ION E S

1- Los niveles de complemunto en el lIquido sinovial son impcL

tantes ~arametrDs diagnosticos auxiliares en pacientes qU~ se

sospeche artritis reumatcidea activa.

2- Los valores promedio de C-3 en pacientes con artritis reuma-

toidea fuer6n de 15.e3 mgs/dl. en tanto ~ue en el grupo control

fu~ de 21.99 mgs/dl. Por lo t.nto no son iguales en una prueba de

t de Students y puede asegurarse con un nivel de significancie de

0.01 que C-3 a nivel articular es menor que en otro tipo de artr~

tis no 8utoinmune.

J- los valeres promedio de C-4 en el grupo de pacientes con ar-

tritis reumatoidea fué de 5.12 mgs/dl y en el grupo control de --
6.3e mgs/dl. Estas medias vienen a ser iguales para un niv~l de -
signific2ncia~de 0.01, por lo que no hay rezón en nuestro estudio

p~ra su~oner que C-4 en 1!quido 6inovi~1 es menor en artritis reum~

túidee que en otro tipo de artritis no autoinmune.

~
'1

--
.s

R E e o M E N D A [ ION E S

1-
d 1 li 2do sinovial en pa-Utilizar como parte del _estudio e qu'

1 cuantificación-Sospeche a~tritis reumetoidea, acientes que se

- diagnostico y de evaluación de la -de complemento como auxi12ar

actividad de la enfermedad.

2- 'ó entre los valores encontra~os en sueroHacer una camparac2 n

~ividad de la enfermedad o su respue~y líquid~ sinovial con la ac~

ta.al tr~tamiento.

-
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RESUMEN

La artritis reumatoidea cuya mayor frecu~,cia se observa en muj~

res principalmente en la cuarta decada de la vida, continúa cobrando

mayor importancia desde el punto de vista inmunologico. Por 10 que
-

se efectuó el pre5ent~ estudio de niveles de complemento [-3 y C-l en

lIquido sinovial de pacient8s con artritis reumatoidea. Se tomarón -

AO pacientes de ambos sexos con artritis reumatoidea activa, sin tra-

tamiento con inmunosupresores y que llenarán por lo menos 5 de los 11

criterios diagnosticas de la Asociación Américana de "eumatología. --

Se tomó un grupo control de ~O pacientes con otro tipo de artritis no

auotinmune, se registrar6n en una boleta y luego se les extrajo una
-

muestra de líquido sinovia1 no mayor de 1 m1.

Por la tecnica de inmunodifus~ón radial con suero anti C-3 y C-4

cuantificamos dichas fracciones en el laboratorio multidisci~linsrio
-

de la facultad de Cien=i85 Medicas.

En el grupo con a~tritis reumatoidea. el 95~ pertenecia al grupo-

femenino y el resto al masculino, con Un promedio de edad de 46 a~us.

En el grupo control, el 55% pertenec~a al sexo femenino y el 45% al
--

masculino con un promedio de edad en todo el grupo de 51 a~os. En el

grupo control se estudiarén pacientes COn artritis gotosa, osteoartrl

tis, polia~trosis. condroartrosis y capsulitis retracti1.

po con artritis reu~atoidea, los criterios diagnosticos

En el gru-

. frecuentes

fuerón: Rigidez matutina y dolor a la movilizaci6n e palpación de una

articulación, el promedio de globulos bla~cDs en estos pacientes fué

de 711., el promedio de hematocrito de 3e.55 mgs~ y la velosidad de
--

sedimentaci6n se mantuvo alta en todos los grupos de edad, con un valor

promedio de 36.07 mm/hora. Los pacientes con factor reumatoideo neg~ti-

vo fueron unicamente 5 quienes ávierón un valor de C-3 promedio de 19.~2

mgs/dl y el grupo con factor ~eumatQideo positivo un promedio de 15.2',

para C-4 los promedios fuerón de 5.06 para 105 seropostivos y de 5.52-

mgs/dl para los seronegativos. En el total de paci~ntes con artritis
-

reumatoidea. se tuvo un valor promedio de [-3 de 15.~3 y de (-4 de 5.12

mgs/dl. En el grupo controlel promedio fué de 27.99 ~gs/dl en [-3 y

de 6. 3e para C-4. comparando los resul tados medi.~nte una prueba de t,
-

encontramos que para [-3 hay un nivel de significancis ~e 0.01 que es
-

menor en artritis reumatoidea que en otro tipo de artritis no autoinmune.

En tanto que para c-~ las medias son iguales con un nivel de significan-

~7

ciD d~ 0.01. por le que no podemo5 s~pcner que ~n artritis reumatoidea

SU",
niveles sean más bajos que en otras artritis no autoinmu?1es, por 10

que es importqnte cuantificar el complemento en pacientes que se sospeche

artritis reumatoidea o evaluar su eVOlución.

.
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SEXO Reg. MED.

PROCEDENCIA

t'BRE

AD OCUPACION

rCMPO DE PAOECER LA ENf ER~IEDAD

ATAMIENTO

NTECEDENTES FAMIL1ARES

PADRE OIJ o;:¡:¡ "'ADRECD::!
ABUELDS MATERNOS

PA TERNOS

Rigidez Matutina

Doler ~ la movilizaci6n o pal-
pacieSn en una eTticuleci6n.

(observado por medico)

Tumefacci6n (engrosamiento o

derrame de partes blandas no -
h~pertrofiB osea. observado,

Tumefacción de otra articula-

ción. intervalo entre 18S 2 a-
fecciones no más de 3 meees
Observado por medico

ecuento de G. Blancos

f
matocri to

I
rotein~ e reactiva

DIAGNOSTTrn

.r:::c::oJ HERMANOS 1 2 3 . 5

M!\ TER Nr: 5
PATERNDS

o

nos

5

Tumefacci6:; articular simetri

ea, sin afección de interfe--
langicBs dist~les

6 Nodulos Scbcutáneos

1megene. Redicldgioas tiPice.¡

,

7

B Fector Re~atoideo Positivo

9
Precipiteci6~ si mucine l!q.

sinovial co~ turbidez y micr~

r11'\ ~.f[}\

~ ?f€!J



ti C-3 C-4 ti C-3 C-4 íI C-3 C-4 I C-3 C-4

1 i2 22.5 11 1 O 21 12 17 31 31 e

2 e 2.7 12 12 5.2 22 5.4 1.7 32 19 7.5

3 16 3.2 13 4 2.7 23 29 3.2 33 52 e.5

4 3.2 3 14 3.3 o 24 2.1 3 34 35 O

S 5.4 2.5 15 11 6.e 25 10 7.2 35 10 O

6 25 S 16 1.1 2.5 26 3.9 O 36 15.5 7.5

7 loS 2 17 1.6 2.5 27 7.6 3.7 37 5.2 O

e 54 30 le 33 14 2e 2.6 2.4 3e 60e 3.6

9 7.e 2.1 19 3e 13 29 S 1.5 39 7.e 1.6

10 1.3 O 20 7.2 O 30 12.5 2.7 40 4.6 1.6

ti C-3 C-4 íI C-3 C-4 ¡¡ C-3 C-4-- ¡¡ C-4C-3

1 39 1.5 11 16.5 3.2 21 45 O 31 so la

2 le O 12 13.5 3.7 22 21 e.4 32 60 10

3 7.1 6 13 66 16 23 34 S 33 30 e

4 19 5.4 14 34 3 24 4.1 4.5 34 509 O

5 2.e 4 15 36.5 S 25 15 6.5 35 45 22

6 2.3 O 16 10.5 1.7 26 21 4.e 36 120 le

7 15 9 17 60 26 27 22.5 5.4 37 33 S

e 4 1.7 le 6.5 o 2e 31 2.7 3e 42 6

9 12.5 6.4 19 10 2.2 29 45 1'.5 39 SO 11

10 26 5.4 20 9 2.4 30 25 4.7 40 13 5.2

~ J CO"'I~LEMENTO C-3 y C-~ EN MILIGRAMDS FOR DECILITRO EN FACIENTES CON ARTRITIS

1 REUMATOIOEA

53 I

COMPLEMENTO C-3 y C-4 EN MILIGRAMOS POR DECILITRO EN PACIEh~ES CON OTRO

TIPO OE ARTRITIS NO AUTOINMUNE (GRUPO CONTROL)
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	. , 
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	t~ e 
	ev~da 
	actividad de la enfermedad, valores que persisten arriba de 100 mm. 8~ 
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	guarda relación con el tratamiento por salicilatos. (2e. 32,) 
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	35,) 
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	Las dosis son progresivas y lBs más altas se observan hasta los 3 
	meses o 4. 
	Se inicia al tratemiento con 125 rogs. el día, luego 500, - 
	~ examinarse le enfermedad con tra~amiento lo que obliga 8 usar otros 
	anti-inflamatorics 8sociados o a aumentar la dosis. 
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