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INFORMACIONDEL ARTICULO RESUMEN

Palabras clave: Introduccién: Los pacientes con artritis reumatoide (AR) presentan un mayor riesgo de enfermedad cardiovascu-

Artritis reumatoide lar, lo que se asocia con el estado inflamatorio crénico.

Anélisis de onda del pulso Objetivo: El objetivo fue describir la rigidez arterial en pacientes con AR con baja actividad de la enfermedad y
Enfermedades cardiovasculares su relacién con los factores de riesgo cardiovascular.

Factores de riesgo de enfermedad cardiaca Materiales y métodos: Estudio de serie de casos. Inclusién consecutiva de pacientes con AR con baja actividad

de la enfermedad. Se capturaron datos sociodemogréficos, clinicos y de laboratorio. Se evalu6 la rigidez arterial
(velocidad de onda de pulso [VOP], método oscilométrico). Ademas, se llevaron a cabo anélisis univariados y
bivariados, correlaciones (rtho Spearman) y analisis de componentes principales.

Resultados: Se incluyeron 52 pacientes (76,9% mujeres), con una mediana de edad de 57 afios (rango intercuar-
til [RIC] 9). La mediana del puntaje de la actividad de la enfermedad-28 (DAS28) fue de 2,6 (RIC 1,3), baja
actividad. El promedio de la VOP fue de 8,45 (desviacién estandar 3,1) m/s. En pacientes en tratamiento con
metotrexato fue menor (p = 0,013). La edad se correlacioné con la VOP (p = 0,006). El indice de aumento aér-
tico fue mayor en mujeres (p = 0,015) y en pacientes con autoinmunidad familiar (p = 0,05). El puntaje de
riesgo cardiovascular de Framingham correlacioné con las presiones de pulso. El niimero de consumo de tazas
de café se correlacioné inversamente con el indice de aumento aértico (p = 0,042). El anélisis de componentes
principales (4 componentes) explicé el 70,1% de la varianza.

Conclusiones: Los niveles de VOP en pacientes con AR en baja actividad de la enfermedad fueron similares a
los reportados en poblacién sin AR. A pesar de no encontrarse elevados, se correlacionan con factores de riesgo
cardiovascular tradicionales y no tradicionales (metotrexato, autoinmunidad familiar, consumo de café).

ABSTRACT

Keywords: Introduction: Patients with rheumatoid arthritis (RA) have an increased risk of cardiovascular disease associated
Rheumatoid arthritis with the chronic inflammatory state.

Pulse wave analysis Objective: The objective was to describe arterial stiffness in RA patients with low disease activity and its rela-
Cardiovascular diseases tionship with cardiovascular risk factors.

Heart disease risk factors Materials and methods: Case series study. Consecutive inclusion of patients with RA in low disease activity.

Sociodemographic, clinical and laboratory data, and disease activity score-28 were captured. Arterial stiffness
(pulse wave velocity [PWV], oscillometric method) was assessed. Univariate and bivariate analyses, correlations
(rho Spearman), and principal component analysis.
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Results: 52 patients (76.9% women) were included. Median age 57 years (interquartile range [IQR] 9). Median
disease activity score-28 (DAS28) 2.6 (IQR-1.3), low activity. Mean PWV 8.45 (Standard deviation 3.1) m/sec.
PWV in patients treated with methotrexate was lower (P = .013). Age was correlated with PWV (P = .006). Aor-
tic augmentation index was higher in women (P = .015) and in patients with familial autoimmunity (P = .05).
Framingham cardiovascular risk score correlated with pulse pressures. The number of cups of coffee consumed
was correlated (inversely) with the aortic augmentation index (P = .042). Principal component analysis (4 com-
ponents) explained 70.1% of the variance.

Conclusions: PWV levels in patients with RA in low disease activity were similar to those reported in the popula-
tion without RA. Despite not being elevated, they correlate with traditional and non-traditional cardiovascular
risk factors (methotrexate, familial autoimmunity, coffee consumption).

Introduccion

En el contexto de los pacientes con enfermedades autoinmunes (EAI),
se presenta un proceso de ateroesclerosis acelerado, proporcional al
tiempo de evolucién de la enfermedad y su estado inflamatorio [1], lo
que lleva a un riesgo 2-3 veces mayor de enfermedad cardiovascular
(ECV) en comparacién con pacientes sin EAI, especialmente en la artritis
reumatoide (AR) [2]. Esta enfermedad inflamatoria crénica autoin-
mune se asocia con factores genéticos y medioambientales [3]. Ademas
de afectar a las articulaciones, presenta manifestaciones extraarticu-
lares cardiovasculares, como miocarditis, eventos coronarios agudos
y arritmias [4,5], debido a la interaccién sinérgica entre el fenotipo
proaterogénico y la disfuncién endotelial crénica, junto con los fac-
tores de riesgo tradicionales [6]. Por lo tanto, caracteristicas como
el grado inflamatorio crénico, los factores genéticos y los subfenoti-
pos/marcadores propios de la enfermedad se consideran factores de
riesgo cardiovascular no tradicionales [7].

Enla AR, la prevalencia de ECV oscila entre el 30 y el 50% [6], con un
incremento del 40% del riesgo de presentar sindrome coronario agudo,
con peores desenlaces a corto plazo e incremento de la mortalidad [8].
En cohortes de seguimiento de pacientes con AR por mas de 15 afios, la
mortalidad observada se ha descrito un 54% mayor que en la poblacién
general y corresponde a un 32% de las causas cardiovasculares [9,10].

De otro lado, la produccién incrementada de moléculas inflamato-
rias encargadas de la remodelacién vascular genera un impacto directo
a nivel funcional y estructural de las paredes de los vasos sangui-
neos, como consecuencia del estado proinflamatorio crénico propio
de la AR, lo que favorece el incremento en la disfuncién de células
endoteliales, ocasionada por la disminucién de factores vasorrelajantes
y el aumento de la produccién de factores vasoconstrictores. Todo lo
anterior conlleva la generacién de rigidez arterial, engrosamiento de
la capa muscular y de la intima, dilatacién luminal y arterioesclerosis,
lo cual conduce al desarrollo de aterogénesis acelerada y cardiopatia
coronaria [11].

Ademas, se considera que la rigidez arterial es el determinante mas
importante para evaluar la disfuncién endotelial y uno de los principales
indicadores de ECV [12]. Las pruebas estandarizadas para evaluar la
rigidez arterial incluyen la velocidad de onda de pulso (VOP), utilizada
como el estandar de oro para medir la rigidez arterial en adultos [13],
y el indice de aumentacién adrtico central (AIx), que se calcula a par-
tir de la toma de presiones centrales y periféricas, utilizando el método
oscilométrico para reflejar los procesos de remodelacién vascular. Los
valores de estas pruebas se encuentran estandarizados internacional-
mente [14,15].

La mayoria de los estudios en pacientes con AR que evaltian la
VOP se han llevado a cabo en pacientes con enfermedad inflamatoria
activa. Esta técnica se utiliza principalmente en estudios que buscan
demostrar el impacto de terapias inmunosupresoras y farmacos antir-
reuméticos modificadores de la enfermedad (DMARD) bioldgicos en la
actividad de la enfermedad [16,17]. Sin embargo, hay pocos estudios
que evalien la rigidez arterial en pacientes con baja actividad de AR.
Por lo tanto, el objetivo de este estudio es describir la rigidez arterial
mediante diversas medidas cardiovasculares en pacientes con AR y baja

actividad de la enfermedad, asi como evaluar su relacién con factores
de riesgo cardiovasculares tradicionales y no tradicionales. En un estu-
dio previo se evalud la edad vascular de los pacientes con AR con baja
actividad de la enfermedad [18], comparado con una poblacién sin AR;
en esta oportunidad se analizara el comportamiento de otras variables
cardiovasculares que reflejan la rigidez arterial en dicha poblacién.

Metodologia

Estudio de una serie de casos en el que se incluyeron consecutiva-
mente 52 pacientes con AR.

Criterios de inclusién y exclusién

Se incluyeron pacientes que tuvieran diagnéstico de AR y se encon-
traran dentro de un programa de seguimiento estricto con medicién
de respuesta a la diana (del inglés treat to target strategy), en el peri-
odo 2018-2019. Como criterios de inclusién se tuvieron en cuenta
pacientes entre 30 y 70 afios, con niveles de baja actividad de la enfer-
medad, de acuerdo con la puntuacién de actividad de la enfermedad,
con recuento de 28 articulaciones (DAS28), y que cumplieran criterios
internacionales validados para AR [19]. Como criterios de exclusién
se tuvieron en cuenta: antecedente conocido de enfermedad cardio-
vascular, hipertensién arterial no controlada, obesidad gradoll olll,
pacientes con diagnéstico de diabetes mellitus tipo2 con mal control
metabdlico, tabaquismo o alcoholismo actual, céncer, infecciones acti-
vas o embarazo. Los criterios de exclusién no fueron seleccionados al
azar; por el contrario, para su seleccion se tuvo en cuenta que las condi-
ciones mencionadas pueden alterar per se las medidas relacionadas con
la rigidez arterial.

Variables clinicas, cardiovasculares y de laboratorio

Se evaluaron las variables sociodemogréficas y clinicas propias de
la AR. Adicionalmente, se emplearon cuestionarios de calidad de vida
(Cuestionario europeo de calidad de vida - 5dimensiones - 3niveles
versién en espaiol, EQ-5D-3L) [20] y discapacidad (cuestionario multi-
dimensional de evaluacién de la salud, MD-HAQ [21] y evaluacién de
rutina de los datos indice de pacientes 3, RAPID3 [22]). La actividad
de la enfermedad se evalud a través del puntaje DAS-28: alto (DAS-28
> 5,1), moderado (DAS-28 <5,1 a > 3,2), bajo (DAS-28 < 3,2 a >2,6)
y remisién (DAS-28 < 2,6) [23].

Se midi6 la VOP como estandar de oro para la evaluacién de la
rigidez arterial (tiempo en m/s que demora la onda de presién en recor-
rer la aorta hasta su bifurcacién), y adicionalmente otras medidas que
reflejan rigidez arterial (Alx, presién de pulso braquial, presién sistélica
central entre otras variables cardiovasculares), mediante Arteriograph®
(método oscilométrico) TensioMed, Budapest, Hungria, Ltd., versién
3.0.0.3, como se describié previamente [18]. Ademads, se hizo el calculo
del puntaje de riesgo cardiovascular de Framingham (FRS), por medio
de la multiplicacién del puntaje por 0,7 ajustado para el pais y multipli-
cado también por 1,5, de acuerdo con las recomendaciones del Grupo
de Estudio de la Liga Europea contra el Reumatismo [24]. Se tomaron
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muestras sanguineas para procesamiento de panel lipidico, reactantes
de fase aguda, autoanticuerpos y niveles de glucemia.

Andlisis estadistico

Las variables fueron capturadas empleando el formulario electrénico
RedCap (https://www.project-redcap.org/), en tanto que los andlisis se
llevaron a cabo con el paquete estadistico SPSSv21. La descripcién de las
variables cuantitativas se realiz6 usando medidas de tendencia central
y dispersion; de acuerdo con la distribucién de los datos, se emplearon
medias y desviaciones estdndar o medianas y rangos intercuartilicos
(RIC). Las variables cualitativas se describieron por medio de frecuen-
cias absolutas y relativas. Para variables cuantitativas como la VOP se
determind si existian diferencias entre los pacientes con los diferentes
factores de riesgo cardiovascular, por medio de pruebas t o pruebas U
de Mann-Whitney, dependiendo de si la distribucién de cada una de las
variables usadas en su medicién era normal o no. Se evalud la relacién
entre cada biomarcador metabdlico o de riesgo cardiovascular y cada
variable de rigidez arterial, por medio de correlaciones de Spearman.
Para las variables categéricas se construyeron tablas de contingencia
(pruebas de chi cuadrado o prueba exacta de Fisher). Se hizo un anali-
sis de componentes principales (ACP) sobre el conjunto de datos de
variables de riesgo cardiovascular (tradicional y no tradicional) y las
variables de rigidez arterial. Mediante este método se buscé la obtencién
de variables con la propiedad de que con algunas de ellas se obtuviera
la mayor parte de la variabilidad presente en los datos originales.

Consideraciones éticas

Este estudio se realizé siguiendo los principios de la Declaracién
de Helsinki y fue aprobado por el Comité de Etica en Investigacién
con Seres Humanos del Hospital, acta 0173-2019. Los pacientes/partic-
ipantes dieron su consentimiento informado por escrito para participar.

Resultados

Se incluyeron 52 pacientes con AR, de los cuales el 76,9% eran
mujeres y el 51,9% pertenecian a un estrato socioeconémico bajo. La
mediana de edad fue de 57 afios (RIC 9 afos). En el 7,7% de los casos
se tuvo el antecedente de hipertension arterial (controlada de acuerdo
con los criterios de inclusién) y en el 3,8%, diabetes mellitus (con el
cumplimiento de los criterios de inclusién). La presencia de autoinmu-
nidad familiar se encontré en el 38,5% de los casos. Las demés variables
generales y antropométricas se encuentran en la tabla 1 . La mediana
de edad de inicio de la AR fue de 41,58 (RIC 19) anos. Los pacientes
con AR (tabla 2) tenfan baja actividad de la enfermedad (DAS28-PCR),
y més del 80% eran seropositivos (tanto para factor reumatoide (FR)
como para prueba de anticuerpos antipéptido ciclico citrulinado (anti-
CCP). La mediana de duracién de la enfermedad fue de 13,5 afios (RIC
14). En los tltimos tres afios los pacientes han mantenido los valores de
DAS28 en niveles de remisién y baja actividad de la enfermedad (datos
no mostrados).

La VOP tuvo un promedio de 8,45 (desviacién estandar [DE] 3,1)
m/s y la mediana del puntaje de FRS fue de 14,6 (RIC 2,25). Las deméas
variables de rigidez arterial y cardiovasculares se encuentran en la
tabla 3.

Relacion entre rigidez arterial y factores de riesgo cardiovascular

Al analizar la diferencia de medianas de la VOP segtin la presen-
cia o ausencia de factores de riesgo cardiovascular tradicionales y no
tradicionales, no se encontraron diferencias significativas. Los factores
analizados fueron género, antecedentes patoldgicos, antecedentes famil-
iares con ECV, autoinmunidad familiar, actividad fisica, exposiciéon a
tabaco y café, poliautoinmunidad, erosividad, factor reumatoide o anti-
CCP, colesterol y lipoproteinas de baja densidad (LDL). Sin embargo, al
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Tabla 1
Caracteristicas generales de la poblacién

Variable Artritis reumatoide;
n = 52; n (%)

Sexo

Femenino 40 (76,9)
Estado socioeconémico

Bajo 27 (51,9)
Comorbilidades

Hipertension arterial 4(7,7)

Diabetes mellitus 2(3,8)

Osteoporosis 8 (15,4)

Dislipidemia 0 (0,0)

Hipotiroidismo 6 (11,5)

Osteoartrosis 27 (51,9)
Familiar de primer grado con ECV 26 (50)
Autoinmunidad familiar 20 (38,5)
Actividad fisica 31 (59,6)
Estilo de vida

Tabaquismo* 3 (5,8)

Café 47 (90,4)

Alcohol 3 (5,8)
Variable Valor”
Edad (afios) 57 (9)
Circunferencia de cintura (cm) 82 (10,3)
Circunferencia de cadera (cm) 98,5 (7)
Relacién cintura / cadera 0,848 (0,1)
Peso (kg)® 61,78 (9,60)
Talla (cm)°© 158,57 (7,89)
fndice de masa corporal (kg/m?)° 24,74 (4)
Glucosa en ayunas (mg/dl) 82,5 (13)
Triglicéridos 133 (90,3)¢
Colesterol total® 237,98 (45,43)¢
cHDL 50 (24,3)¢
cLDL¢ 155,01 (36,62)¢
Proteina C reactiva (mg/dl) 0,450 (1,2)
Velocidad de sedimentacién globular (mg/dl) 18 (14)

a Cese de tabaquismo.
b Mediana (rango intercuartil).
¢ Promedio (desviacion estandar).
4 mg/dl.
ECV: enfermedad cardiovascular.

analizar el valor de la VOP con respecto a los tratamientos, se encontré
un valor significativamente menor en aquellos pacientes que recibian
metotrexato, comparado con aquellos que no lo recibian (VOP 8,15,
RIC 1,8 vs. 10,35, RIC 4,6, p = 0,013). Adicionalmente, la VOP fue
mayor en aquellos pacientes que recibian DMARD convencionales (csD-
MARD) diferentes al metotrexato, en comparacién con aquellos que no
los recibian (VOP 9,65 RIC 3,9 vs 7,7 RIC 3,7, p = 0,001). Sin embargo,
cuando se agruparon aquellos pacientes que recibian csDMARD en com-
binacién con metotrexato (n = 16), en relacién con aquellos que no
recibian dicha combinacién, no se encontraron diferencias en los valores
de la mediana de la VOP.

Al realizar los mismos analisis, utilizando el Alx como medida de
rigidez vascular, se encontré que su mediana fue mayor en las mujeres
al ser comparada con los hombres (Alx 44,65, RIC 12,6 vs. 29, RIC 27,5,
p = 0,015). Del mismo modo, dicho valor fue mayor en los pacientes
con antecedente de autoinmunidad familiar que en aquellos sin dicho
antecedente (Alx 48,1, RIC 11,9 vs. 40,15, RIC 18,7, p = 0,05). En los
demaés factores evaluados no se encontraron diferencias.

Al evaluar las correlaciones entre las variables de rigidez arterial y
cardiovasculares (tabla 3) y aquellas variables propias de la AR (nive-
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Tabla 2

Variables propias de los pacientes con artritis reumatoide
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Variable Mediana (RIQ)
Edad de inicio 41,5 (19)
Edad de diagndstico 425 (20)
Niimero de articulaciones dolorosas 2 (6)
Niimero de articulaciones inflamadas 2(2)
DAS28 (PCR) 2,610 (1,3)
Escala visual andloga de dolor 4,5 (4,8)
Escala visual andloga global 3(3,8)
Escala visual andloga de fatiga 2 (4,9
RAPID3" 10,18 (6,67)
VAS Global EQ5D 70 (37,5)
EQ-5D-3L VAS score 0,73 (0,18)
EQ-5D-3L TTO score 0,78 (0,46)
Variable n (%)
Manifestaciones extraarticulares 8 (15,4)
Erosividad 30 (57,7)
Factor reumatoide positivo 44 (84,6)
Anticuerpos anti-péptido-citrulinado positivo 45 (86,5)
Anticuerpos antinucleares 42 (80,8)
Poliautoinmunidad 6 (11,5)
Tratamiento actual
Metotrexato 34 (65,4)
Otros FARME convencionales 30 (57,7)
Antimaldricos 3(5,8)
Glucocorticoides 39 (75)
bFARMES 17 (32,7)
Tofacitinib 2(3,8)
Antiinflamatorios no esteroideos 5(9,6)

2 Promedio (desviacion estandar).

bFARMES: farmacos biolégicos modificadores de la enfermedad; EQ-5D-3L:
European Quality of Life 5 Dimensions 3 Levels; EQ-5D-3L TTO score: European
Quality of Life 5 Dimensions 3 Levels time trade-off score; EQ-5D-3L VAS score:
European Quality of Life 5 Dimensions 3 Levels visual analog rating scale score;
FARME: farmacos modificadores de la enfermedad; RAPID 3: Routine Assessment
of Patient Index Data 3; VAS Global EQ5D: Visual Analog Scale Global European
Quality 5 Dimensions.

Tabla 3
Variables cardiovasculares evaluadas en los pacientes con artritis reumatoide

Variable n =52
Media (desviacién
estandar)
Velocidad de onda de pulso (m/s)” 8,45 (3,1)

Presion arterial diastdlica braquial (mmHg)
Presién arterial sistélica braquial (mmHg)

77,98 (10,76)
123,11 (17,33)

Presién del pulso braquial (mmHg)® 44 (15,8)
Presi6n arterial media (mmHg) 92,75 (11,52)
Frecuencia cardiaca 66,21 (9,99)
Indice de aumento braquial (%) 9,5 (23,75)

126,20 (22,3)
50,10 (12,11)
42,17 (11,72)
9,75 (1,5)"

Presion arterial sistélica central (mmHg)*
Presion de pulso adrtica central (mmHg)
ndice de aumentacién aértico (%)
Puntuacién de riesgo de Framingham
ajustada por pais”

a Mediana (rango intercuartil).

b Se calculé la puntuacién de riesgo de Framingham ajustada por pais. El resul-
tado para los pacientes con AR adaptado por un factor de multiplicacién de 1,5
siguiendo las recomendaciones de la EULAR fue de 14,6 (rango intercuartil:
2,25).

/ m
1,0 o
Exercise_mins Q DAS28_crp
05 = RA_duration
N ’ _
o % o
c
[ pwv
§- 0,0 - WHR aix_g)rtic d
g BMI o o)
FRS_EULAR
O o5
-1,0 -

0,0 0,0
05 40 1,0 05

component 1

Figura 1. Grafico de componente en espacio rotado con las variables de interés
en los pacientes con artritis reumatoide. Se visualiza la representacién gréfica
de la matriz de componentes analizados.

Alx: indice de aumentacién adrtico central; BMI: indice de masa corporal
(Body Mass Index); CRP: proteina C reactiva; DAS28: puntaje actividad de la
enfermedad-28; FRS: puntaje de riesgo cardiovascular de Framingham; PWV:
Pulse Wave Velocity (velocidad de onda de pulso [VOP]); RA: artritis reuma-
toide; RAPID3: evaluacién de rutina de los datos indice de pacientes 3; WHR:
indice cintura cadera (waist to hip ratio).

les de RAPID3, DAS28, duracién de la AR en afos, puntajes de dolor
y de estado global del paciente, puntaje global del médico, puntaje
de fatiga por MD-HAQ, escala de calidad de vida, nimero de articu-
laciones dolorosas e inflamadas), niveles de proteina C reactiva (PCR),
FRS ajustado por EULAR, metabdlicas y antropométricas (indice de masa
corporal, perimetro de cintura y de cadera, peso, duracién de la activi-
dad fisica en minutos, indice cintura/cadera, niveles del panel lipidico,
glucemia), se encontraron correlaciones débiles a moderadas en sen-
tido directo en las siguientes variables: puntaje FRS ajustado por EULAR
y presiéon de pulso braquial (rho Spearman 0,300, p = 0,031), presién
sistélica central (rho Spearman 0,328, p = 0,018) y la presién de pulso
central (tho Spearman 0,296, p = 0,032). Adicionalmente, la edad se
correlacioné con los niveles de VOP (rho Spearman 0,376, p = 0,006).
Por tltimo, el consumo total de café fue de leve a moderado, medido
por el ntimero de consumo de tazas de café por dia, y se correlacion6
de manera inversa con el AIx (rtho Spearman -0,298, p = 0,042) y el
indice de aumento braquial (rho Spearman 0,294, p = 0,045).

A través del ACP, se introdujeron variables de riesgo cardiovascular
tradicional, variables de riesgo cardiovascular no tradicional inherentes
a la AR y dos mediciones cardiovasculares que expresan la rigidez
arterial (AIx, VOP). Este andlisis permitié reducir de 9 a 4 la dimen-
sionalidad, acumulando en sus dos primeros componentes el 38% de la
varianza y en los 4 componentes el 70,1% de esta. Las variables que mas
contribuyeron al primer componente fueron aquellas inherentes a la AR
y la rigidez arterial, y en el segundo componente, aquellas asociadas a
medidas antropométricas y actividad fisica. En la figura 1 se puede apre-
ciar el grifico de componente en espacio rotado, en el que se visualiza
la matriz de componentes analizados.

Discusiéon

En el presente estudio se analizaron la VOP y Alx, entre otras medi-
das de rigidez arterial, en pacientes con AR con baja actividad de la
enfermedad. No se encontraron diferencias significativas en la VOP
en relacién con los factores de riesgo cardiovascular tradicionales y
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no tradicionales, excepto en pacientes que recibian metotrexato como
tratamiento, donde se encontré una VOP significativamente menor. En
cuanto al AlIx, se observé que era mayor en mujeres y en aquellos
con antecedentes de autoinmunidad familiar. Ademas, se encontraron
correlaciones débiles a moderadas entre variables de rigidez arterial y
factores cardiovasculares tradicionales y propios de la AR. Mediante
el ACP, se identificaron las variables mas relevantes y se redujo la
dimensionalidad de los datos. Estos hallazgos sugieren la importancia de
evaluar la rigidez arterial en pacientes con AR (no obstante se encuen-
tren en niveles bajos de actividad de la enfermedad) y su relacién con
los factores de riesgo cardiovascular, aunque sus valores sean bajos y
cercanos a los descritos en la poblacién sin AR [25].

Entre los factores de riesgo cardiovascular tradicionales, se destaca
que la edad biolégica tuvo correlacién directa con la VOP. Previamente
se describié [18], en este grupo de pacientes, cémo la edad vascular
tuvo relacién directa con la edad bioldgica. A su vez, se demostré que,
en pacientes con AR bajo estricto control de la enfermedad, los val-
ores de edad vascular son similares a aquellos controles de referencia,
como pacientes con osteoartritis. Es bien sabido que no solo en los
pacientes con EAI, sino en la poblacién general, la edad se ha recono-
cido como un factor de riesgo cardiovascular ampliamente establecido
[26]. A medida que las personas envejecen, experimentan cambios fisi-
olégicos que pueden contribuir al desarrollo y a la progresiéon de ECV.
Estos cambios incluyen rigidez arterial, disminucién de la elasticidad
vascular y acumulacién de placa en las paredes arteriales. Ademas, la
edad se asocia con un mayor riesgo de factores de riesgo tradicionales
para ECV [26]. Por lo tanto, es fundamental considerar la edad como
un factor de riesgo importante al evaluar la salud cardiovascular y al
disefiar estrategias de prevencién y tratamiento, particularmente en los
pacientes con AR.

De otro lado, el FRS correlacioné de manera directa con diversas
medidas de presiones vasculares que a su vez estan directamente rela-
cionadas con la rigidez arterial. E1 FRS es una herramienta ampliamente
utilizada para evaluar el riesgo cardiovascular en la poblacién general,
la cual también puede ser aplicada en pacientes con AR. Tiene en cuenta
factores de riesgo tradicionales y calcula una estimacién del riesgo a
10afios de eventos cardiovasculares. Al utilizar esta herramienta en
pacientes con AR, se puede identificar a aquellos con un mayor riesgo
cardiovascular y tomar medidas preventivas. Debido a que el FRS se
basa en datos de la poblacién general y solo considera los factores de
riesgo tradicionales, que no son completamente adecuados para explicar
el riesgo cardiovascular en la AR, se ha propuesto una versién adaptada
[27] por el EULAR que utiliza un factor de multiplicacién de 1,5 para
tener en cuenta el riesgo cardiovascular aumentado en esta poblacidén.
De esta manera, se busca mejorar la precisién de la evaluacién del riesgo
cardiovascular y brindar una estimacién més precisa para guiar las inter-
venciones preventivas y el manejo de la AR.

Otro de los factores de riesgo cardiovascular tradicionales es el
género, teniendo en cuenta que la fisiopatologia de la enfermedad difiere
entre los sexos, siendo las mujeres méas propensas a sufrir enfermedad
coronaria microvascular, disfuncién endotelial y falla cardiaca con frac-
cién de eyeccién preservada, en comparacién con los hombres [28].
Existen evidencias que sugieren que tanto los factores de riesgo cardio-
vascular tradicionales como los novedosos a menudo son subestimados
en las mujeres. En el presente estudio se encontré que el Alx, medida de
rigidez arterial, fue mayor en mujeres que en hombres, lo cual representa
de manera indirecta un mayor riesgo cardiovascular. Sin embargo, este
resultado contrasta con otros estudios, como el de Adawi et al. [29], en
el que las mujeres con AR tuvieron una funcién endotelial significativa-
mente mejor que los hombres con dicha enfermedad. No obstante, este
grupo de pacientes se encontraba con AR activa de larga evolucién, lo
cual puede ser motivo de las discrepancias de los hallazgos del presente
estudio, en el cual los pacientes se encontraban con baja actividad de la
enfermedad. En ese sentido, Targonska-Stepniak et al. [30] demostraron
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que, en pacientes con AR con actividad continua baja de la enfermedad,
hay una mayor carga de aterosclerosis (evaluada por medio de grosor
de la intima media carotidea) en los hombres que en las mujeres.

Por otra parte, entre los factores de riesgo cardiovascular no tradi-
cionales se encontré que el tratamiento con metotrexato estuvo asociado
con una menor rigidez arterial, lo cual significa que aun encontran-
dose todos los pacientes del grupo con baja actividad de la enfermedad,
el subgrupo en tratamiento con metotrexato tiene un beneficio adi-
cional de impacto sobre la VOP, lo que favorece un menor riesgo de
ECV. Esto ha sido demostrado de diferentes maneras en estudios de
pacientes con AR en diferentes grados de actividad de la enfermedad
[31,32], encontrdndose un menor impacto tanto en morbilidad como
incluso en mortalidad cardiovascular en aquellos pacientes con AR bajo
tratamiento con metotrexato. Esto tltimo lleva a sugerir incluso un
seguimiento estricto de riesgo de ECV en aquellos pacientes que lo
venian recibiendo y lo suspendieron [31].

Otro factor de riesgo cardiovascular no tradicional que se encon-
tré asociado con la presencia de rigidez arterial fue la autoinmunidad
familiar. Se considera que esto es novedoso. Sin embargo, aun cuando en
estudios generales se demuestra que la influencia de la autoinmunidad
familiar, sumada a factores medioambientales, contribuye al riesgo de
AR, ello no se extiende al impacto en la ECV [33].

Por otro lado, una correlacion interesante en este estudio fue el nivel
de consumo de tazas de café, de manera inversa con el Alx, y el indice de
aumento braquial. Lo anterior puede estar en consonancia con estudios
previos [34] en poblacién general que han demostrado que los consumos
leves y moderados de café tienen un efecto neutro o de reduccién del
riesgo cardiovascular y de enfermedad coronaria. Un estudio realizado
por Torres-Collado et al. [35] ha demostrado que el consumo de entre
una y 6,5 tazas de café al dia puede ser un factor protector para dis-
minuir la mortalidad por cualquier causa [35], y si bien la evidencia
cientifica evaluada no es totalmente concluyente, se sugieren diferentes
mecanismos por los cuales el café podria tener un efecto cardioprotec-
tor, ya que contiene sustancias antioxidantes como el dcido clorogénico,
entre otras, que mejoran la funcién endotelial y el tono muscular [34].
Sin embargo, existe controversia, ya que se ha demostrado que el café,
pero no el consumo de café descafeinado y la ingesta total de cafeina,
estd asociado con la gravedad del sindrome metabdlico en la AR [36].

De otro lado, destacando la importancia del uso de ACP en este tipo
de estudios, se logr6 una eficaz reduccién de la dimensionalidad de los
datos, pasando de 9 a 4 dimensiones, lo cual permitié una interpretacién
mas clara y concisa de la informacion, lo que a su vez facilita la compren-
si6n al agrupar variables cuando se cuenta con un ntimero elevado de
estas. Este método no solo facilité la identificacién de las variables mas
significativas, agrupdndolas en componentes que explicaron el 70,1%
de la varianza, sino que permitié revelar relaciones complejas entre
variables que, de otro modo, posiblemente, podrian haber permanecido
ocultas. En particular, el andlisis resalté la importancia de los factores
inherentes ala AR y larigidez arterial en el primer componente y vinculé
medidas antropométricas y de actividad fisica en el segundo, ofreciendo
asi una perspectiva integral sobre c6mo estos elementos interactian y
contribuyen al riesgo cardiovascular en pacientes con AR. Este enfoque
analitico no solo enriquece la comprensién de la AR y su conexién con
la ECV, sino que resalta la utilidad del ACP como herramienta en la
investigacién epidemioldgica y clinica, proporcionando vias claras para
futuras investigaciones y potenciales intervenciones terapéuticas.

Entre las debilidades del presente estudio se encuentran el tamafio
de la muestra, la naturaleza de corresponder a una serie de casos, con la
falta de un grupo control, bien fuera con actividad alta de la enfermedad,
o de referencia sin autoinmunidad, como también que solo se describen
pacientes con actividad baja de la enfermedad, lo que no permite evaluar
otras poblaciones. Asimismo, falta un analisis de estos resultados a la luz
de biomarcadores del tipo de citoquinas asociadas tanto a la actividad
de la AR como al riesgo de ECV.
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Conclusiones

Este estudio examind la rigidez arterial en pacientes con AR con baja
actividad de la enfermedad. Los resultados revelaron que, en general, no
hubo diferencias significativas en la VOP en relacién con los factores de
riesgo cardiovascular tradicionales y no tradicionales, excepto en aque-
llos que recibian metotrexato como tratamiento, donde se observé una
VOP significativamente menor. Por otro lado, se observé que el Alx era
mayor en mujeres y en pacientes con antecedentes de autoinmunidad
familiar. Ademads, se encontraron correlaciones débiles a moderadas
entre las variables de rigidez arterial y los factores cardiovasculares
tradicionales y propios de la AR. Aunque los valores de rigidez arte-
rial fueron bajos y similares a los de poblacién sin AR, estos hallazgos
resaltan la importancia de evaluar la rigidez arterial en pacientes con
AR y su relacién con los factores de riesgo cardiovascular.
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