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Artritis reumatoide en Espana. Estudios de la SER

Variabilidad en el tratamiento de la artritis reumatoide.

Estudio emAR

I. Gonzilez-Alvaro y C. Hernandez-Garcia®

Servicios de Reumatologia. Hospital Universitario de la Princesa. “Hospital Clinico San Carlos. Madrid.

La existencia de variabilidad en la utilizacion de los
recursos sanitarios es un hecho bien conocido'?. La
constatacion de esta variabilidad tiene una gran im-
portancia, ya que diferentes estudios han demostra-
do que la existencia de variabilidad en la prictica
clinica tiene consecuencias en el desenlace de la
enfermedad?®*. En este sentido, el estudio emAR fue
disehado para conocer el grado de variabilidad
existente en el empleo de recursos sanitarios en Es-
pana como paso preliminar o complementario al
desarrollo de la guia de practica clinica para artritis
reumatoide (AR).

El estudio emAR no sélo ha constatado la exis-
tencia de variabilidad en el manejo de la AR, sino
que también ha servido para analizar los facto-
res que condicionan su presencia en Espana. El
origen de la variabilidad en el uso de recursos sani-
tarios es multifactorial, pero podemos establecer
tres grandes grupos de causas: @) en primer lugar,
el amplio espectro clinico de la AR, asi como las
comorbilidades y preferencias de los enfermos, dan
lugar a una variabilidad en el uso de recursos que
se considera aceptable; b) la existencia de incerti-
dumbre en torno a qué procedimiento se debe em-
plear en cada situacion también supone una fuente
de variabilidad comprensible, y ¢) las variables re-
lacionadas con el ambito geografico, la institucion
o el servicio, y el propio médico pueden asociarse
con la mayor parte de lo que se considera variabili-
dad inaceptable, de forma que la falta de habilidad
o la ignorancia del médico, la mala organizacion
de las instituciones o la decision de no utilizar
practicas cuya superioridad ha sido claramente de-
mostrada pueden conducir a un peor desenlace de
la enfermedad que no deberia ser tolerado.
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El estudio emAR

El objeto de estudio fueron las historias clinicas de
pacientes mayores de 16 anos diagnosticados de
AR. Se revisaron 1.379 historias clinicas (HC) selec-
cionadas, de forma aleatoria y proporcional a la
poblaciéon de cada comunidad auténoma, de entre
los pacientes atendidos en 48 hospitales que tam-
bién fueron seleccionados de forma aleatoria en
cada comunidad auténoma (CA). La recogida de
datos se centro en los 2 anos previos a la revision
de la HC, en concreto 1998-1999, y se recogieron
datos tanto sobre la utilizacion de recursos sanita-
rios (procedimientos terapéuticos en el caso que
nos atane), como caracteristicas de los pacientes,
la enfermedad, los centros hospitalarios y los mé-
dicos.

Variabilidad en el uso de farmacos
modificadores de la enfermedad (FAME)’

La utilizacién de FAME a lo largo de los 2 anos del
estudio oscil6 entre el 81 y el 100% de los pacien-
tes segin las CA. Estas cifras son similares o algo
superiores a las descritas en otros estudios en los
que se analizan poblaciones de AR en seguimiento
por reumatologos®, que en el estudio emAR fue-
ron el 89% de los pacientes.

La variabilidad regional en la prescripcion de FAME
no tuvo significacion estadistica significativa en el
andlisis multivariante, sino que las diferencias fue-
ron debidas a caracteristicas del paciente o de la
enfermedad. Asi, su utilizacion fue significativa-
mente menos frecuente en pacientes mayores de
65 anos (odds ratio [OR] 0,34); por el contrario,
tuvo una frecuencia mas significativa si la enferme-
dad tenia mas de 10 anos de evolucion frente a
menos de 5 anos (OR = 7,29), asi como en las for-
mas seropositivas (OR = 2,14) y en caso de enfer-
medad activa (OR = 3,23). Por ultimo, se observo
que la utilizacion de FAME fue mds frecuente entre
los pacientes en seguimiento por reumatdlogos que
entre los seguidos por internistas (OR = 3,15).

El farmaco mas utilizado fue metotrexato, tanto en
monoterapia como en terapia combinada. En la fi-
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gura 1 se expone la frecuencia de utilizacion de
FAME. Se analiz6 la variabilidad regional en el uso
de los 5 farmacos mas empleados. El uso de meto-
trexato oscilé entre el 27,6 y el 71,8% de los pa-
cientes segun las comunidades autbnomas. Esta va-
riabilidad fue igual de marcada para el resto de los
FAME analizados: antipalidicos (3,5-60%), sales de
oro (2,6-32,6%), sulfasalzina (0-23,1%) y ciclospori-
na A (0-30,7%). Estas diferencias se asociaron de
forma significativa tanto a variables dependientes
de la enfermedad como de los pacientes, asi como
del servicio o individuales del médico. Por lo que
respecta a estos Ultimos, en la actualidad, la infor-
macion disponible es que todos los FAME disponi-
bles son mejores que placebo, pero no existe sufi-
ciente evidencia que compare todos los FAME
entre si'’. Por tanto, es normal que la decisién so-
bre qué FAME utilizar dependa en gran parte de las
preferencias del médico.

También se observo variabilidad en la dosificacion
de metotrexato, cloroquina, aurotiomalato sodico,
sulfasalazina y ciclosporina A. En la tabla 1 se ex-
ponen las medianas de las dosis maximas y mini-
mas de estos 5 FAME. Como se puede apreciar, las
sales de oro por via intramuscular se utilizaron de
acuerdo con el estricto patrén recomendado para
su uso. Por el contrario, en el caso de metotrexato
y ciclosporina A, la mediana de la dosis maxima se
aleja mucho de las dosis maximas recomendadas'!.
El analisis multivariante puso de manifiesto que,
ademads de factores propios del paciente y la enfer-
medad, existieron diferencias regionales estadisti-
camente significativas. Asi, en algunas CA se opti-

mizaba la dosificacion de estos firmacos, mientras
que en la mayoria no se alcanzaban las dosis maxi-
mas recomendadas'®. Nos encontramos, pues, ante
una situacion de variabilidad inaceptable, maxime
cuando en el estudio EMECAR (manuscrito en pre-
paracion) se ha observado que los pacientes en tra-
tamiento con metotrexato presentan un peor con-
trol de la actividad de la enfermedad que aquellos
en tratamiento con otras monoterapias (antipalidi-
cos, sales de oro y sulfasalazina).

En el empleo de terapia combinada también se
constato la presencia de variabilidad geogrifica, ya
que su empleo varié entre el 9 y el 52% de los pa-
cientes, dependiendo de las CA. Estas diferencias
regionales fueron estadisticamente significativas e
independientes de variables relacionadas con el pa-
ciente y la enfermedad. La mayor parte de las com-
binaciones utilizaron metotrexato como base (fig.
2), siendo la cloroquina el firmaco que con mayor
frecuencia se anadié a metotrexato. Este dato es
llamativo, ya que en la bibliografia existe una me-

TABLA 1. Mediana de las dosis maximas y minimas
de los 5 farmacos modificadores de la enfermedad
prescritos con mayor frecuencia en el estudio emAR

Dosis Dosis

maxima minima
Aurotiomalato sodico (mg/semana) 50 25
Ciclosporina A (mg/dia) 200 150
Cloroquina (mg/dia) 250 250

Metotrexato (mg/semana) 10 7,5
Sulfasalazina (mg/dia) 1.500 1.500
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jor calidad de evidencia sobre el beneficio que su-
pone combinar metotrexato y ciclosporina A, o de
la triple terapia (metotrexato mas sulfasalazina mas
hidroxicloroquina), que respecto de metotrexato y
cloroquina!®,

Variabilidad en el uso de antiinflamatorios
no esteroides (AINE)

La utilizacién de AINE oscil6 entre el 67 y el 100%
de los pacientes, segin las comunidades auténo-
mas. Estas diferencias fueron atribuibles a las carac-
teristicas de los pacientes y/o la enfermedad, sin
que se detectaran diferencias significativas atribui-
bles a los médicos responsables. Asi, la utilizacion
de AINE fue menos frecuente en pacientes mayo-
res de 65 anos (OR = 0,51), o con antecedentes de
hipertension arterial (OR = 0,64), enfermedad pép-
tica (OR = 0,53) o insuficiencia renal crénica (OR =
0,4). También se usaron estos farmacos con menor
frecuencia cuando la enfermedad estuvo inactiva a
lo largo de los 2 afnos del estudio (OR = 0,3) o en
pacientes en estadio funcional IV (OR = 0,45).
Asimismo, se observé una gran variabilidad en el
tipo de AINE utilizados, aunque de nuevo no exis-
ten estudios que demuestren de forma concluyente
que alguno de ellos sea mejor que el resto'® y, por
tanto, de nuevo resulta totalmente comprensible
que cada facultativo utilice aquellos con los que
tiene mejor experiencia.
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Variabilidad en el uso de corticoides

Entre un 61 y un 100% de los pacientes, segin las
comunidades auténomas, habian recibido corticoi-
des durante los 2 anos revisados en el estudio
emAR. Estas diferencias regionales fueron estadisti-
camente significativas y no puede considerarse va-
riabilidad inaceptable ya que, a pesar de que los
corticoides se usan en la AR desde hace muchos
anos, en la actualidad todavia no estd claro qué pa-
pel deben desempenar dichos farmacos en el ma-
nejo de esta enfermedad'. Por tanto, la utilizacion
o no de los corticoides dependera de las preferen-
cias del médico responsable.

Otros factores que influyeron en la prescripcion de
corticoides se relacionaron con las caracteristicas
de la enfermedad, con un mayor uso en las formas
activas de la enfermedad (OR = 2,13) y en casos
en estadio funcional IV (OR = 3,6), mientras que
su empleo fue menos frecuente en pacientes con
una enfermedad de mas de 10 anos de evolucion
(OR = 0,5).

Variabilidad en el uso de protecciéon gastrica

Dado el elevado empleo de AINE registrado en
emAR, es logico que también resultase elevada la
utilizacion de proteccion gastrica: un 65,5% de los
pacientes habian recibido este tipo de medicacion
durante los anos que abarca el estudio. Sin embar-
go, también la utilizacidon de este recurso terapéuti-
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co fue variable desde el punto de vista regional,
oscilando entre el 47,6 y el 100% de los pacientes
segin las CA. Estas diferencias regionales fueron
estadisticamente significativas e independientes de
otros factores relacionados con el paciente o la en-
fermedad.

Los otros factores con los que se relacioné de for-
ma significativa e independiente el uso de protec-
cion géstrica fueron: edad mayor de 65 anos, ante-
cedentes de enfermedad péptica y consumo de
AINE y/o corticoides. Todos éstos son conocidos
factores de riesgo para el desarrollo de gastropatia
por AINE'™. Sin embargo, dada la amplia variabili-
dad existente en la prescripcion de proteccion gas-
trica, es posible que en algunas CA se efectuase
una escasa prescripcion de estos firmacos y en
otras se utilizasen en exceso.

Variabilidad en el uso de tratamiento
o profilaxis de la osteoporosis

Por lo que respecta a este apartado, a pesar de que la
poblacion estudiada era mayoritariamente femenina
(73%), con una edad media de 63 anos y consumo
de corticoides a lo largo del periodo estudiado en el
72,4% de los pacientes, solo se detectd prescripcion
de firmacos para el tratamiento o prevencion de la
osteoporosis en el 39,8% de la poblacion. La realiza-
cion de profilaxis de osteoporosis oscilo entre el 8 y
el 66,6% de los pacientes, segin las diferentes comu-
nidades autonomas y, aunque se asocio de forma sig-
nificativa con enfermedad en estadio funcional IV y
los conocidos factores de riesgo antes mencionados,
las diferencias regionales fueron estadisticamente sig-
nificativas e independientes de factores relacionados
con el paciente y la enfermedad. Esto significa que en
algunas zonas geograficas se hace una inadecuada
prevencion o tratamiento de la osteoporosis en una
poblacién con importantes factores de riesgo®.

Conclusion

El estudio emAR ha puesto de manifiesto una serie
de diferencias en el uso de recursos terapéuticos
aplicados a pacientes con artritis reumatoide, que
en algunos casos pueden considerarse como de va-
riabilidad inaceptable. En concreto se han detecta-
do: @) una inadecuada dosificacion de metotrexato;
b) una tendencia al empleo de terapia combinada
en formas muy evolucionadas, siendo en algunas
CA muy escaso su empleo, y ¢) escasez de protec-
cion gastrica y profilaxis de la osteoporosis en al-
gunas zonas.
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