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1. RESUMEN

Introduccidn: La espondiloartritis axial es una enfermedad autoinflamatoria, créonica y en
muchos casos incapacitante. Actualmente, el tiempo de diagndstico a nivel mundial varia
entre 3a 11 afos. El diagndstico y tratamiento temprano tiene beneficios a largo plazo tanto
para el paciente como para los costos en el sistema de salud. Existen estudios
internacionales que evallan algunos factores que se asocian a mayor o menor tiempo en el
diagnostico, pero actualmente no hay estudios en poblacidon colombiana.

Objetivo: Determinar los factores asociados al tiempo de diagndstico de espondiloartritis
axial en un centro de reumatologia en Bogotd, Colombia.

Metodologia: Estudio de corte transversal analitico.

Resultados: Se incluyeron 101 pacientes con espondiloartritis axial, de los cuales 54 fueron
mujeres (53.5%). La mediana para el tiempo de diagndstico fue de 2 afios (RIC 1-7). En el
analisis bivariado los factores asociados a mayor tiempo fueron una menor edad de inicio
(valor p 0.042) y diagndstico previo de discopatia lumbar (valor p 0.029). Al realizar una
regresion logistica dividiendo la muestra segun la mediana del tiempo de diagndstico, las
variables asociadas a mayor tiempo fueron el diagndstico previo de discopatia lumbar (OR
2.8; 1C 95% 1.09-7.53) y de fibromialgia (OR 4.0; IC 95% 1.2-13.1).

Conclusiones: En nuestro conocimiento el presente es el primer estudio realizado en la
poblacién colombiana que evalla los factores asociados al tiempo de diagndstico de
espondiloartritis axial. Los factores asociados con un mayor tiempo de diagndstico fueron
un diagnostico previo de discopatia lumbar y fibromialgia, lo cual ha sido reportado
previamente por otros autores. La espondiloartritis axial continua siendo una condicién con
un largo tiempo para el diagndstico y se requieren mas estudios para identificar sus razones.

Palabras clave: Espondiloartritis axial, espondilitis anquilosante, tiempo de diagndstico.
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ABSTRACT

Introduction: Axial spondyloarthritis is an autoinflammatory and chronic disease, which in
many cases produces disability. Currently the diagnosis delay globally varies between 3 and
11 years. Early diagnosis and treatment have long-term benefits for patients and for the
economy of the health care system. There are several international studies that evaluate
some factors associated to the diagnosis delay but currently there are not studies in
Colombian population.

Objectives: To determine associated factors with the time for diagnosis of axial
spondyloarthritis in a rheumatology center in Bogota, Colombia.

Methods: Analytical cross-sectional study.

Results: 101 patients with axial spondyloarthritis were included, 54 were women (53.5%).
The median diagnosis delay was 2 years (IQR 1-7). The bivariate analysis showed that the
factors associated with a longer diagnosis delay were a younger age of onset (p value 0.042)
and previous lumbar degenerative disc disease diagnosis (p value 0.029). Data was divided
into two groups according to the median of the diagnosis delay in order to perform a
logistical regression, in which previous degenerative disc disease (OR 2.8; Cl 95% 1.09-7.53)
and fibromyalgia (OR 4.0; Cl 95% 1.2-13.1) diagnosis were both associated with a longer
diagnosis delay.

Conclusions: To our knowledge this is the first study that evaluates the factors associated
with the diagnosis delay of axial spondyloarthritis in Colombian patients. Factors associated
with a longer diagnosis delay were previous diagnosis of lumbar degenerative disc disease
and fibromyalgia, both which have been reported previously by other authors. Axial
spondyloarthritis is still a condition with a long diagnosis delay and more studies are needed
in order to understand its reasons.

Keywords: Axial spondyloarthritis, ankylosing spondylitis, diagnosis delay.
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2. FORMULACION DEL PROBLEMA

2.1. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La espondiloartritis axial es una patologia inflamatoria crdnica, incapacitante con
compromiso predominantemente del esqueleto axial. Incluye dos presentaciones definidas:
espondilitis anquilosante y la espondiloartritis axial no radiografica.(1) Actualmente el
tiempo diagndstico varia entre 3 a 11 afios con una media de 6.7 afios, siendo de las
enfermedades reumatoldgicas con mayor demora en el diagndstico.(2,3) Diferentes
estudios alrededor del mundo han investigado los factores asociados al tiempo en el cual
se establece el diagndstico definitivo. Algunos de ellos son: sexo del paciente, nivel
educativo, edad de inicio de los sintomas, manifestaciones clinicas, presencia o ausencia del
antigeno leucocitario humano B27 (HLA-B27 por sus siglas en inglés). Sin embargo, existen
resultados inconsistentes e incluso contradictorios respecto a las razones que conllevan al
diagnostico tardio y hasta el momento no contamos con datos en Latinoamérica en este
respecto.(2)

2.2. JUSTIFICACION

La espondiloartritis axial tiene su inicio en la tercera década de la vida, afectando de manera
predominante a gran parte de la poblacién econdmicamente activa. Lo cual representa una
pérdida de la capacidad laboral por limitacion funcional secundaria al dolor y a la restriccién
del movimiento.(4) Adicionalmente, el diagnéstico tardio de la enfermedad tiene
consecuencias tanto en el paciente como en el sistema de salud. En una reciente revisidn
sistematica se encontré que el diagndstico tardio de la espondiloartritis axial esta asociado
a mayor limitacién funcional, peor calidad de vida y mayores costos en el sistema de
salud.(5)

Existen varios criterios de clasificacion entre los cuales se incluyen los criterios modificados
de Nueva York de 1984, los criterios de Amor de 1990, los criterios del Grupo Europeo para
el Estudio de Espondiloartritis de 1991, y los mas recientes, de la Sociedad Internacional
para la Valoracién de la Espondiloartritis (ASAS por sus siglas en inglés) del 2009. De manera
clasica se utilizan los criterios modificados de Nueva York, partiendo de criterios clinicos y
la deteccidn de sacroilitis mediante la radiografia de pelvis. Los cambios evidenciados en la
articulacion sacroiliaca y en el esqueleto axial son cambios crénicos de la enfermedad, que
tempranamente no estan presentes. En 2009 los criterios de clasificacion ASAS incluyeron
a la resonancia magnética permitiendo evidenciar cambios agudos inflamatorios,
posibilitando un diagndstico mas temprano.(1)
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En Colombia existen pocos estudios de espondiloartritis axial, uno de ellos muestra que no
en todos los pacientes diagnosticados por reumatologia se cumplen estos criterios de
clasificacién.(6) Sin embargo, en nuestra poblacion no se conoce el tiempo diagndstico de
esta patologia ni sus factores asociados, lo cual determina el desenlace y respuesta
terapéutica. Adicionalmente, se ha estudiado la frecuencia del gen HLA-B27 en la poblacion
colombiana, encontrando que es menor respecto a otros paises, lo cual podria tener
repercusiones en la presentacion clinica.(7)

Por medio del presente estudio se busca determinar los factores que en nuestra poblacién
pueden estar asociados a un mayor o menor tiempo en el diagndstico de espondiloartritis
axial. Identificando cuales pueden ser las barreras por las cuales el diagndstico puede verse
atrasado, se podrian generar estrategias de intervencidon especificas. Adicionalmente, se
podria evitar el desenlace limitante en los pacientes, producto de los cambios estructurales
secundarios al mayor tiempo de evolucion de la enfermedad sin tratamiento adecuado.
Finalmente, las intervenciones tempranas podrian prevenir gastos innecesarios de
imagenologia, laboratorios e intervenciones.

2.3. PREGUNTA
¢Cuales son los factores asociados al tiempo de diagndstico de espondiloartritis axial en un
centro especializado de reumatologia en Bogota, Colombia?
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3. MARCO TEORICO

3.1. DEFINICION

Las espondiloartritis, también conocidas como espondiloartropatias seronegativas, son un
grupo de enfermedades cronicas, auto-inflamatorias, incapacitantes, con limitacidn
funcional, y se dividen en espondiloartritis axiales y periféricas. Comparten caracteristicas
fisiopatoldgicas, clinicas, genéticas y de tratamiento. (1,8)

La espondiloartritis axial es un término que incluye dos espectros: la espondilitis
anquilosante, en la cual se evidencian cambios radiograficos (en radiografia simple) de
sacroileitis, y en casos de mayor cronicidad y/o actividad se ven acompafiados de cambios
estructurales en toda la longitud del esqueleto axial; y la espondiloartritis axial no
radiografica, en la cual en la radiografia simple de pelvis aun no hay cambios de sacroiliitis.

(1)

Otras enfermedades incluidas en el espectro de la espondiloartritis son la artropatia
psoridsica, artritis reactiva, espondiloartritis asociada a enfermedad inflamatoria intestinal
(colitis ulcerativa o enfermedad de Crohn), espondiloartritis periférica y espondiloartritis no
diferenciada.(1)

3.2. EPIDEMIOLOGIA

La prevalenciay laincidencia de la espondiloartritis axial y en general de las espondiloartritis
varia segun la regidn, los criterios utilizados para su clasificacion, la enfermedad estudiada
y la metodologia. En cuanto a la incidencia de las espondiloartritis como grupo de
enfermedades, existen datos que varian desde 0.48 por 100,000 habitantes en Japon hasta
62.5 por 100,000 habitantes en Espafia. Asi mismo, la prevalencia varia desde 0.01% en
Japon hasta 2.5% en Alaska.(9)

La prevalencia de la espondilitis anquilosante también cuenta con valores variables. En
Europa se han reportado prevalencias de 0.09% a 1.8%, en Asia 0.047% a 0.37%, en Estados
Unidos 0.31% y en Africa 0.07%. Sin embargo, entre estudios hay diferencias entre los
criterios utilizados y la metodologia. Adicionalmente, la prevalencia de la enfermedad se
asocia a la prevalencia del alelo HLA-B27 dentro de la poblacién.(10,11)

La prevalencia de la espondiloartritis axial no radiografica es mayor como es esperable, ya
gue por su definicion logra incluir mds pacientes. En una encuesta realizada en Estados
Unidos de 2009 a 2010 (Encuesta Nacional de Salud y Nutricidn), se encontré una
prevalencia de espondiloartritis axial del 1.4% y de espondilitis anquilosante de 0.55%.(12)
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En otro estudio realizado en Suecia se encontrd una prevalencia de 0.12% para espondilitis
anquilosante y de 0.55% para espondiloartritis axial.(13)

En Latinoamérica existen estudios limitados respecto a esta patologia, realizados
principalmente en México, en donde la mayoria de dichos estudios evaluaron la prevalencia
de la espondilitis anquilosante principalmente, y la de la espondiloartritis axial en menor
proporcidn, encontrandolas entre 0.02 a 0.8% y de 0.2 a 0.9%, respectivamente. En
Colombia, solo se ha calculado la prevalencia de espondilitis anquilosante en dos estudios,
en los cuales se estimé en 0.11y 0.18%.(14)

Es evidente que existe una heterogeneidad importante respecto a los datos publicados
hasta el momento en cuanto a la epidemiologia de la espondiloartritis axial. Lo anterior
puede deberse a que ha sido una enfermedad que ha cambiado en su definicidn y criterios
de clasificacién con el tiempo, por lo cual la metodologia y los criterios de inclusion de
estudio a estudio cambian. Sin embargo, su prevalencia llega a ser hasta del 1%, la cual es
comparable con otras enfermedades autoinmunes como la artritis reumatoide, cuya
prevalencia global es de 1% y en Colombia de 0.9%.(14,15)

3.3. FISIOPATOLOGIA

Se considera la espondiloartritis axial una patologia auto-inflamatoria, desencadenada por
factores genéticos, celulares y/o medioambientales generadores de estrés en tejidos
especificos.(4) Mediante estudios genéticos se ha podido determinar una asociacién con
diferentes variantes del complejo mayor de histocompatibilidad (HLA por sus siglas en
inglés), siendo la asociacion mas frecuente en un 20-44% con el HLA-B27, ademads de un
conjunto de polimorfismos en diferentes genes involucrados en la respuesta inflamatoria,
generando una carga genética de predisposicion a la enfermedad.(8)

Adicional a estas variantes genéticas, existe una asociacién fuerte con las infecciones, las
cuales generan activacion de moléculas inflamatorias dirigidas al dafio tisular de
predominio en la interfase cartilago-hueso, incluyendo la insercién de tendones vy
ligamentos en el hueso conocida como entesis.(1)

La espondiloartritis axial adicionalmente se asocia a la enfermedad inflamatoria intestinal,
psoriasis o artritis reactiva en un 15-20% de los casos.(1,8) Lo anterior a partir de la
disrupcion de la barrera gastrointestinal o cutanea respectivamente, permitiendo asi el
contacto del sistema inmune con microorganismos que generan la activacion de antigenos
contra proteinas del sistema conectivo como el coldgeno o los proteoglicanos.(1,8)
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Posterior a esta activacion, es necesario mantener un estrés mecanico en la articulacion
para permitir la permanencia del dafio tisular, en el cual se postula una disregulacién entre
la resorcion y la formacidn 6sea, producto de la interaccidn entre diferentes interleucinas
secretadas por sub-poblaciones de linfocitos T.(8) Los cambios antes mencionados generan
una secuencia de eventos: inicialmente un estado pro-inflamatorio, luego osteitis, seguido
de dafio estructurar dseo y cartilaginoso, con reparo por tejido fibroso, y formacion ésea de
novo.(1)

Finalmente, el dano tisular seguido de formacidn dsea implica cambios estructurales que
alteran la biomecdnica del esqueleto axial, mediante la formacién de erosiones y anquilosis
en las articulaciones sacroiliacas; y la formacién de sindesmofitos (puentes &seos)
intervertebrales.(1)

3.4. MANIFESTACIONES CLINICAS

3.4.1. Manifestaciones musculoesqueléticas

La principal manifestacién clinica es el dolor lumbar crénico y rigidez del esqueleto axial.(8)
Se caracteriza, en general, por ser dolor de tipo inflamatorio e iniciar antes de los 45 afios.(1)
Existen varios criterios para determinar si el dolor es de tipo inflamatorio, los cuales
incluyen las siguientes caracteristicas: inicio del dolor antes de los 45 afos, inicio insidioso
y curso crénico (>3 meses), rigidez matinal, mejoria del dolor con la actividad y no con el
reposo, dolor alternante en los gluteos y dolor durante la noche que genere despertar. (16—
18)

Se debe tener en cuenta que la totalidad de los pacientes con espondiloartritis axial no
presentan dolor lumbar tipicamente inflamatorio. Hasta un 20% de los pacientes con la
enfermedad no cumplen los criterios de dolor lumbar inflamatorio y ademds se ha
observado que el 20% de las personas en los que si se cumplen, tienen causas no
inflamatorias de dolor.(19) Adicionalmente, algunas personas con espondiloartritis axial
tienen una muy buena respuesta del dolor con el tratamiento con antiinflamatorios no
esteroideos (AINES), en 24 a 48 horas de la toma del medicamento.(20)

El dolor lumbar es un motivo de consulta muy comun en la practica clinica, mas del 80% de
la poblacion presenta dolor lumbar en algin momento de su vida.(21) Sin embargo, de estos
un pequeiio porcentaje corresponden a espondiloartritis axial (aproximadamente el
0.5%).(22,23) Si se realiza una adecuada anamnesis se puede distinguir si el dolor es de tipo
inflamatorio o no segun los criterios expuestos anteriormente, aun asi, hay un porcentaje
importante de los pacientes con espondiloartritis axial que no caen dentro de la categoria
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de dolor lumbar inflamatorio y no todo dolor lumbar inflamatorio equivale a
espondiloartritis axial.

Cuando la enfermedad ha tenido un curso mas largo, se puede evidenciar limitacién para la
movilidad de la columna vertebral. Lo anterior se presenta por la formaciéon de
sindesmofitos a lo largo de la columna vertebral. Sin embargo, para que se presente este
fendmeno debe haber una evolucidon de la enfermedad de larga data, se ha observado que,
a los 10 afios y 25 afios de evolucion de la enfermedad, el 25% y el 60% de los pacientes
presentan sindesmofitos en la radiografia, respectivamente.(24) Existen varios métodos
clinicos para evaluar la limitacion de movimiento de la columna vertebral, los cuales son
utilizados como seguimiento de la enfermedad.(1)

Adicional a los sintomas relacionados con el esqueleto axial, los pacientes pueden presentar
manifestaciones en el sistema musculoesquelético de manera periférica. Entre estos se
encuentran la artritis periférica, la entesitis y la dactilitis.

La artritis periférica se presenta generalmente de manera transitoria, en miembros
inferiores y de manera asimétrica. En un metaanalisis se encontré que la prevalencia de
historia de artritis periférica en espondilitis anquilosante es de 29.7% y en espondiloartritis
axial no radiografica de 27.9%.(25) Las articulaciones mas afectadas son los tobillos en un
40%, las caderas en un 36%, rodillas en un 26%, los hombros en un 19% vy la articulacién
esternoclavicular en un 14%.(26) Adicionalmente, la forma de artritis es
predominantemente oligoarticular (menor a 5 articulaciones comprometidas), luego
monoartritis y por ultimo poliartritis.(1)

La entesitis se refiere a la inflamacidn en el sitio de insercién de los tendones, ligamentos o
capsulas en el hueso o la entesis. La prevalencia de entesitis en espondilitis anquilosante es
de 28.8% y en espondiloartritis axial no radiografica de 35.4%.(25) El sitio mas comun para
la entesitis es en la insercion del tenddn de Aquiles, pero puede ocurrir en cualquier sitio
del cuerpo.(8)

Por ultimo, la dactilitis se caracteriza clinicamente por una inflamacién de todo un dedo de
la mano o del pie, secundaria a la inflamacion de la membrana que recubre los tendones.(1)
Es menos prevalente que las dos anteriores, se presenta en el 6% de los pacientes tanto en
espondilitis anquilosante como en espondiloartritis axial no radiografica.(25)

La espondiloartritis axial tiene una presentacion clinica heterogénea, pero se presenta en
la mayoria de los casos con dolor lumbar inflamatorio, que adicionalmente puede
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acompafiarse de manifestaciones musculoesqueléticas periféricas. Estos datos han
contribuido a la realizacién de criterios de clasificacidn que mas adelante se expondran.

3.4.2. Manifestaciones no musculoesqueléticas

La uveitis es la manifestacion no musculoesquelética mas frecuente de la espondiloartritis
axial. Se presenta por la inflamacidén del iris, el cuerpo ciliar o la coroides.(27) Tiene una
prevalencia de 23% en espondilitis anquilosante y de 15.9% en espondiloartritis axial no
radiografica.(25) La frecuencia de uveitis aumenta segun la duracion de la enfermedad, en
pacientes con menos de 10 afios de evolucidn se presenta en el 17%, mientras que en
aquellos con mas de 20 afios de enfermedad este nimero aumenta a 38%.(28) La
presentacion tipica es uveitis anterior (inflamacion del iris o del iris y los cuerpos ciliares),
aguda y unilateral, que usualmente se alterna entre ambos ojos.(1)

Adicionalmente y en menor medida, los pacientes pueden presentar psoriasis y algun tipo
de enfermedad inflamatoria intestinal asociada. La psoriasis se presenta en el 10% de los
pacientes con espondiloartritis axial y usualmente los pacientes que tienen psoriasis
concomitante tienen mds manifestaciones periféricas. Por ultimo, la enfermedad
inflamatoria intestinal (enfermedad de Crohn o colitis ulcerativa) se encuentra en el 4 al 6%
de los pacientes con espondiloartritis axial.(25,28)

3.5. DIAGNOSTICO

En la actualidad no contamos con criterios diagndsticos para la espondiloartritis axial. El
diagnostico es realizado a partir del cuadro clinico del paciente, caracterizado
predominantemente por dolor lumbar de caracteristicas inflamatorias como fue definido
anteriormente, si estd acompafado de cambios imagenoldgicos y/o mediante la
interpretacion de resultados obtenidos por medio de pruebas sanguineas, asociados a
caracteristicas clinicas previamente definidas en este grupo de pacientes.(1) Lo anterior,
ha sido relacionado en parte al avance en el tratamiento de la enfermedad en las uUltimas
décadas, en donde varios grupos alrededor del mundo han evaluado el desarrollo natural
de la enfermedad para determinar asi un conjunto de criterios de clasificacion que permiten
orientar el diagndstico.(29-31)

3.5.1. Imagenes diagnosticas

Desde 1930 se ha utilizado la radiografia como la imagen de eleccion para identificar los
cambios inflamatorios y estructurales generados de manera crénica por la enfermedad.(31)
La radiografia convencional de pelvis fue utilizada inicialmente como método para
determinar la presencia de sacroileitis, en pacientes espondiloartritis de predominio axial.
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Existen diferentes grados de sacroileitis segun el estadio en la linea de progresidén de la
enfermedad. Inicialmente se aprecian cambios incipientes radio-opacos, luego progresa a
zonas localizadas de erosiones o esclerosis de menor tamario, sin cambios en el tamafio de
la articulacion, con progresion a cambios evidentes de erosiones, esclerosis,
aumento/disminucidn en el espacio articular, o anquilosis parcial, hasta el grado mas alto
gue es evidenciado por la pérdida del espacio articular producto de la fusién del ilion con el
sacro (anquilosis).(29,32)

Adicionalmente, mediante el uso de radiografia de columna anteroposterior y lateral se
pueden encontrar cambios estructurales tempranos como lo son las lesiones de Romanus,
descritas como erosiones en los bordes anteriores y posteriores de los platillos vertebrales,
gue posteriormente son reemplazados por la formacidn de puentes éseos intervertebrales
(sindesmofitos); y cambios crénicos que son clasificados mediante métodos de puntuacién
como lo son el indice radiolégico Bath para Espondilitis Anquilosante (BASRI) y la
Puntuacion para Espondilitis Anquilosante Espinal de Stoke modificada (mSASSS) para la
evaluacién de radiografias laterales de columna cervical y lumbar.(31) Sin embargo, la
formacién de un nuevo sindesmofito puede tardar hasta 2 afios en grupos de
pacientes.(24,33,34) Por lo tanto, el diagndstico puede tardarse hasta 8-10 afos, cuando
los cambios son irreversibles.(35)

Durante la ultima década del siglo XX y primera década del siglo XXI, fue evaluada la
resonancia magnética de articulaciones sacroiliacas para el hallazgo de cambios agudos
inflamatorios. Encontrando en diferentes estudios una sensibilidad variable (73-90%), y una
especificidad alta (90-97%), generando un impacto a largo plazo para una mejor
funcionabilidad del paciente y respuesta al tratamiento.(36,37) Aun con el mayor uso de la
resonancia magnética, la recomendacion es el uso de la radiografia de pelvis como examen
inicial; excepto en pacientes con inicio temprano de la enfermedad, pacientes jovenes, y en
casos en los cuales la radiografia y los signos/sintomas clinicos no sean concluyentes, siendo
en estos casos necesario el uso de la resonancia magnética.(37)

La Sociedad Internacional para la Valoracién de la Espondiloartritis (ASAS por sus siglas en
inglés), en 2009 public6 un manual que caracterizaba la enfermedad, en donde se
incluyeron las definiciones para los cambios inflamatorios agudos; definiendo asi al edema
de médula désea (osteitis), capsulitis, y entesitis en la secuencia STIR (‘Short Inversion Time
Recovery’), segun la localizacién y estructura comprometida representada en una sefial
hiperintensa. Lo anterior permite el diagndstico temprano de la enfermedad en su etapa no
radioldgica.(38) Adicionalmente, otra de las secuencias indicadas es la T1 con medio de
contraste (gadolinio), en la cual se pueden describir lesiones inflamatorias crénicas de
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mayor tiempo de evolucién como son la esclerosis y erosiones (sefal hipointensa en todas
las secuencias, sin realce con el medio de contraste), depdsitos grasos (sefial hiperintensa
en T1), y puentes éseos o anquilosis.(31) Si bien existen dos secuencias indicadas, en el
ultimo consenso publicado por la Liga Europea Contra el Reumatismo (EULAR; por sus siglas
en inglés), se recomienda solo el uso de la secuencia STIR (mayor sensibilidad), al presentar
cambios similares en las semanas 6 y 12 de seguimiento, a pesar de que la secuencia T1
post-gadolinio tuvo mayor fiabilidad diagnéstica.(37)

Para considerar una resonancia magnética altamente sugestiva para sacroileitis es
necesaria la presencia de edema de medula dsea subcondral (osteitis) con/sin sinovitis,
capsulitis o entesitis. Adicionalmente, las lesiones evaluadas deben estar presentes en al
menos dos cortes consecutivos si se trata de lesiones ipsilaterales, mientras que, para
lesiones bilaterales, estas deben estar presentes en el mismo corte.(31,38,39)

Otras modalidades de imagenes son la gammagrafia, y la tomografia computarizada. Sin
embargo, por su limitada sensibilidad y especificidad; y el alto nivel de radiacién
respectivamente, son poco utilizadas actualmente en la practica clinica, y no son
ampliamente recomendadas.(31,37)

3.5.2. Examenes complementarios

Junto a la imagenologia, existen pruebas de laboratorio complementarias que permiten
clasificar la enfermedad, orientar el diagndstico, y realizar seguimiento. El HLA-B27, tiene
alta asociacidn genética con la espondiloartritis, esta presente en aproximadamente el 75-
95% de los casos con espondilitis anquilosante y en un 42-75% de los casos de
espondiloartritis no-radiografica o indiferenciada.(4,40)

El HLA-B27 permite aumentar la fiabilidad en el diagnodstico de la enfermedad, mas no es
un criterio que confirma la enfermedad, ya que la presencia del gen en la poblacion general
es variable (41), generando confusién y un sobre-diagndstico de la enfermedad si no se
tienen en cuenta las demas manifestaciones. Por lo anterior, es necesario que esté presente
junto con signos clinicos y radioldgicos para aumentar la probabilidad de presentar
espondiloartritis. Un ejemplo de lo anterior es la evaluacién mediante el uso de HLA-B27 en
pacientes con dolor lumbar crénico de tipo inflamatorio, con una probabilidad del 5-30% de
presentar espondiloartritis axial, y de un 14-60% si presentan un HLA-B27 positivo.(20,42)

En conjunto, la positividad del HLA-B27, con el hallazgo imagenoldgico de sacroileitis severa,
tiene una alta especificidad para el desarrollo de espondilitis anquilosante. Adicionalmente,

se asocia la positividad del HLA-B27 con un inicio temprano de la enfermedad, un menor

pag. 21



tiempo diagndstico, inflamacidn axial severa, y una menor frecuencia de psoriasis.(40,43)
Sin embargo, alrededor del 20% de los pacientes con espondilitis anquilosante y un 30% de
paciente con espondiloartritis axial son HLA-B27 negativo, por lo que el resultado individual
no descarta ni confirma la enfermedad y debe ser interpretado en conjunto con otras
variables clinicas e imagenoldgicas.(35)

De manera complementaria, se deben solicitar reactantes de fase aguda, que incluyan la
proteina C reactiva y la velocidad de sedimentacion globular. Lo anterior, al ser parte de los
criterios de clasificacion clinicos para clasificar la enfermedad.(31) La proteina C reactiva se
encuentra elevada en cerca de un 40% de los pacientes con espondilitis anquilosante y en
menos grado en la espondiloartritis axial no radiografica. Si el resultado es negativo, no se
descarta la posibilidad de presentar espondiloartritis.(44,45)

3.5.3. Criterios de clasificacion

Actualmente, siguen siendo utilizados los criterios modificados de Nueva York descritos
inicialmente en 1984.(29) En la mayoria de los estudios son utilizados como referencia para
el diagndstico de espondilitis anquilosante, al utilizar una combinacién de criterios clinicos
dados por: el dolor lumbar de tipo inflamatorio; la limitacion en la movilizacién de la
columna lumbar en los planos sagital y frontal; y la limitacién en la expansidn toracica segun
los parametros establecidos para la edad y sexo. Adicionalmente, se incluye un criterio
radiolégico dado por sacroileitis grado =2 bilateral o grado 3-4 unilateral. Teniendo una
sensibilidad del 83.4% y una especificidad del 97.8%. Para determinar si verdaderamente la
persona padece de la enfermedad, debe cumplirse el criterio radiolégico asociado al menos
un criterio clinico.(29,31)

Tabla 1. Criterios Modificados de Nueva York para Espondilitis Anquilosante 1984.

Criterios clinicos
- Dolor lumbar y rigidez mayor a 3 meses, que mejora con el ejercicio y no mejora
con el reposo
- Limitacion en los arcos de movimiento de la columna lumbar en el plano sagital y
lumbar.
- Limitacion de la expansidn toracica relativa a los valores normales para la edad y
sexo.
Criterio radioldgico
- Sacroileitis grado >2 bilateral o grado 3-4 unilateral
Diagndstico definitivo: Criterio radiolégico + 1 criterio clinico.
Modificado de: Sieper J, Rudwaleit M, Baraliakos X, Brandt J, Braun J, Burgos-Vargas R, et
al. The Assessment of SpondyloArthritis international Society (ASAS) handbook: A guide
to assess spondyloarthritis. Ann Rheum Dis. 2009;68(Suppl. 2)
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Posteriormente, ante la presencia de una alta asociacion entre el gen HLA-B27 y una
relacion con el antecedente familiar de espondilitis anquilosante, se plantearon los criterios
de Amor desarrollados por el Doctor Bernard Amor; los cuales eran un conjunto de criterios
clinicos, radiolégicos, genéticos, junto con una respuesta significativa en el manejo del dolor
ante el uso de antiinflamatorios no esteroideos.(46) Obteniendo asi una mayor sensibilidad
(93%) respecto a los criterios modificados de Nueva York, pero con menor especificidad
siendo del 89.9%.(30)

Tabla 2. Criterios Amor para espondiloartritis

Criterio Puntuacion
Sintomas clinicos o historia previa
- Dolor lumbar o dorsal nocturno, o rigidez matinal de la columna 1
lumbar o dorsal.
- Oligoartritis asimétrica 2
- Dolor en gluteos: 1
- Si es alternante en gluteo derecho o izquierdo. 2
- Dactilitis (dedos manos o pies en “salchicha”) 2
- Dolor en talén u otras entesopatias definidas (entesitis) 2
- lritis 2
- Uretritis no gonocdcica o cervicitis acompafiada, o menor a un mes 1
del inicio de artritis.
- Diarrea aguda acompafiada o menor a un mes del inicio de artritis. 1
- Presencia o historia previa de psoriasis, balanitis, o enfermedad
inflamatoria intestinal (Colitis ulcerativa o enfermedad de Crohn) 2
Hallazgo radioldgico
- Sacroileitis grado = 2 bilateral o grado = 3 unilateral 3
Antecedente genético
- Presencia de HLA B-27, o historia familiar de espondilitis 2

anquilosante, artritis reactiva, uveitis, psoriasis, o]
enterocolopatias crénicas.

Respuesta terapéutica

- Buena respuesta al tratamiento con AINE en menor de 48 horas, o 2

recurrencia de dolor en menor de 28 horas luego de suspender
tratamiento con AINE.

*HLA, Antigeno leucocitario humano; AINE, antiinflamatorio no esteroideo. Se

considera que el paciente presenta espondiloartritis si cumple 6 o0 mas puntos. Un total

de 5 puntos lo clasifica como espondiloartritis probable.

Modificado de: Sieper J, Rudwaleit M, Baraliakos X, Brandt J, Braun J, Burgos-Vargas R,

et al. The Assessment of SpondyloArthritis international Society (ASAS) handbook: A

guide to assess spondyloarthritis. Ann Rheum Dis. 2009;68(Suppl. 2)
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Seguido al planteamiento de Amor, en 1991 a partir de un estudio multicéntrico de casos y
controles, con una muestra de 403 pacientes con todas las formas de espondiloartropatia y
674 controles, un grupo europeo enfocado en el estudio de la espondiloartropatia
desarrollaron unos nuevos criterios: ESSG (‘European spondylarthropathy study group’). A
partir de la evaluacion de 183 variables (clinicas, radiolégicas, y de laboratorio), se
determinaron las variables con mayor especificidad y sensibilidad que en conjunto
determinarian los criterios finales.

Sin embargo, estos criterios fueron desarrollados para la clasificacion general de las
espondiloartropatias, teniendo en cuenta tanto las axiales como las periféricas.
Evidenciando asi una menor especificidad de 87% frente a los criterios propuestos
previamente.(30,31) Por tal motivo a finales del siglo XX y en la primera década del siglo XXI
se comenzo a cuestionar la terminologia de la enfermedad. Dado que la espondilitis es un
hallazgo tardio evidenciado por radiografia, un término mas apropiado seria el de
espondiloartropatia axial, tratando de definir un periodo pre-radiolégico y un estadio
radioldgico.(20)

Tabla 3. Criterios del grupo de estudio europeo para las espondiloartropatias

Sinovitis
Dolor axial v/o - Asimétricao
inflamatorio - Predominantemente en

miembros inferiores

Uno o mas de los siguientes:
- Historia familiar
- Psoriasis
- Enfermedad inflamatoria intestinal
- Uretritis, cervicitis, o diarrea aguda en
menos de un mes del inicio de artritis
- Dolor gluteo alternante
- Entesopatia
- Sacroiliitis
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Modificado de: Sieper J, Rudwaleit M, Baraliakos X, Brandt J, Braun J, Burgos-Vargas R, et
al. The Assessment of SpondyloArthritis international Society (ASAS) handbook: A guide
to assess spondyloarthritis. Ann Rheum Dis. 2009;68(Suppl. 2)

3.5.4. Criterios ASAS 2009

El avance tecnoldgico brindado por la resonancia magnética de articulaciones sacroiliacas
permitio determinar el compromiso articular inflamatorio de una manera mas temprana,
previo incluso al desarrollo de cambios estructurales permanentes, los cuales tardan afos
para manifestarse en la radiografia convencional.(36) La ASAS en el 2009 desarrollé unos
nuevos criterios con base en las investigaciones recientes para la clasificacion de la
espondiloartritis axial. Siendo estos los primeros en implementar la resonancia magnética
como parte de los criterios.(31) Actualmente son los mds utilizados para orientar el
diagnostico.

Tabla 4. Criterios de clasificacion ASAS para espondiloartritis axial

Criterios de clasificacion ASAS para espondiloartritis axial, en pacientes con dolor
lumbar = 3 meses y edad de inicio < 45 afios

HLA-B27
Sacroileitis imagenoldgica o +
,+, =2 otras caracteristicas para
=1 caracteristica para SpA SpA
p
Caracteristicas de SpA Sacroileitis imagenoldgica
- Dolor lumbar inflamatorio - Inflamacién activa (aguda)
- Artritis en RMN altamente
- Entesitis (talon) sugestiva de sacroileitis
- Uveitis asociada con SpA
- Dactilitis - Sacroileitis radiografica
- Psoriasis definitiva segun los
- Crohn’s/colitis criterios modificados de
- Respuesta adecuada a Nueva York
AINES
- Historia familiar de SpA
- HLA-B27
- PCR Elevada
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Modificado de: Sieper J, Rudwaleit M, Baraliakos X, Brandt J, Braun J, Burgos-Vargas R, et
al. The Assessment of SpondyloArthritis international Society (ASAS) handbook: A guide
to assess spondyloarthritis. Ann Rheum Dis. 2009;68(Suppl. 2)

Siguiendo la historia natural de la enfermedad y el desarrollo histérico de los criterios de
clasificacién, junto con las herramientas clinicas, imagenoldgicas, y de laboratorio, se cred
el algoritmo ASAS de Berlin modificado, como herramienta en el enfoque diagndstico. No
dejando atras posibles diagnodsticos diferenciales de dolor lumbar crénico, ante la
posibilidad de sobre-diagnéstico de la enfermedad.(47)

3.6. TIEMPO PARA EL DIAGNOSTICO

La definicion del tiempo para el diagndstico (o ‘diagnostic delay’ en inglés) de la
espondiloartritis axial, se ha definido en la gran mayoria de estudios como los afios
transcurridos desde el inicio de los sintomas asociados a la enfermedad y la realizacidon del
diagnostico definitivo por un médico. En una revisidn sistematica y metaanalisis sobre el
tiempo para el diagnodstico de la espondiloartritis axial se encontré que en promedio éste
se demora 6.7 afios y el tiempo varia entre 2.8 y 11.1 afios.(2)

Multiples estudios han determinado las consecuencias de realizar un diagnéstico tardio, no
solo a nivel clinico, sino para la calidad de vida del paciente y a nivel econdmico. En una
revision sistematica reciente se encontrd que, a un mayor tiempo para el diagndstico, los
pacientes presentan puntajes de severidad de la enfermedad mas altos, mayor limitacién
de la movilidad axial y mayor progresién radiografica. Adicionalmente, en temas
econodmicos la mayor duracion entre el inicio y la realizacion del diagndstico de la
enfermedad se asocia con una mayor probabilidad de incapacidad en el trabajo vy
desempleo; y mayores costos relacionados con consultas médicas, cirugias de columna
innecesarias y tratamientos.(5)

Uno de los factores mas determinantes en el diagndstico tardio es la confusién en cdmo
definir la enfermedad, inicialmente conocida como espondilitis anquilosante.(48) Al ser un
espectro de enfermedades que en conjunto presentan caracteristicas osteomusculares y no
osteomusculares, ademas de variaciones en la presentacion de la enfermedad. A través de
los afios se han generado diferentes términos para definirla, segin el método y ayuda
diagnostica. Lo anterior, ha generado confusidn en el enfoque de la patologia ya que el
concepto de espondiloartropatia no fue introducido sino hasta 1991 con los criterios de la
Sociedad Europea (ESSG), y la modificacién del término a espondiloartritis en el
2002.(48,49) A partir del 2011, con la introduccién de los nuevos criterios ASAS para
espondiloartritis periférica, se determina la orientacidn del espectro de enfermedad entre
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axial y periférica segun el predominio de sintomas, que llegan a ser compartidos en un
conjunto.

El uso de la radiografia de pelvis, y la ausencia en el uso de la resonancia magnética de
manera temprana en la enfermedad determinan un diagndstico tardio, ya que solo el 12%
de los pacientes con un seguimiento a dos afios tienen radiografia con sacroileitis.(35,50)
Incluso se ha reportado en pacientes con diagndstico de espondiloartritis no radiografica
una demora de hasta 11 afos para evidenciar cambios de sacroileitis en la radiografia
convencional, y cerca del 10% tienen cambios estructurales en la columna dados por
sindesmofitos, sin tener hallazgo de sacroileitis en la radiografia de pelvis.(35,50)

En cuanto a las caracteristicas propias de los pacientes, aquellas que han estado asociadas
al tiempo de diagnodstico han sido: el sexo, el nivel educativo y las condiciones laborales.
Aunque los resultados no han sido consistentes, la mayoria apunta a que el ser mujer esta
relacionado con un mayor tiempo de diagndstico.(51-54) Sin embargo, otros estudios han
reportado lo contrario, es decir, los hombres tuvieron un mayor tiempo.(55-57) Un menor
nivel educativo también ha tenido asociacion con mayor tiempo para el diagndéstico. (58—
61) Por otro lado, un tipo de trabajo manual y la ausencia de un empleo pago se han
asociado a mayor tiempo.(54,58)

La presentacion de la enfermedad también ha estado asociada al tiempo para su
diagnostico. En primer lugar, existe cierto consenso que a menor edad de inicio de la
enfermedad existe un mayor tiempo para el diagndstico.(54,58,59,61) Por otro lado, la
presencia de algunas caracteristicas clinicas como el dolor lumbar inflamatorio, el
compromiso extraarticular, la presencia de artritis o dactilitis han estado asociados con un
menor tiempo de diagnéstico.(51,58,61-63) Por el contrario, el dolor de espalda difuso en
mujeres, la presencia de entesitis o talalgia, y la presencia de psoriasis se han asociado a un
mayor tiempo.(51,54,60,62,64)

En general, los estudios han concluido que los pacientes con HLA-B27 positivo se les realiza
el diagndstico mas temprano versus aquellos con HLA-B27 negativo.(40,54,58,60,62,65) Lo
mismo sucede con aquellos que presentan una VSG y PCR aumentadas, y una historia
familiar de espondiloartritis positiva (58,62)

Por ultimo, existen algunas variables en cuando a la atencién en salud que podrian estar
asociadas a cuanto tiempo trascurre entre el inicio de los sintomas y la realizacién del
diagnostico. En primer lugar, la especialidad del médico que recibe al paciente: en un
estudio realizado en Turquia con 393 pacientes se encontré que si el paciente fue visto por
reumatologia el tiempo fue de 2.9 afos, por fisiatria 6.3 afios, por neurocirugia 8.8 afios y
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por ortopedia 9.6 afios (valor p <0.0001).(59) Lo anterior también tiene que ver con el
enfoque y el diagndstico que cada especialidad da al sintoma cardinal del paciente, que
como se vio anteriormente, en la mayoria de los casos es dolor lumbar. En el mismo estudio
se encontrd que en aquellos pacientes con diagndstico previo de hernia discal lumbar el
diagndstico de la espondiloartritis axial tomd 9.1 afos versus 6.2 afios (valor p= 0.002) en
aquellos sin este diagndstico. Incluso, varios de estos pacientes ya habian sido intervenidos
quirdrgicamente en la columna lumbar, lo cual aumentd ain mas este tiempo (13.3 vs 7.8
afios, valor p=0.023).(59) Asimismo, el diagndstico previo de dolor lumbar de tipo mecanico
se ha relacionado con un mayor tiempo para el diagndstico de la espondiloartritis axial.(66)

3.7. SEGUIMIENTO

El seguimiento de los pacientes se evalla a partir de escalas aplicadas al paciente durante
la anamnesis en el control clinico, en conjunto con la evaluacidn de reactantes de fase aguda
(proteina C reactiva PCR y velocidad de eritrosedimentacion globular VSG), incluidas como
requisito en algunas escalas.

Al valorar el paciente debe preguntarse la escala analoga visual del dolor axial, la valoracion
analoga global del paciente y la valoracion global médica, todas en una escala de 0 a 10.
Ademas, existen escalas especificas para la espondiloartritis axial como la escala BASDAI
(‘Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index’) y ASDAS que miden actividad de la
enfermedad y BASFI (Bath Ankylosing Spondylitis Functional Index) que mide la
funcionalidad del paciente.(1,31)

La escala BASDAI (‘Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index’) es una escala que
evalua el nivel de actividad de la enfermedad. Consta de 6 preguntas con escala del 0 al 10,
en donde el 0 significa la ausencia y 10 la mayor severidad presentada, segun la pregunta.
Posteriormente se deben sumar las preguntas 1 a la 4 y este resultado se suma con la media
entre las preguntas 5 y 6. La suma total se divide entre 5 para calcular el resultado final. En
caso de ser mayor o igual 4, se considera la presencia de actividad de la enfermedad.(1,31)

Generalmente el seguimiento se realiza a las 6, 12 y 24 semanas, utilizando los parametros
mencionados previamente, incluidos en las escalas de actividad en funcionalidad. Si las
imagenes no son concluyentes se puede continuar realizando seguimiento cada 6 meses. El
seguimiento clinico e imagenoldgico es determinado segun el criterio del profesional, y
segun el grado de actividad y compromiso dado por la enfermedad.(67)
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3.8. DIAGNOSTICOS DIFERENCIALES

Dentro de las consideraciones para tener en cuenta durante la valoracidn del paciente,
estan las posibles patologias que pueden simular la presentacidn clinica de la enfermedad.
Lo anterior, es logrado a partir del enfoque de enfermedades que generan dolor lumbar
agudo y crénico inflamatorio/mecanico/mixto secundario a cambios estructurales del
esqueleto axial como las fracturas por compresién, la hiperostosis esquelética difusa
idiopatica (DISH), en la cual se evidencia grandes formaciones de osteofitos en las
articulaciones sacroiliacas, y otros diagndsticos diferenciales como la osteocondritis erosiva
secundaria a la enfermedad discal degenerativa.(1,31)

Patologias musculares como espasmos musculares, sindromes piramidales, fibromialgia
entre otras, pueden tener una presentacion unica aislada, o estar presentes en conjunto
con la espondiloartritis. Asimismo, existen varios ejemplos de sacroiliitis con hallazgo
edema de médula désea secundario a estrés mecanico, embarazo, parto y practica de
deportes extremos.(4)

Se deben tener presente las causas infecciosas como la fiebre mediterranea familiar que
puede cursar con dolor en dorso, entesitis al examen fisico y cambios imagenoldgicos de
sacroileitis; y la sacroileitis infecciosa, en pacientes cursando con criterios para
sepsis.(1,68,69)

3.9. TRATAMIENTO

Los objetivos del tratamiento en la espondiloartritis axial es aumentar al maximo el estado
de salud y la calidad de vida del paciente. Para esto se deben controlar la actividad de la
enfermedad, los signos y sintomas del paciente, prevenir el dafio estructural, preservar la
funcionalidad y minimizar las comorbilidades.(70,71) Para lograr este objetivo existen
manejos no farmacoldgicos y tratamientos farmacoldgicos.

Adicionalmente, dentro de las recomendaciones en guias de manejo de espondiloartritis
axial, se incluye la importancia de tener un tratamiento multidisciplinario coordinado por el
reumatdlogo. Lo anterior considerando que hasta el 40% de los pacientes pueden presentar
alguna manifestacién extra-articular, que requiera manejo por otra especialidad.(71)

Las ultimas guias para el tratamiento de la espondiloartritis axial no radiografica y la
espondilitis anquilosante, dividen el estado de la enfermedad en activa y estable. La activa
se define como aquella que causa sintomas a un nivel molesto e inaceptable en el paciente
y a nivel clinico se manifiesta por inflamacion. La enfermedad estable se define como
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aquella en la cual el paciente esta asintomatico o refiere sintomas a un nivel aceptable,
durante minimo 6 meses.(72)

3.9.1. Tratamiento no farmacolégico

Inicialmente, se debe educar al paciente sobre su enfermedad y éste debe estar involucrado
en las decisiones frente al tratamiento de la misma.(71) Adicionalmente, se debe educar
acerca de estilos de vida saludables, principalmente sobre evitar el tabaquismo, ya que se
ha visto que los pacientes que fuman tienen peor prondstico frente a los pacientes que no
fuman.(73)

Por otro lado, se recomienda la realizacidn de ejercicio o terapia fisica, ya que en multiples
estudios se ha visto el beneficio de estos el grado de dolor, funcionalidad, movilidad espinal
y valoracion global del paciente. Se puede realizar varios tipos de ejercicio como
fisioterapia, ejercicio en casa o el método de reeducacion de la postura global. Aunque se
ha visto que la fisioterapia es mas efectiva que los ejercicios en casa, la decisidon debe estar
basada en cada paciente y su contexto.(71,74)

3.9.2. Tratamiento farmacoldgico

La primera linea de manejo en la espondiloartritis axial son los AINES. Segun la evidencia
actual, las guias mas recientes recomiendan el uso de AINES de manera continua en
pacientes con espondilitis anquilosante y espondiloartritis axial no radiografica activas, y a
demanda cuando se encuentran estables.(72)

En cuanto al uso de glucocorticoides, se recomiendan de manera local como infiltraciones
en casos de artritis o entesitis. En contraste, su uso de manera sistémica a largo plazo no se
recomienda. Asi mismo, el uso de farmacos modificadores de la enfermedad
convencionales (metotrexate, sulfasalazina, leflunomida, cloroquina e hidroxicloroquina)
no se recomienda en pacientes con enfermedad puramente axial. Sin embargo, se puede
considerar el uso de sulfasalazina o metotrexate en pacientes con manifestaciones
articulares periféricas que no responden al tratamiento con AINES.(72)

Por ultimo, se recomienda iniciar terapia bioldgica en pacientes que no respondan al
tratamiento con AINES, tanto con espondilitis anquilosante como con espondiloartritis axial
no radiografica. En pacientes que estén recibiendo terapia bioldgica y cuya enfermedad sea
estable, no se recomienda suspenderla. Si el paciente no presenta respuesta a un
medicamento bioldgico en particular, se recomienda cambiarlo a otro.(72)
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3.9.3. Importancia del tratamiento temprano

Se ha evidenciado que el tiempo de evolucion de la enfermedad esta relacionado con la
respuesta a los tratamientos en espondiloartritis axial. Asi como en artritis reumatoide se
tiene el concepto de ventana de oportunidad, la cual se refiere al tiempo crucial en el cual
iniciar el tratamiento tiene beneficios a largo plazo, hoy en dia este concepto se ha
empezado a aplicar a espondiloartritis axial.(75)

En pacientes con espondilitis anquilosante, el tratamiento con anti-TNF (‘tumor necrosis
factor’) tiene mejor respuesta en pacientes con menos de 10 afos de evolucién de la
enfermedad comparado con aquellos entre 10 a 20 afios, o mas de 20 afios de
enfermedad.(76) En otro estudio se encontré que en pacientes con espondilitis
anquilosante menores de 30 afos se logré la remision en el 50%, mientras en aquellos entre
40 y 49 afios en el 19%.(76) Una demora en el inicio de anti-TNF se asocia a mayor
progresién radiografica en estos pacientes.(75)

La mayoria de los ensayos clinicos y estudios de tratamientos han sido en pacientes con
espondilitis anquilosante, debido a la introduccion mas tardia del término ‘espondiloartritis
axial no radiografica’. Sin embargo, en esta ultima la diferencia entre la respuesta al
tratamiento relacionada con la duracion de la enfermedad también se ha evidenciado. Por
ejemplo, en pacientes tratados con adalimumab la remisién en espondiloartritis axial no
radiografica se logré en el 50% de los pacientes con menos de 3 afos de sintomas,
comparado con el 16% en aquellos con mdas de 3 afios.(76) Estos resultados han sido
consistentes con otros anti-TNF como infliximab y etanercept.(75,76)

Asimismo, la respuesta al tratamiento con AINES se ve influenciada por el tiempo de
evolucién de la enfermedad. En espondilitis anquilosante las tasas de remisidén son del 11
al 15%, mientras en espondiloartritis axial no radiografica con un tiempo de sintomas menor
a 3 afios, se encuentra una tasa de remision del 33%, con el tratamiento con estos
medicamentos.(76)

Adicionalmente, el tiempo de inflamacién activa en la columna vertebral estd asociado al
riesgo de desarrollar anquilosis (estadio final de la enfermedad). Cuando las lesiones
inflamatorias estdan en un estadio temprano y no se ha generado infiltracién grasa, se
pueden tratar y pueden ser reversibles.(8,75)

Los pacientes que logren una remision sostenida pueden optimizar el tratamiento biolégico
o con AINES. También se ha evidenciado que al administrar el tratamiento tempranamente,
la posibilidad de continuar la remision sin tratamiento es mayor comparado con el inicio
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mas tardio del tratamiento. Se tienen mayores tasas de recaidas comparando la duracién
de la enfermedad (95-100% en 10 afios de enfermedad versus 60% en 15 meses de
evolucion).(75)

La discapacidad generada por la enfermedad esta relacionada con su tiempo de evolucién
y a suvez menor tiempo de enfermedad y mejor estado funcional son predictores de buena
respuesta con el tratamiento con anti-TNF, incluyendo su capacidad de disminuir la
progresion radiografica.(35) Iniciar el tratamiento temprano tiene beneficios tanto para el
paciente como para los costos del tratamiento, ya que al lograr una mejor respuesta se
suspende el medicamento mas rapido y se necesitaria reiniciarlo en menor medida dada la
menor tasa de remision sostenida sin medicamento.

Costoefectivamente la realizacidn de fisioterapia de cualquier método el beneficioso para
el tratamiento de la espondiloartritis axial. En cuanto a los medicamentos anti-TNF, los
resultados de los estudios son heterogéneos ya que se han utilizado multiples métodos,
dependen del precio del medicamento y no se ha tenido en cuenta los costos indirectos de
la enfermedad como dias laborales perdidos y el retiro laboral temprano.(77,78) Por
ejemplo, en Espafia los costos indirectos por pérdida de productividad laboral se estiman
en 3800 euros por paciente anualmente. Si se tuvieran en cuenta estos costos en los
estudios econdmicos de los tratamientos bioldgicos, se podrian tener resultados mas
concluyentes al respecto.(79)

Sin embargo, los estudios realizados de costoefectividad han encontrado que la razén de
costoefectividad de varios medicamentos anti-TNF esta dentro de los rangos
aceptados.(77,80)

3.10. PRONOSTICO

El prondstico de la espondiloartritis axial ha mejorado en los ultimos afos. Puede estar
relacionado con la aparicién de nuevos criterios de clasificacién que han tenido en cuenta
la necesidad de diagnosticar la enfermedad mas tempranamente; y por la introduccion de
medicamentos anti-TNF en el tratamiento de la enfermedad. Sin embargo, todavia existe
una demora en el diagndstico considerable y la enfermedad genera una carga importante
en los pacientes y en los costos de salud.(79)

Los pacientes presentan bastante dificultad para realizar actividades de la vida diaria en mas
de la mitad de los casos (52.6%). Las actividades mas dificiles para ellos son realizar actividad
fisica, oficios domésticos, levantarse de la cama y subir escaleras. Adicional a esto, los
pacientes suelen dejar de hacer actividades como ejercicio fisico, viajes, salidas a
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restaurantes/bares por causa de su enfermedad e incluso disminuyen la frecuencia de
relaciones sexuales.(79) Lo anterior nos muestra que la espondiloartritis axial afecta varios,
si no todos, los ambitos de la vida de la persona que la padece.

Los trastornos psiquiatricos son mas frecuentes en los pacientes con espondiloartritis axial,
comparado con la poblacidn general. Por ejemplo, se ha visto la presencia de depresidn en
el 14.7% de los pacientes, frente a la prevalencia reportada en la poblacidon general del 7.4%.
La ansiedad, los trastornos del suefio y la depresidn se encuentran dentro de las cuatro
comorbilidades mds frecuentes en estos pacientes.(79)

En poblacién colombiana se ha estudiado la afectacién de la calidad de vida de los pacientes
con espondiloartritis. Los aspectos mas afectados en estos pacientes dentro de su calidad
de vida son el desempeiio fisico y el estado de salud general.(81) Se ha evidenciado una
calidad de vida reducida en pacientes con espondiloartritis axial comparado con la
poblacién general y el nivel de actividad de la enfermedad esta relacionada con la misma.(4)

Aunque actualmente no es el panorama general de los pacientes, debido a la disponibilidad
del tratamiento y a nuevos criterios de clasificacion. En estadios finales de la enfermedad
los cambios estructurales en la columna vertebral llevan a discapacidad permanente en el
paciente. La columna vertebral anquilosada no tiene movilidad lo cual lleva a un estado de
postracion e incluso puede afectar la expansibilidad tordcica causando sintomas
respiratorios.(1)
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4. HIPOTESIS

4.1. HIPOTESIS NULA
Los factores incluidos en el estudio no se asocian al tiempo de diagndstico de los pacientes

con espondiloartritis axial.

4.2. HIPOTESIS ALTERNA
Los factores incluidos en el estudio se asocian al tiempo de diagndstico de los pacientes con

espondiloartritis axial.

5. OBIETIVOS

5.1. OBIJETIVO GENERAL
Determinar los factores asociados al tiempo de diagndstico de espondiloartritis axial en un
centro de reumatologia de Bogota, Colombia.

5.2. OBIJETIVOS ESPECIFICOS
1. Describir las caracteristicas sociodemograficas, clinicas, paraclinicas y de atencién en

salud de la poblacién de estudio.

2. Determinar el comportamiento del tiempo de diagndstico de espondiloartritis axial en
la poblacién estudiada.

3. Analizar la asociacidon entre las variables sociodemograficas, clinicas, paraclinicas y de
atencion en salud y el tiempo de diagndstico de espondiloartritis axial en la poblaciéon
estudiada.

4. Explicar la asociacién entre los factores sociodemograficos, clinicos, paraclinicos y de
atencion en salud con el tiempo de diagndstico de espondiloartritis axial.

6. METODOLOGIA

6.1. ENFOQUE METODOLOGICO DE LA INVESTIGACION
Estudio de corte transversal analitico, en el cual se analizé una muestra de pacientes con

diagndstico de espondiloartritis axial (espondilitis anquilosante o espondiloartritis axial no
radiografica) realizado por un reumatdlogo, en un centro especializado en Bogota,
Colombia. La informacion fue obtenida a partir de la historia clinica del paciente y una
llamada telefénica al mismo. Una vez agregada la informacidn se realizé el andlisis de los
datos obtenidos en relacion con el tiempo de diagndstico de cada paciente.

6.2. TIPO DE ESTUDIO
Estudio observacional de corte transversal analitico.
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6.3. POBLACION
Pacientes con inicio de sintomas a los 18 afios 0 mas con diagndstico de espondiloartritis

axial segun los criterios ASAS 2009, en un periodo comprendido desde junio de 2014 hasta
marzo de 2020.

6.4. DISENO MUESTRAL

6.4.1. Criterios de inclusion

Pacientes con diagndstico de espondiloartritis axial con inicio de los sintomas asociados a
la enfermedad a los 18 afios 0 mas, que cumplan criterios de clasificacion ASAS del 2009,
gue acepten la realizacidon de la entrevista mediante el del consentimiento informado
verbal. Se incluyeron aquellos pacientes con inicio de sintomas asociados a la enfermedad
después de los 45 afos, con el fin de valorar la edad de inicio como una posible variable
explicativa.

6.4.2. Criterios de exclusion

e Pacientes en estado de embarazo en el momento del inicio de los sintomas.

e Pacientes con enfermedades autoinmunes concomitantes.

e Pacientes con diagndstico de neoplasias en el periodo comprendido desde el inicio de
los sintomas hasta el diagndstico.

e Pacientes con antecedente de trauma en esqueleto axial en el periodo comprendido
desde el inicio de los sintomas hasta el diagndstico.

e Pacientes en los cuales no se logre obtener la fecha del inicio de los sintomas y el
diagndstico en la historia clinica.

6.5. DESCRIPCION DE LAS VARIABLES

6.5.1. Tabla de operacionalizacion de variables

Anexo 1.

6.6. TECNICAS DE RECOLECCION DE LA INFORMACION

6.6.1. Fuentes de informacion

La informacion se tomd de las historias clinicas del centro de reumatologia donde son vistos
los pacientes en consulta externa. Adicionalmente, la informacion faltante fue recolectada
a partir de entrevistas de manera telefdnica utilizando un guion previamente disefiado para
todos los investigadores (anexo 2).
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6.6.2.

Instrumento de recoleccion de la informacion

Se recolectd utilizando un formato estructurado con la informacidn necesaria segun las

variables del estudio (anexo 3) desde la historia clinica o la encuesta telefénica. La

informacién fue almacenada en una base de datos de Excel en la nube asociada al correo

de la Universidad del Rosario.

6.6.3.
1.

6.7.

Proceso de obtencion de la informacion

Identificacion de los pacientes con diagndstico segun la Clasificacidn Internacional
de Enfermedades con el cédigo M45.

Aplicacidn de los criterios ASAS de 2009 para incluir aquellos pacientes que los
cumplan.

Obtencion de la fecha del inicio de los sintomas y la fecha del diagndstico definitivo.
Aguellos pacientes que por historia clinica no tengan esta informacion clara fueron
excluidos del estudio, con el fin de minimizar el sesgo de memoria.

Obtencion de las variables de interés por medio de la historia clinica en un formato
en fisico. Nota: En caso de que el paciente rechazara ser incluido en el estudio el
formato fue inmediatamente destruido.
Llamada telefénica con consentimiento informado verbal para obtener la
informacién de las demas variables de interés que no hayan sido posible obtener
por la historia clinica.

Inclusion de la informacidon en una base de datos de Excel.

PLAN DE ANALISIS

Se importé la base de datos de Excel al programa SPSS version 27.0, en el cual se realizaron
los andlisis estadisticos.

Tabla 5. Plan de analisis

Objetivo especifico Variables Presentacion de Medidas
resultados

Describir las Sexo, edad actual, Variables Variables cualitativas:

caracteristicas escolaridad, estrato, cualitativas: Frecuencias y

sociodemograficas,
clinicas, paraclinica
y de atencion en
salud de la
poblacién
estudiada.

diagndstico, fecha/edad

inicio sintomas,
fecha/edad de
diagnéstico, primer
sintoma, sintomas
adicionales, tipo de
dolor lumbar,

antecedente familiar
SpA, HLA-B27, primera

Distribucion de
frecuencias y
porcentajes, tablas
o graficos.

Variables
cuantitativas:
Tablas con
medidas de

porcentajes.

Variables cuantitativas:
Media y desviacion
estandar (variables
normales). Medianay
rango intercuartilico
(variables no normales).
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consulta, médicos

tendencia central y

consultados, pruebas dispersion.

diagndsticas previas,

tratamientos previos,

diagndsticos previos.
Determinar el Tiempo de diagndstico.  Tablas con Variable normal: Media,
comportamiento medidas de desviacion estandary

del tiempo de
diagndstico de

tendencia central,
dispersiony

percentiles.

espondiloartritis posicién. Variable no normal:
axial en la Mediana y rango
poblacién intercuartilico.
estudiada.

Analizar la Variable dependiente: Tablas. Variables cuantitativas:

asociacion entre las
variables clinicas,
paraclinicas y de
atencién en salud
con el tiempo de
diagnéstico de
espondiloartritis

Tiempo de diagnéstico.

Variables
independientes: Sexo,
escolaridad, estrato,
fecha/edad inicio
sintomas, primer

Coeficiente de
correlacién de Pearson
(variables normales).
Coeficiente de
correlacién de Spearman
(variables no normales).

axial en la sintoma, sintomas Variables cualitativas 2
poblacién adicionales, tipo de categorias: T de Student
estudiada. dolor lumbar, (variable normal). U de
antecedente familiar Mann Whitney (variable
SpA, HLA-B27, primera no normal).
consulta, médicos
consultados. Variables cualitativas
mas 2 categorias: F de
Snedecor (variable
normal). Kruskal Wallis
(variable no normal).
Explicar la Variables con valor Tabla resumen con Beta, intervalo de

asociacion entre
los factores
clinicos,
paraclinicos y de
atencién en salud
con el tiempo de
diagnéstico de
espondiloartritis
axial.

p<0.25 en el andlisis
bivariado o variables
qgue deban ser incluidas
por plausibilidad
bioldgica y referencias
bibliograficas.

resultados del
modelo de
regresion lineal
multiple (en caso
de que el tiempo
de diagndstico
tenga una
distribucién
normal) o
regresion logistica.

confianza al 95% del OR,
valor p, ‘Odds ratio’
(OR).

Si el tiempo de
diagndstico no tiene una
distribucién normal se
realizard una regresién
logistica dividiendo la
muestra en dos grupos
segun la mediana de
esta variable.
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6.8. CONTROL DE ERRORES Y SESGOS

Tabla 6. Control de sesgos

SESGO ESTRATEGIAS DE CONTROL
Seleccion Los pacientes fueron seleccionados segun el cumplimiento estricto de los
criterios ASAS 2009 y excluyendo otras patologias que interfieran con la
enfermedad estudiada (criterios de exclusidn).
Memoria Se excluyeron aquellos pacientes que en la historia clinica no esté claro el

afio de inicio de los sintomas y el afo del diagndstico. Se realizo
corroboracidn de la informacidon brindada con el paciente al momento de la
encuesta con los datos documentados en las historias clinicas, priorizando la
informacidn registrada en la historia clinica.

Informacion

Elaboracién de un guion para la realizacion de la entrevista de manera
telefdnica, en la cual se aclararon dudas y conceptos acerca de las preguntas.
Se obtuvo la informaciéon de un centro altamente especializado en
reumatologia y los pacientes fueron valorados por un reumatoélogo con mas
de 20 afios de experiencia. La informacion que no pudo obtenerse por
historia clinica no fue preguntada en la entrevista.

Confusion

Se realizd un analisis multivariado mediante regresidn logistica, en la cual se
incluyeron variables potencialmente confusoras como el sexo y la edad al
inicio de los sintomas.
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7. CONSIDERACIONES ETICAS

De acuerdo con lo establecido en la resolucién 8430 de octubre de 1993 por la cual se
establecen las normas cientificas, técnicas y administrativas para la investigacion en salud,
debe prevalecer el criterio de respeto a la dignidad y la proteccion de los derechos y
bienestar de los participantes, cumpliendo con los principios cientificos y éticos que lo
justifiquen, donde debe prevalecer la seguridad del paciente, expresando claramente los
riesgos (minimos) del estudio. Se considera el presente estudio como una investigacion con
riesgo minimo, al ser un estudio en el cual la informacidn es obtenida a partir de historias
clinicas del centro de dermatologia y reumatologia FUNINDERMA y mediante una entrevista
telefénica, por lo tanto, no se realizé ninguna intervencion, procedimiento y/u obtencidn
de muestras bioldgicas. Sin embargo, pudo tratarse temas sensitivos para el participante
gue pueden modificar sus variables psicoldgicas.(82)

Se cumple con los principios éticos de beneficencia, no maleficencia y autonomia, al tener
como objetivo la generacion de conocimiento que pueda brindar beneficios a la poblacion,
sin generar dafo con la investigacion y teniendo en cuenta la voluntad de los individuos que
serdn incluidos en el estudio.

La obtencion de la informacidn relevante para el estudio fue extraida en su mayoria a partir
de las historias clinicas y la informacion faltante se obtuvo mediante una entrevista via
telefénica. Inicialmente, el aval del comité de ética de la Universidad del Rosario aprobd el
proyecto realizando un consentimiento informado escrito para poder contactar al paciente
telefénicamente con fines investigativos (anexo 4). La recoleccién de los datos inicié en
febrero del 2020 con aquellos pacientes que firmaron el consentimiento informado escrito
durante sus consultas rutinarias con reumatologia. Sin embargo, en marzo se decreta la
emergencia sanitaria generada por la pandemia del COVID-19 (Decreto 457 del 22 de marzo
del 2020), el consultorio cerré algunas semanas y posterior a esto se limité a realizar
telemedicina.

Debido a lo anterior, se solicitdé al mismo comité de ética la viabilidad de contactar al
paciente telefénicamente y solicitar el consentimiento informado verbal dentro de la misma
llamada, lo cual fue aprobado (anexo 5). Si el paciente aceptaba, se continué con la
entrevista estructurada por los investigadores dirigida a las variables no contempladas en
las historias clinicas de cada participante para asi poder evitar en mayor medida tratar
temas sensibles. Previo a la aplicacion de la entrevista, a cada participante se le dio una
explicacion breve acerca de los puntos importantes del estudio, al igual que el espacio para
aclarar las dudas e inquietudes que el participante consideré pertinentes.

La informacion obtenida de la historia clinica previo a la llamada telefdnica fue registrada
en un formato en fisico. En caso de que el paciente en la llamada no aceptara ser incluido
en el estudio, el formato fue inmediatamente destruido sin tener ningun registro adicional
de manera fisica o virtual.
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No se trataron grupos vulnerables. Los investigadores principales no hacen parte de la
atencion médica de los pacientes. La informacion obtenida mediante las historias clinicas y
la entrevista telefonica fue guardada de manera confidencial y anénima, solo tuvieron
acceso los sujetos involucrados en el desarrollo del estudio y el comité de ética que avala el
estudio. La informacidn sélo sera utilizada para el propdsito del presente estudio.

Se explicd a los pacientes que al final del estudio se compartiran sus resultados y que la
informacidn resultante del presente estudio puede ser beneficiosa para futuros pacientes,
incluso familiares de ellos dado las caracteristicas genéticas de esta enfermedad. Lo anterior
se realizard a todos los pacientes independientemente de que hayan participado o no en el
estudio.

Adicionalmente, se cuenta con el permiso escrito de la institucion para el uso de la
informacidn de las historias clinicas (anexo 6).
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8. RESULTADOS

De la base de datos de pacientes de la IPS Funinderma, se filtré por diagndstico CIE-10 M45,
se revisaron en total 320 historias clinicas dentro de las cuales 101 sujetos cumplieron con
los criterios de inclusion y ninguno de exclusidn, aceptaron participar voluntariamente y por
ende formaron parte de la muestra sobre la cual se realizaron los andlisis pertinentes.

De las 320 historias clinicas, 53 pacientes (16.5%) no contaban con la variable desenlace de
tiempo de diagndstico. En este grupo se observo la participaciéon de 31 mujeres (58.5%)
frente a 22 hombres (41.5%).

Respecto a las variables sociodemograficas (tabla 7) se observé una participacion de 54
mujeres (53.5%) vs 47 hombres (46.5%). El 74.3% de la poblacion pertenecia a los estratos
socioecondmicos 4, 5y 6 (43.6%, 15.8%, 14.9% respectivamente), mientras que el 25.7%
restante pertenecia a los estratos 1, 2 y 3 (1%, 5%, 19.8%, respectivamente). Todos los
participantes tenian un grado de escolaridad mayor al de primaria, habiendo la mayoria
culminado sus estudios universitarios (72.3%), observamos que el 17.8% habia realizado
posgrados, y el 9.9% realizé Unicamente sus estudios hasta la secundaria al momento de
inicio de sintomas asociados a la espondiloartritis axial.

Respecto a la ocupacidn y al régimen de afiliacién al servicio de salud, encontramos que el
98% de los pacientes eran empleados (82.2%) o estudiantes (15.8%), mientras que solo el
2% de la muestra se dedicaba al hogar. De los 101 participantes, el 66.3% utilizaron
medicina prepagada para sus consultas, el 30.7% el régimen contributivo, el 2% fueron
pacientes particulares y el 1% por régimen subsidiado.

Tabla 7. Descriptivos variables sociodemograficas cualitativas.

Variable Frecuencia Porcentaje

Masculino 47 46.5%
Sexo

Femenino 54 53.5%

Ninguno 0 0.0%

Primaria 0 0.0%

Nivel e'dful(.:atwo al Secundaria 10 9.9%
inicio

Pregrado 73 72.3%

Posgrado 18 17.8%

1 1 1.0%

2 5 5.0%

Estrato 3 20 19.8%

socioecondémico al

0,

ihicio 4 44 43.6%

5 16 15.8%

6 15 14.9%
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Variable Frecuencia Porcentaje

Subsidiado 1 1.0%
Afiliacién al Contributivo 31 30.7%
sistema de

salud al inicio Prepagada 67 66.3%
Particular 2 2.0%

Empleado 83 82.2%

Estudiante 16 15.8%

Ocu.pa.lcllon al Desempleado 0 0.0%

inicio

Jubilado 0 0.0%

En casa 2 2.0%

En el andlisis de las variables de caracter clinico (tabla 8), 78 participantes tuvieron
diagnodstico de espondiloartritis axial no radiografica (77.2%) y 23 con de espondilitis
anquilosante (22.8%). El 56.4% de los participantes en nuestro estudio tuvieron dolor
lumbar como primera manifestacién asociada al espectro de la enfermedad, seguido por
artritis (15.8%), uveitis (8.9%), entesitis (5%), solamente el 3% rigidez axial, talalgia y
artralgia, y 1% presento dolor toracico. El 90.1% de los participantes presentaron dolor
lumbar de caracteristicas inflamatorias, dejando menos del 10% de ellos con dolor lumbar
sin las mismas.

Como manifestaciones antes de la realizacién del diagndstico, las mas frecuentes fueron
artritis (31.7%), artralgias (23.8%), cervicalgia (14.9%), uveitis (12.9%), entesitis (11.9%),
rigidez axial (9.9%) y con frecuencias menores del 10% la presencia de sintomas como
mialgias (7.9%), talalgia (6.9%), diarrea (4.9%), psoriasis (2%) y dolor toracico (2%).
Solamente el 26.7% de la muestra presentaba antecedente familiar de algun tipo de
espondiloartritis (27 participantes).

Tabla 8. Descriptivos variables clinicas cualitativas

Variable Frecuencia Porcentaje
Espondilo.artri:ci.s axial no 78 77.2%
Diagnéstico radiogréfica
Espondilitis anquilosante 23 22.8%
Dolor lumbar 57 56.4%
Artritis 16 15.8%
Uveitis 9 8.9%
Primera Entesitis 5 5.0%
manifestacion Artralgias 3 3.0%
Rigidez axial 3 3.0%
Talalgia 3 3.0%
Dolor cervical 2 2.0%
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Variable Frecuencia Porcentaje

Mialgias 2 2.0%

Dolor toracico 1 1.0%

Dolor lumbar 95 94.0%

Artritis 32 31.7%

Artralgias 24 23.8%

Cervicalgia 15 14.9%

Uveitis 13 12.9%

Manifestaciones Entesitis 12 11.9%
clinicas previas al Rigidez axial 10 9.9%
diagndstico Mialgias 8 7.9%
Talalgia 7 6.9%

Dactilitis 5 5.0%

Diarrea 5 5.0%

Psoriasis 2 2.0%

Dolor toracico 2 2.0%
Inflamatorio 91 90.1%

Tipo de dolor lumbar

No Inflamatorio 10 9.9%
Antecedente familiar No 74 73.3%
de espondiloartritis Si 27 26.7%

Adicionalmente, se analizaron diferentes variables respecto a la atencién en salud de los
pacientes (tabla 9) como las consultas médicas, las pruebas diagnésticas, los tratamientos
y los diagndsticos realizados previos a obtener el diagnéstico definitivo de espondiloartritis
axial. La especialidad médica mas frecuentemente consultada por primera vez fue medicina
general (42.4%), seguida de ortopedia (29.3%) y medicina interna (10.1%); como dato
interesante, los pacientes consultaron por primera vez a reumatologia en un bajo
porcentaje (5.1%). Asimismo, las siguientes consultas previas al diagndstico también fueron
mas frecuentes con ortopedia (56.4%), medicina general (47.5%), y medicina interna
(25.7%). La mediana del numero de médicos vistos por los pacientes antes de la realizacién
del diagndstico definitivo fue de 2 médicos (RIC 1-3).

Dentro de las pruebas diagndsticas mas frecuentemente realizadas previas al diagndstico
estan la resonancia magnética nuclear (RMN) de columna lumbosacra (41.6%) y la
radiografia de columna lumbosacra (25.1%). Otras pruebas diagndsticas frecuentemente
realizadas fueron imagenes osteoarticulares fuera de la columna lumbosacra (33.7%) como
resonancias, radiografias y ecografias de articulaciones periféricas o de columna
cervical/toracica; pruebas de autoinmunidad (22.8%) como factor reumatoide, anticuerpos
antinucleares y capilaroscopia; y pruebas de imagen nuclear (20.8%) como gammagrafia
6sea y densitometria dsea. Otras pruebas realizadas en menor proporcién fueron imagenes
no osteoarticulares como ecografia renal y/o abdomen, RMN de térax y TAC de pelvis. El
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18.1% de los pacientes reportaron que no se les habia realizado pruebas diagndsticas
previas a aquellas relacionadas con el diagndstico de espondiloartritis axial.

En cuanto a los tratamientos recibidos por los pacientes previo a su diagndstico, el mas
frecuente fue el uso de antiinflamatorios no esteroideos (AINES) en un 73.3%, seguido de
acetaminofén (28.7%) y medios fisicos (23.8%) como terapia fisica y plantillas. Casi un 20%
de los pacientes tenian antecedente de procedimientos en columna previos al diagndstico
de la espondiloartritis axial, entre ellos se incluyen bloqueos facetarios (9.9%), infiltraciones
(3.9%) y cirugias de columna (2.9%). Otros tratamientos frecuentemente utilizados fueron
la medicina alternativa (18.8%), los opioides (14.9%), los corticoides (14.9%),
procedimientos fuera de la columna (14.9%) como infiltraciones y cirugias en articulaciones
periféricas y diferentes DMARDs (13.9%) como metotrexate, sulfasalazina e
hidroxicloroquina. Soélo un 5% de los pacientes manifestaron no haber recibido
tratamientos.

Por ultimo, los diagndsticos previos mas frecuentemente referidos por los pacientes
asociados a los sintomas que presentaron al inicio de la enfermedad fueron: discopatia
lumbar (23.8%); lumbago (16.8%); desérdenes mecanicos en columna (15.8%) como ciatica,
escoliosis, discopatia cervical o dorsal; desérdenes osteoarticulares periféricos (14.9%)
como fascitis plantar, gota, tendinitis aquiliana, bursitis, traumas y espolén calcaneo; y
fibromialgia (14.9%). Otros diagndsticos dados de manera menos frecuente fueron estrés y
depresion, enfermedades autoinmunes (artritis reumatoide o lupus), osteoartritis e
infecciones. Algunos pacientes refirieron diagndsticos no relacionados con el sistema
osteoarticular como miomatosis uterina, hernia inguinal e insuficiencia venosa.

Tabla 9. Descriptivos variables de atencion en salud

Variable Frecuencia  Porcentaje
Medicina general 42 42.4%
Ortopedia 29 29.3%
Medicina interna 10 10.1%
1ler médico consultado Oftalmologia ! 71%
Reumatologia 5 5.1%
Fisiatria 4 4.0%
Neurocirugia 3 3.0%
Gastroenterologia 1 1.0%
Ortopedia 57 56.4%
Medicina general 48 47.5%
Médicos consultados antes del Medicina interna 26 25.7%
diagnédstico Neurocirugia 22 21.8%
Reumatologia 19 18.8%
Oftalmologia 12 11.9%
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Variable Frecuencia  Porcentaje
Medicina del dolor 7 6.9%
Urgencias 6 5.9%
Gastroenterologia 4 4.0%
Ninguna 19 18.8%
RMN columna lumbosacra 42 41.6%
Imdagenes osteoarticulares no 34 33.7%
lumbosacras
Radiografia columna lumbosacra 26 25.7%
Pruebas diagnésticas previas Pruebas de autoinmunidad 23 22.8%
Pruebas de imagen nuclear 21 20.8%
TAC columna lumbosacra 7 6.9%
Imdagenes no osteoarticulares 7 6.9%
Acido drico 5 5.0%
Otras 3 3.0%
Ninguno 5 5.0%
Antiinflamatorios no esteroideos 74 73.3%
Acetaminofén 29 28.7%
Medios fisicos 24 23.8%
Procedimientos en columna 19 18.8%
Medicina alternativa 19 18.8%
Tratamientos previos Opioides 15 14.9%
Corticoides 15 14.9%
Procedimientos no en columna 15 14.9%
DMARDs 14 13.9%
Manejo neuropatico 10 9.9%
Tratamiento hipouricemiante 4 4.0%
Antibidticos 2 2.0%
Ninguno 31 30.7%
Discopatia lumbar 24 23.8%
Lumbago 17 16.8%
Desérder;zlsunr;ic:nicos de 16 15.8%
Diagnésticos previos Desérdenes 'os’tgoarticulares 15 14.9%
periféricos
Fibromialgia 15 14.9%
Uveitis 8 7.9%
Desérdenes autoinmunes* 7 6.9%
Osteoartritis 7 6.9%
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Variable Frecuencia  Porcentaje
Infecciones 5 5.0%
Diagnosticos psicoemocionales 5 5.0%
Otros desérdenes oftalmoldgicos 3 3.0%
enfermedade?g[fjc?)inflamatorias 2 2.0%
Otros 5 5.0%

*Desdrdenes autoinmunes hace referencia a enfermedades autoinmunes que fueron descartadas una vez se

confirmo el diagndstico de espondiloartritis axial.

Tabla 10. Descriptivos variables paraclinicas.

Variable Frecuencia Porcentaje
Negativo 30 29.7%
HLA-B27
Positivo 71 70.3%
Sin dato 50 49.5%
VSG Negativa 25 24.8%
Positiva 26 25.7%
Sin dato 43 42.6%
PCR Negativa 17 16.8%
Positiva 41 40.6%

Observando las variables de tipo paraclinicos (tabla 10), encontramos a 71 participantes con

la presencia del gen HLA-B27 (70.3%) vs a los 30 participantes restantes que tuvieron dicha

prueba negativa (29.7%). En cuando a los reactantes de fase aguda, para ambos parametros
(PCR y VSG) casi la mitad de los pacientes no contaban con el dato al inicio de la
enfermedad; en aquellos que si lo tenian la VSG fue positiva en el 50.9% de los pacientes y

la PCR en el 70.6% (segun el pardmetro del laboratorio en el que se realizd).

Tabla 11. Descriptivos variables cuantitativas.

Resultado Error estandar

Edad al momento de la

. . Media 45.3 1.029
inclusion*
Edad al inicio de la Mediana 35
enfermedad Rango intercuartil 13
Mediana 2
Numero de sintomas
Rango intercuartil 1
Edad al diagnéstico* Media 39.6 1.025
Mediana 2
Tiempo para el diagnéstico
Rango intercuartil 6
Mediana 2

pag. 46



Médicos consultados antes

. . Rango intercuartil 2
del diagnéstico &

*Variables con distribucion normal.

La mayoria de las variables cuantitativas no presentaron una distribucion normal al ser
evaluadas por medio de la prueba de Kolmogorov-Smirnov, incluyendo la variable principal
(tiempo para el diagndstico). La edad actual y la edad al momento del diagndstico fueron
las Unicas variables que presentaron una distribucién normal. En la distribucién de las
variables cuantitativas (tabla 11), encontramos que la mediana para la edad de inicio de
sintomas fue de 35 afios (rango intercuartilico 13 afios), la edad al momento en el que se
realizé el diagndstico de la espondiloartritis axial fue en promedio de 39.7 afios con DE +/-
1.025 aios, la mediana del nimero de médicos que vio cada paciente fue de 2 médicos
antes de realizar el diagndstico. En promedio el retraso diagndstico fue de 4.88 afios, con
una mediana de 2 afos, con rango intercuartilico de 6 afios, y la mediana de nimero de
sintomas presentados por los pacientes previos al diagnodstico fue de 2 sintomas.

Debido a que la variable dependiente no mostré tener una distribucion normal, se
realizaron pruebas no paramétricas para el analisis bivariado (coeficiente de correlacién de
Spearman, U de Mann-Whitney y Krukal-Wallis). Se evidencié con significancia estadistica
que presentar discopatia lumbar antes del diagndstico definitivo estuvo asociado a una
mayor tardanza diagndstica de 4.5 afios frente a pacientes que no presentaron discopatia
antes del diagndstico con una tardanza de 2 afios (valor p=0.029), y los pacientes que
consultaron al gastroenterdlogo antes del diagndstico de espondiloartritis axial estuvieron
asociados a una mayor tardanza diagndstica de 10 afios respecto a los pacientes que no
consultaron a gastroenterologia antes del diagndstico con una tardanza de 2 afios (valor
p=0.017). Por otra parte, tener una edad de inicio menor estuvo asociada a una mayor
tardanza en el tiempo de diagndstico (tabla 12) respecto a los pacientes con una edad de
inicio mayor de manera significativa (valor p=0.042), por lo anterior esta variable fue
incluida en el analisis multivariado.

Tabla 12. Analisis bivariado variables cuantitativas
Coeficiente de

Variable o Valor p*
correlacion
Edad al inicio -0.202 0.042
Numero de sintomas 0.028 0.779

*Segun coeficiente de correlacién de Spearman.

En la tabla 13 se exponen los resultados del analisis bivariado de las variables cualitativas
que se decidieron incluir en el andlisis multivariado: aquellas con significancia estadistica,
aquellas con valor p <0.25 y aquellas de especial interés por los resultados previos de otros
estudios. Los resultados de las demas variables se encuentran en el anexo 7. Aunque la
variable de consulta a gastroenterologia tuvo significancia estadistica en el analisis
bivariado, al incluirla en el multivariado se constatd que podria llegar a ser una variable
sesgada, ya que el resultado de dicho modelo dio como resultado como Unica variable
explicatoria la consulta con gastroenterologia, con un OR extremadamente alto. Por lo

pag. 47



anterior, se decidié eliminar esta variable del anélisis multivariado, lo cual, como se verd en
los parrafos posteriores, permitié observar las influencia de otras variables de mayor
interés.

Tabla 13. Analisis bivariado variables cualitativas

Val

Variable Categoria Mediana RIC ::r
Femenino 2 6

Sexo 0.981
Masculino 2 6
No 2 6

Artritis 0.155
Si 2 6
No 2 6

Mialgias 0.083
Si 4 6
Antecedente No 2 6

familiar de ; 0.175
espondiloartritis Si 1 5
No 3 6

HLA-B27 0.219
Si 2 6
No 2 6

Neurocirugia 0.227
Si 3 5
No 2 5

Oftalmologia 0.24
Si 5.5 14
No 2 6

Urgencias 0.057
Si 0.5 3
No 2 5

Fibromialgia 0.077
Si 4 7
No 2 6

Discopatia 0.029
Si 4.5 11

*Segun prueba de hipdtesis de U de Mann-Whitney

El andlisis multivariado se realizé por medio de una regresion logistica binomial por las
caracteristicas de la variable dependiente, ésta fue categorizada de tal manera que el
desenlace se definio si el participante presentd un retraso en el diagndstico menor o igual
a 2 afios (codificado como 0) o mayor a este (codificado como 1), teniendo en cuenta la
mediana resultante como limite entre los dos grupos. Cabe mencionar que dicho modelo
fue realizado con fines explicativos mas no predictivos.

Como se evidencia en la tabla 14, la regresion se realizé mediante el método de forward
Wald, encontrando dos posibles modelos, el primer modelo Unicamente tomdé como
variable explicativa el diagndstico previo de fibromialgia con un Wald de 4.230, con valor p
=0.040 y un OR de 3.37 (IC 95% 1.059-10.757). Dicho resultado puede interpretarse como
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qgue aquellos pacientes con diagndstico previo de fibromialgia tuvieron 3.37 veces el riesgo
de encontrarse en el grupo con mediana para el diagnéstico mayor de 2 afios comparados
con aquellos que no. Sin embargo, en el segundo modelo la presencia de discopatia lumbar
identificada previa al diagndstico de SpA también fue significativa (valor p=0.032) cuando
se analiza en conjunto con la fibromialgia, dando asi una significancia para esta ultima
variable de 0.02, por lo que inferimos que este segundo modelo se ajusta mejor a nuestros
datos, e inclusive llega a ser mas explicativo que el previo.

Tabla 14. Resultados regresion logistica

95% C.I. para OR

B Error estandar Wald gl Sig. OR . .
Inferior  Superior
Paso . L.
s Fibromialgia 1216 0.591 4230 1 0,040 3375 1.059  10.757
Discopatia 1.055 0.492 4593 1 0,032 2871 1.094  7.534
Paso lumbar
b
2 Fibromialgia  1.390 0.607 5245 1 0,022 4015 1222  13.192

El modelo final mostré que las variables explicativas de tener diagndstico previo de
discopatia lumbar y de fibromialgia aumentaron el riesgo de tener una mediana mayor de
2 afos para el retraso en el diagndstico de espondiloartritis axial, dicho riesgo es de 2.871
(IC95% 1.094-7.534) veces el riesgo en aquellos pacientes con discopatia lumbary 4.015 (IC
95% 1.222-13.192) veces para quienes tenian fibromialgia en comparacién con aquellos que
no. La prueba de bondad de ajuste del modelo de Hosmer-Lemeshow del modelo escogido
mostrd un valor de p de 0.733, lo cual nos indica que los datos se ajustan adecuadamente
al modelo. EI R? de Nagelkerke del modelo resulté 0.118, lo cual nos indica que las variables
incluidas explican el 11.8% del resultado de la variable dependiente.
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9. DISCUSION

El objetivo principal del presente estudio es determinar el tiempo del retraso diagndstico
de la espondiloartritis axial y sus posibles factores asociados en una muestra proveniente
de un centro reumatoldgico en la ciudad de Bogota, Colombia. En promedio, el retraso
diagndstico encontrado en la muestra fue de 4.8 anos, dicho resultado se encuentra dentro
de lo descrito en estudios previos, siendo aun menor que lo encontrado en un reciente
metaanalisis, donde el retraso en el diagndstico de espondiloartritis axial promedio global
fue de 6.7 afios (IC 95% 6.2 a 7.2).(2) En dicho metaandlisis se evidencia la gran variabilidad
de este tiempo, siendo el limite inferior 2.8 afios y el superior 11.1 afios. Con respecto a
nuestra region, en Latinoamérica Unicamente se ha realizado un estudio en donde se evalué
la tardanza diagndstica de espondiloartritis axial con un promedio de tiempo al diagndstico
de 3 afios, sin embargo, no se evaluaron los factores asociados a la tardanza.(83)

El retraso en el tiempo diagndstico que encontramos en nuestra muestra fue de una
mediana de 2 afos con RIC (1-7 afos) en los 101 pacientes que fueron analizados. Dichos
resultados son comparables con los obtenidos en otros estudios realizados en Europa,
principalmente en el estudio con el realizado por Masson et al. 2017, en donde se hallaron
nuestros mismos resultados respecto a la variable en estudio (mediana 2 afios con RIC 1-7
afios).(51) Por otro lado, en el estudio de Redeker et al. 2019, hubo un retraso en el
diagnostico de la espondiloartritis axial de 2.3 afios de mediana con RIC 0.1 — 7.2 aios, que
comparado con el presente estudio fue mayor.(54)

Aggarwal et al. 2009, encontré una mediana del retraso en el diagndstico de 5.9 afios con
RIC 3-11 afos, la clasificacidon que utilizaron dichos investigadores fueron basados en los
criterios modificados de Nueva York, en donde no se contempla el uso de la RMN de
articulaciones sacroiliacas, por lo que no incluyen los hallazgos inflamatorios agudos,
teniendo como resultado un mayor retraso en el diagndstico en comparacién con los
resultados de este estudio (5.9 vs 2 afios).(61) Por otra parte, observamos que estudios
basados en la clasificacidn de los criterios ASAS del 2009, presentaron un retraso ain mayor
gue el observado en el estudio de Aggarwal et al. 2009, como lo es el de Seo et al. 2015
donde se obtuvo un tiempo de retraso diagndstico mediano de 8 afios con RIC 3-14
afios.(66) En nuestro estudio no hubo diferencias estadisticamente significativas entre
aquellos pacientes con diagndstico de la enfermedad antes del 2009 o después. Lo anterior,
podria hacernos pensar que laimplementacidn de los criterios de clasificacién en la practica
clinica puede tomar tiempo después de su publicacién y que ademas existen otros factores
que influyen para en el diagndstico en estos pacientes.

Basados los resultados en nuestro modelo de regresion logistica de caracter explicativo, se
obtuvo como resultado la asociacion de la tardanza en el tiempo de diagndstico con la
presencia previa de diagndstico de fibromialgia (OR 4.01 IC 95% 1.22-13.19; valor p 0.022),
y de discopatia lumbar (OR 2.87 IC95% 1.09-7.5; valor p 0.032). Dicho resultado podria estar
en concordancia con la gran proporcién de pacientes que consultaron por dolor lumbar
como primer sintomay a los que les realizaron RMN de columna lumbosacra, 56.5% y 41.6%
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respectivamente. La asociacion del diagndstico previo de discopatia lumbar con mayor
tardanza diagndstica ha sido encontrada en otro estudio previo realizado en Turquia en
2012.(59)

Con base a nuestros hallazgos, se considera que el resultado respecto a la discopatia lumbar
puede explicarse a que a los pacientes que consultan por dolor lumbar se les realiza una
imagen de columna a ese nivel y al encontrar un hallazgo anormal de tipo degenerativo, no
se les realiza un tamizaje completo para esclarecer la etiologia de dicho dolor. De hecho,
Garcia et al. 2017 encontraron en pacientes argentinos una menor frecuencia de patologia
degenerativa lumbar en la poblacién potencial para tamizaje de espondiloartritis axial (<45
afios con >3 meses de dolor lumbar).(84) Considerando lo anterior y que los hallazgos
anormales en la RMN de columna lumbosacra pueden ser encontrados hasta en el 52% de
los pacientes asintomaticos (85), en un paciente con dolor lumbar (especialmente joven) no
se deberia suspender el proceso diagndstico al encontrar cualquier tipo de hallazgo
degenerativo en las imagenes de columna lumbar.

Respecto al diagndstico previo de fibromialgia, en diferentes estudios la prevalencia de
fibromialgia en pacientes con espondiloartritis axial alcanza a ser hasta del 64%.(86) Es
decir, son dos condiciones que pueden coexistir en una alta proporcion de los pacientes y
sus diagndsticos pueden estar sesgados por la yuxtaposicion de sus manifestaciones
clinicas. Por ejemplo, varios estudios han reportado que una de las principales causas de
confusion para el diagndstico diferencial ha sido la sobreposicidn de la entesitis asociada a
la espondiloartritis axial y los puntos sensibles debidos a la fibromialgia.(86) De hecho, las
mujeres con dolor de espalda difuso se demoran mas en llegar al diagndstico de
espondiloatritis axial y uno de los diagndsticos previamente recibidos por ellas es el de
fibromialgia en un 5.5%, mientras que en los hombres esta enfermedad no fue
contemplada.(64) En nuestro estudio la proporcion de mujeres con diagndstico previo de
fibromialgia fue mayor (10.9%), e incluso hubo 4 (3.9%) pacientes hombres con este
diagndstico previo.

Ambas enfermedades se encuentran relacionadas a lo largo del curso de su historia natural.
En el reciente estudio publicado por Provan et al. 2021, muestra que altos puntajes de
severidad y presencia de dolor generalizado se asocian al desarrollo de fibromialgia en
pacientes con espondiloartritis axial, mientras que mantener estos niveles controlados e
iniciar una terapia anti-TNF estan asociados con la recuperacién de la fibromialgia en dichos
pacientes.(87) Tanto los puntajes de severidad como el tratamiento, estan asociados al
diagndstico oportuno de la espondiloartritis axial.(5)

En nuestro estudio no se encontraron asociaciones entre el tiempo de diagndstico de
espondiloartritis axial y otras variables que en estudios previos han tenido resultados
relativamente consistentes como: nivel educativo, sexo, HLA-B27, presencia de
manifestaciones extra-articulares, especialidades médicas consultadas (a excepcion de
gastroenterologia, que se explica mas adelante).(2) Lo anterior podria deberse al tamafio
de nuestra muestra, la homogeneidad de la misma especialmente en cuanto a las variables
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socioecondmicas y al hecho de que no se realizé el cdlculo del tamafio de la muestra por lo
cual el nidmero de pacientes no contd con la suficiente potencia para identificar
asociaciones estadisticamente significativas.

Los resultados respecto a los médicos consultados, los diagndsticos y las pruebas
diagndsticas previas también concuerdan con lo publicado anteriormente. Por ejemplo, en
el estudio realizado en Turquia, los pacientes consultaron por primera vez por dolor lumbar
en un 4% a reumatologia, 30% a fisiatria, 25% a ortopedia y 16% a neurocirugia.(59) Lo
anterior, concuerda parcialmente con nuestros resultados, los cuales mostraron que los
pacientes consultaron por primera vez en un 5.1% a reumatologia y 29.3% a ortopedia. A
pesar de que la mayoria de los pacientes podian elegir libremente la especialidad por la cual
consultar, se puede observar que en la mayoria de casos consultan con otras especialidades
gue no suelen tratar con la espondiloartritis axial. De hecho, la primera consulta se realizé
mas frecuentemente con medicina general. Estos resultados y aquellos de otros estudios
pueden indicar que una de las intervenciones importantes para disminuir el tiempo de
diagnostico, es aumentar la conciencia de la enfermedad en especialidades distintas a
reumatologia, incluyendo medicina general.

Por otro lado, el diagndstico previo de discopatia lumbar es frecuente en estos pacientes,
no sélo en nuestro estudio sino en otros realizados en otros paises. Por ejemplo, en el
mismo estudio de Turquia, 33% de los pacientes fueron diagnosticados con hernia discal
lumbar (59), en otro estudio realizado en Iran esta proporcién fue del 68.3% (62), en Corea
fue del 35.2% (66) y en Espaiia fue del 29.9% (88). En el presente estudio esta proporcion
fue del 23.8%, un poco menor a los resultados mencionados anteriormente, sin embargo
fue el diagndstico previo mas frecuente. Un paciente en nuestro estudio tenia antecedente
de cirugia de hernia discal lumbar, en contraste, en el estudio de Soysal et al. 2020 realizado
en Turquia, se encontré una prevalencia de sacroileitis del 7.3% en pacientes llevados a
cirugia de hernia discal lumbar (89), ambos datos evidencian que se realizan procedimientos
quirurgicos posiblemente innecesarios en estos pacientes.

Respecto a las limitaciones del presente estudio presenta un sesgo de memoria,
especialmente en las pruebas diagndsticas y los tratamientos previos, ya que en la mayoria
de los casos los resultados se basaron en el relato del paciente, muchas veces sin poderlo
verificar en la historia clinica. Sin embargo, para la variable principal del estudio (tiempo de
diagndstico) se intentd minimizar este sesgo, solo incluyendo aquellos pacientes que dentro
de la historia clinica estuviera claro este dato. Una segunda limitacion, fue que el estudio
fue monocéntrico y su muestra fue homogénea respecto al nivel educativo, el estrato
socioecondmico y el régimen de salud al que pertenecen, ya que la mayoria de los pacientes
tenian un alto nivel educativo y estrato socioecondmico y contaban con medicina privada
para sus consultas.

Seria interesante evaluar poblaciones con caracteristicas sociodemograficas mas
heterogéneas, ya que en diferentes estudios han sido asociadas con mayor tiempo

diagnostico (especialmente los afios de educacién), peor prondstico y calidad de vida.(2,90)
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La muestra del estudio la constituyen pacientes que por sus caracteristicas
sociodemograficas presentan mayor oportunidad a acceder a una consulta médica
especializada, pruebas diagndsticas y tratamientos, que no necesariamente se traduciria a
un menor tiempo, como se puede evidenciar en el metaanalisis del 2021, en cual se
encontro que los paises de alto ingreso reportan mayor tiempo para el diagndstico respecto
a los de ingreso medio.(2) Esto podria estar relacionado con la oportunidad de solicitar
pruebas diagndsticas innecesarias o sin realizar una anamnesis detallada que permita
enfocar mejor el diagndstico del paciente, en aquellos paises con mayor ingreso.

Al respecto de los factores socioeconémicos, se ha investigado su influencia en el
diagnostico reumatoldgico que un paciente podria recibir. Joud et al. 2014, realizaron un
estudio de casos y controles en Suecia, con el fin de determinar si el nivel socioeconémico
podria afectar la probabilidad de recibir el diagndstico de espondiloartritis y de dolor
crénico. Un nivel educativo bajo o moderado, y un nivel de ingresos moderado se asocid
con obtener diagndstico de dolor cronico; para el diagndstico de espondiloartritis no se
encontraron asociaciones, a pesar que la hipdtesis de los autores fue que un nivel de
ingresos alto estaria asociado a ello.(91) Sin embargo, este y otros estudios ya citados nos
indican que alrededor de obtener el diagndstico clinico de la espondiloartritis axial, los
factores socioeconémicos a nivel micro (el paciente) y macro (el pais) pueden representar
barreras de diagnodstico y tratamiento oportunos.

Al incluir la variable de consulta por gastroenterologia en el analisis multivariado, en el
modelo resultd Unicamente esta variable OR extremadamente alto sin significancia
estadistica. Solamente 4 de 101 participantes fueron valorados por gastroenterologia, y 3
de ellos tuvieron un tiempo para el diagndstico mayor a 10 afios. Al revisar las historias
clinicas de dichos pacientes, debutaron con enfermedad intestinal inflamatoria, fueron
tratados por gastroenterologia y después de varios afios iniciaron las manifestaciones
propias de la espondiloartritis axial. Esto puede explicarse por la gran variablidad en el inicio
de los sintomas propios de la espondiloartritis axial en pacientes previamente
diagnosticados con enfermedad intestinal inflamatoria (92) o también por el conocimiento
limitado de esta especialidad respecto a las manifestaciones osteoarticulares.(93) Por todo
lo anterior, se considera que el resultado de la variable consulta a gastroenterologia no se
debe a la consulta per se sino a la historia natural de la enfermedad que tuvieron estos
pacientes y por lo tanto se decidid excluir del analisis multivariado, lo cual permitio que
otras variables con mayor interés y reportadas previamente en otras publicaciones,
resultaran significativas para la variable dependiente.

A pesar de las limitaciones del estudio, en nuestro conocimiento es el Unico que ha evaluado
los factores que pueden influir en el tiempo de diagndstico de la espondiloartritis axial, en
la poblacion colombiana y latinoamericana. Es un primer acercamiento a la evaluacién de
las razones por las cuales el tiempo para lograr el diagndstico de la espondiloartritis axial es
largo, lo cual afecta negativamente la progresidn de la enfermedad, la calidad de vida de
los pacientes y la economia del sistema de salud. El estudio explora posibles barreras, las
cuales podrian mejorarse a través de intervenciones, como aumentar el conocimiento de la
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enfermedad tanto en pacientes como en médicos, considerando que, por sus
manifestaciones clinicas heterogéneas los pacientes suelen consultar a multiples
especialidades médicas que no suelen tratar este tipo de condiciones.

De hecho, la Sociedad Internacional para la Evaluacion de Espondiloartritis (‘Assessment of
Spondyloarhtritis international Society’ ASAS) ha publicado una guia para la remisidn
temprana de pacientes con sospecha de espondiloartritis axial por médicos no
reumatologos. Se realizd una revision sistematica de la literatura de estudios que evaluaran
el desempeiio de estrategias de remisidon, dos encuestas a los miembros de la sociedad y
una votacién final en la reunién anual de la sociedad. El resultado del proceso fue la
siguiente recomendacion:(94)

Pacientes con dolor de espalda crénico (=3 meses) con inicio antes de los 45 afios, deben ser
remitidos a un reumatologo si presentan al menos uno de los siguientes parametros:

- Dolor lumbar inflamatorio segln cualquier set de criterios.

- HLA-B27 positivo.

- Sacroileitis en imagenes, si disponible (radiografia o resonancia magnética.

- Manifestaciones periféricas (en particular artritis, entesitis, y/o dactilitis).

- Manifestaciones extra-articulares (psoriasis, enfermedad intestinal inflamatoria, y/o

uveitis).

- Historia familiar de espondiloartritis.

- Buenarespuesta a AINES.

- Reactantes de fase aguda elevados.
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10. CONCLUSIONES

El presente estudio es el primer acercamiento en evaluar los factores asociados al tiempo
de diagndstico de espondiloartritris axial en Colombia. Los resultados en cuanto al tiempo
de diagndstico de nuestra poblaciéon (mediana de 2 afios, promedio de 4.8 afios) son
comparables con aquellos publicados en pacientes de otros paises. Asimismo, los factores
que resultaron asociados a un mayor tiempo, presencia de discopatia lumbar y fibromialgia,
también han sido descritos por otros autores. Debido a que en el proceso de llegar al
diagnodstico adecuado influyen un gran numero de factores, que van desde caracteristicas
propias del paciente hasta los factores asociados a la atencién en salud, determinar las
razones puntuales del retraso representa un reto. Por lo tanto, se debe continuar la
investigacion en este tema con el fin de crear intervenciones especificas y asi lograr un
diagnostico y tratamiento oportunos.
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12. ANEXOS
Anexo 1. Tabla de operacionalizacion de variables.

Tabla 15. Tabla de variables

NOMBRE DEFINICION TIPO NIVEL

Variable dependiente

Diferencia en afios
entre el afo del
Tiempo de primer sintoma y el Cuantitativa
diagndstico afio de la realizacién continua
del diagnéstico
definitivo

Razén

Sociodemograficas

Afos cumplidos al I
Cuantitativa

Edad actual momento de la . Razén
. ., continua
inclusiéon

Cualidad organica de

. Cualitativa Nominal
ser hombre o mujer

Sexo

Nivel de estudio
Nivel de completado al
escolaridad momento del inicio de
los sintomas
Clasificacion de los
inmuebles
residenciales de un
Estrato municipio, segln la
socioecondmico = ley. Articulo 14.8 de la
Ley 142 de 1994., al
momento del inicio de
los sintomas
Tipo de
aseguramiento al
Régimen en el Sistema General de
Sistema General Seguridad Social en
de Seguridad Salud colombiano que
Social en Salud utilizé el paciente al
inicio de los sintomas
o medicina prepagada

Cualitativa Ordinal

Cualitativa Ordinal

Cualitativa Nominal

Clinicas
Tipo de
espondiloartritis axial
Diagnéstico diagnosticada por Cualitativa Nominal
reumatologo segun
hallazgos en
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RESULTADO

Afios

Afios cumplidos

Hombre/Mujer

Ninguno, primaria,
secundaria, técnico,
profesional, posgrado

1,2,3,4,5,6

Particular, subsidiado,
contributivo, medicina
prepagada.

Espondilitis anquilosante,
espondiloartritis axial no
radiogréfica



NOMBRE

Fecha de inicio
de sintomas

Edad de inicio
de sintomas

Fecha de
diagndstico

Edad de
diagndstico

Primer sintoma

Sintomas
adicionales

Tipo de dolor
lumbar

DEFINICION

radiografia simple de
articulaciones
sacroiliacas

Afo en el cual se
experimenté el primer
sintoma relacionado
con la enfermedad

Edad en la cual se
experimenté el primer
sintoma relacionado
con la enfermedad

Ao en el cual se
realizo el diagndstico
definitivo de la
enfermedad

Edad en la cual se
realizo el diagndstico
definitivo de la
enfermedad

Primer sintoma
experimentado por el
paciente que se
relacione con la
enfermedad por el
cual haya consultado

Sintomas relacionados
con la enfemedad que
haya tenido el
paciente previos al
diagndstico

Caracteristicas del
dolor lumbar
presentado por el
paciente previo al
diagndstico segln
criterios (Calin, Berlin,
ASAS). Se califica
como dolor lumbar
inflamatorio si cumple
cualquiera de los tres
sets de criterios; no
especifico si cumple
alguno de los criterios
de los sets pero no el
criterior mayor

TIPO

Cualitativa

Cuantitativa
continua

Cualitativa

Cuantitativa
continua

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

NIVEL

Nominal

Razén

Nominal

Razén

Nominal

Nominal

Nominal

RESULTADO

Afio calendario (AAAA)

Afios cumplidos

Afio calendario (AAAA)

Afios cumplidos

Dolor lumbar, dolor
cervical/dorsal, artritis,

entesitis, uveitis, dactilitis,

psoriasis, enfermedad
intestinal inflamatoria

Dolor lumbar, dolor
cervical/dorsal, artritis,

entesitis, uveitis, dactilitis,

psoriasis, enfermedad
intestinal inflamatoria

Inflamatorio, no especifico
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NOMBRE

Antecedente
familiar de
espondiloartritis

Primera
consulta

Médicos
adicionales

NUmero de
médicos

Pruebas
diagndsticas
previas

Tratamientos
previos

Diagnésticos
previos

HLA-B27

PCR

VSG
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DEFINICION

Familiar en primer o
segundo grado con
diagndstico de
cualquier tipo de
espondiloartritis

Especialidad del
médico al cual
consulté por primera
vez por sintomas
relacionados con la
enfermedad

Especialidad de los
médicos consultados
previo a la realizacion

del diagnéstico

Cantidad de médicos
a los cuales consulto
por sintomas
relacionados con la
enfermedad previo al
diagndstico definitivo

Pruebas diagnésticas
realizadas previas al
diagndstico definitivo

Tratamientos
recibidos previos al
diagndstico definitivo

Diagnésticos recibidos
previos al diagnéstico
definitivo

Resultado de
genotipificacion del
HLA-B27

Resultado de la PCR
realizada al inicio de
los sintomas

Resultados de la VSG
realizada al inicio de
los sintomas

TIPO NIVEL
Cualitativa Nominal
Cualitativa Nominal
Cualitativa Nominal
Cuantitativa .

. Razdén

discreta

Cualitativa Nominal
Cualitativa Nominal
Cualitativa Nominal
Paraclinicos

Cualitativa Nominal
Cualitativa Nominal
Cualitativa Nominal

RESULTADO

Siono

Médico general o
especialidad médica

Médico general o
especialidad médica

Numero de médicos

Pruebas diagndsticas

Tratamientos

Diagnéstico

Positivo, negativo

Positiva, negativa, sin dato

Positiva, negativa, sin dato



Anexo 2. Guion de consentimiento informado y entrevista telefénica
Informacion previa a la entrevista telefénica

Previa autorizacion firmada por el médico reumatdlogo de la Fundacion para la Investigacién en
Dermatologia FUNINDERMA, se permite el acceso a la lista de historias clinicas digitales y/o fisicas
de los pacientes que presenten la condicién de espondiloartritis axial segun la codificacién CIE-10
utilizada para la clasificacion diagndstica de los pacientes.

Posteriormente, previo a la obtencién de datos en las historias clinicas digitales y/o fisicas, se
procede a verificar que los sujetos del estudio cuenten con el consentimiento informado (anexo) del
Centro de Estudio de Enfermedades Autoinmunes (CREA), el cual esta asociado en convenio con
FUNINDERMA (se anexa documento de convenio) y cuentan con autorizacion para el uso de datos
personales de los pacientes. Aquellos pacientes que no cuenten con dicho consentimiento en su
respectiva carpeta no podran ser contactados para participar en el estudio, a menos que durante la
recoleccidon de datos asistan a control médico y firmen el consentimiento informado durante el
mismo.

Se procede a la revisién de las historias clinicas para verificar que los individuos cumplan con los
criterios de clasificacion para espondiloatritis axial ASAS 2009, los criterios de inclusién y que no
cumplan con los criterios de exclusidn. Inicialmente los investigadores consignaran la informacién
disponible en la historia clinica en el formato de recoleccion de la informacion (anexo 1) de manera
fisica, sin ningun registro de esta informacion de manera digital.

Las historias clinicas en las cuales no esté estipulada la fecha de inicio de los sintomas, y la fecha del
diagndstico serdn descartadas. Lo anterior debido a que no hay certeza y veracidad en los datos
obtenidos mediante entrevista, afectando los resultados, el analisis y la validez interna del estudio.

Al determinar la elegibilidad de los pacientes y obtener los datos a partir de la historia clinica, se
procedera a llamarlos por medio el nimero de contacto registrado en la historia clinica de cada
individuo seleccionado. Dicha llamada la realizaran los investigadores Luisa Fernanda Parada Arias,
Juan Felipe Vargas Gonzalez o Nassin Sequi Ahcar Cabarcas, dado que el presente proyecto se esta
realizando en conjunto con el CREA y se cuenta con el consentimiento informado escrito, el
convenio entre ambas instituciones y la autorizacién del médico tratante de FUNINDERMA, ya
mencionados anteriormente.

En caso de que el paciente rechace su participacién en el estudio, el formato de recoleccién de
informacidn de dicho paciente serd inmediatamente destruido.

Entrevista telefdnica
Se procede a llamar a los pacientes, se realizan maximo 3 intentos por dia, de lo contrario se volvera
a llamar en 3 dias nuevamente. Si no contesta, la persona encargada de la llamada marcara con una

“X” en la columna “No contesta” y se procederd a omitir al paciente del estudio por falta de
contacto.
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¢Cémo se encuentra el dia de hoy? (Respuesta del participante). Mi nombre es (nombre del
entrevistador). El dia de hoy lo contactamos del Centro de Estudio de Enfermedades Autoinmunes
(CREA), en asociacién con el centro de Reumatologia y Dermatologia FUNINDERMA en donde usted
esta siendo atendido por el Dr. Rubén Dario Mantilla, médico reumatédlogo. El motivo de nuestra
Ilamada es para informarle que actualmente estamos llevando a cabo un estudio para investigar
qgué factores pueden estar involucrados en el tiempo de diagndstico de la espondiloartritis axial,
también conocida como espondilitis anquilosante. Sabemos que usted cuenta con el diagndstico de
esta enfermedad y que previamente ha brindado informacién a FUNINDERMA para permitir la
autorizacion de sus datos personales para fines investigativos. Quisiéramos saber si se encuentra
interesado(a) en participar de una breve encuesta via telefénica con el fin de poder obtener los
datos relevantes para el estudio y asi poder contribuir al desarrollo del conocimiento sobre esta
enfermedad para usted y la comunidad. (Respuesta del participante)

Rechaza: Muchas gracias por atender a nuestra llamada y por su tiempo, recuerde asistir de manera
periddica a su consulta por reumatologia con el fin de continuar su seguimiento y adherencia al
manejo establecido para su enfermedad. Adicionalmente, si usted lo desea podemos compartirle
los resultados del estudio una vez concluido. Feliz dia. (Se termina la entrevista con el participante)

Acepta: Gracias por su colaboracidn, a continuacién, realizaremos un breve cuestionario realizado
por los investigadores del estudio. Al final de la explicacion se dara un espacio para preguntas y
aclaraciones relacionadas al tema.

Acepta, pero en otro momento: Gracias por su colaboracion, lo contactaremos nuevamente en un
momento mas oportuno para usted (se tomara el dato del dia y/u hora que el individuo prefiera
para realizar la entrevista).

En primer lugar, le voy a leer el consentimiento informado para su participacién en el estudio, el
cual es el documento con el cual se le explica de manera breve el estudio y en qué consiste su
participacion. Después de la lectura usted podra realizar las preguntas que tenga y con toda la
informacidn necesaria procederemos a aceptar o no el consentimiento de manera verbal.

Consentimiento informado verbal

El estudio tiene como objetivo explorar algunos factores que pueden contribuir a que el tiempo para
el diagndstico de espondiloartritis axial o espondilitis anquilosante sea largo. Esta condicidn es una
enfermedad de larga duracion, que hasta el momento no es curable, pero para la cual existen
tratamientos que mejoran los sintomas y se ha visto que entre mas rapido se inicien estos
tratamientos, tienen mayor probabilidad de ser eficaces.

A pesar de esto, varios estudios han visto que los pacientes duran aproximadamente de 5 a 10 afios
con los sintomas de la enfermedad, pero sin el diagndstico definitivo. Por esto, no reciben el
tratamiento adecuado e incluso reciben tratamientos médicos o incluso cirugias que no son
necesarios. La enfermedad avanza y puede causar diferentes alteraciones en la columna vertebral,
las articulaciones y otros organos como el ojo o el intestino, que pueden llegar a ser irreversibles y
muy incapacitantes para el paciente.

En Colombia no se tienen datos respecto a cuanto tiempo se demora el diagnostico de esta
enfermedad ni de los factores que pueden estar contribuyendo a una mayor o menor demora. Por
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todo lo anterior, este estudio pretende explorar estos posibles factores, como una aproximacion
inicial a este problema, para poder plantear algunas estrategias que disminuyan el tiempo que el
paciente dura sin el diagndstico definitivo.

El estudio esta realizado por tres médicos generales estudiantes de maestria en epidemiologia y
Rubén Dario Mantilla (médico reumatdlogo). Adicionalmente, el estudio esta siendo realizado en
conjunto con el Centro de Estudio de Enfermedades Autoinmunes (CREA), centro de investigacién
de la Universidad del Rosario.

Usted fue contactado porque, en primer lugar, cuenta con un consentimiento informado por escrito
del CREA, tiene el diagndstico de esta enfermedad realizado por un médico reumatdlogo y cumple
los criterios del estudio.

Después de haber verificado que usted tuviera el consentimiento informado firmado, los
investigadores revisaron su historia clinica del centro médico donde tiene sus controles con el Dr.
Rubén Mantilla, para comprobar que fuera elegible para el estudio, luego se diligenciaron unos
formatos en fisico con la informacion pertinente basados en la historia clinica. Esta llamada se realiza
para indagar si usted acepta o no participar en el estudio y para finalizar la obtencién de la
informacidn que no esta disponible en la historia clinica. En caso de que usted rechace ingresar al
estudio, todo registro de su informacién sera destruido inmediatamente y no podra ser utilizado a
futuro, este registro solo se encuentra en forma fisica, y en ningin momento previo a su
consentimiento fue registrado de manera digital.

En este momento su participacidn consiste en una breve entrevista que solo tiene las preguntas
para completar la informacién que no fue posible obtener por la historia clinica. Si toda la
informacidn necesaria pudo obtenerse por su historia clinica, la llamada solo constarad de este
consentimiento informado.

Segun la ley 8430 de 1993 la cual rige las investigaciones en salud, este estudio se considera ser una
investigacion de riesgo minimo, ya que no se realizara ninguna intervencidon en usted. Su
participacién sera completamente libre, voluntaria y usted puede retirar su consentimiento de
participar en cualguier momento, si desea hacerlo después de esta llamada nos puede contactar a
los teléfonos que le daré posteriormente y retiraremos toda su informacién del estudio y de
cualquier registro. Su decisién no influirda en ningin momento en su atencién médica. La
participacién en el estudio no tiene beneficios econdmicos, politicos o laborales. Al finalizar todas
las personas interesadas (participen o no en el estudio) obtendran los resultados y conclusiones del
estudio, los cuales serdn enviados via correo electronico.

Usted tendra derecho a la respuesta a cualquier duda generada durante todo el desarrollo del
estudio, que considere necesaria para mayor tranquilidad y transparencia.

La informacién obtenida se guardara bajo estricta confidencialidad y anonimidad. Solo el personal
involucrado en el estudio y el comité de ética que lo supervisard puede tener acceso a la informacion
obtenida mediante las historias clinicas y la entrevista realizada. Toda la informacién que se obtenga
de este estudio de investigacion se utilizard Unicamente con el propdsito que aqui se comenta.

¢Estd usted de acuerdo a participar en el presente estudio titulado “Factores asociados al tiempo
de diagndstico de espondiloartritis axial en un centro de reumatologia Bogotd, Colombia”?
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Acepta: No acepta:

El participante identificado con cédula de
ciudadania C.C niumero de declara de manera verbal que
acepta participar voluntariamente en este estudio y cooperar respondiendo las preguntas de la
encuesta que se aplicard durante la presente entrevista, adicionalmente al uso de los datos de las
historias clinicas del centro de reumatologia y dermatologia FUNINDERMA. Asimismo, el
participante declara que ha tenido la oportunidad de preguntar sus dudas y que cualquier inquietud
generada ha sido resuelta.

Investigadores:

Luisa Fernanda Parada Arias M.D. — Candidato a Maestria en Epidemiologia. Universidad CES,
Universidad del Rosario. Tels.: 316-3462195, E-mail: Ifpa2293@gmail.com

Juan Felipe Vargas Gonzalez M.D. — Candidato a Maestria en Epidemiologia. Universidad CES,
Universidad del Rosario. Tels.: 304-4883328, E-mail: juanfevargas@hotmail.com

Nassin Sequi Ahcar Cabarcas M.D. - Candidato a Maestria en Epidemiologia. Universidad CES,
Universidad del Rosario. Tels.: 300-5415507, E-mail: nassinahcarc@gmail.com

Rubén Dario Mantilla Hernandez M.D. - Médico Reumatdlogo. Tels.: 310-8086449, E-mail:
rdmantilla@hotmail.com

de de 201 .

En caso de aceptar el consentimiento informado verbal, se realizaran las siguientes preguntas segun
sea necesario o no, de acuerdo con la informacion ya obtenida de cada paciente por la historia
clinica.

Cuestionario

¢Qué escolaridad tenia cuando le iniciaron los sintomas de la enfermedad?
¢Qué estrato tenia cuando le iniciaron los sintomas de la enfermedad?
¢Qué ocupacidn tenia cuando le iniciaron los sintomas de la enfermedad?
Cuando consultd por sus sintomas, équé tipo de régimen de afiliacion a salud utilizé para
sus consultas?
¢Cual fue el primer sintoma por el cual consulté?
¢Qué otros sintomas tuvo previos al diagndstico definitivo?
7. Situvo dolor lumbar:

a. ¢A qué edad leinicié el dolor?
¢Tuvo un inicio lento? (Aqui la idea es preguntar si tuvo inicio insidioso).
¢Tuvo una duracidon mayor a 3 meses?
¢El dolor mejoraba con la actividad/ejercicio?
¢El dolor lo despertaba en la noche?
¢En la mafiana presentaba sensacion de rigidez en la espalda?
¢Presentaba dolor en los gluteos que iba de un lado al otro?
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9.

10.
11.
12.
13.

14.

¢Tiene algun familiar de primer o segundo grado con este mismo diagndstico u otro
relacionado (espondilitis anquilosante, psoriasis, uveitis, artritis reactiva, enfermedad
inflamatoria intestinal)?

¢Cual fue la especialidad del primer médico al cual consulté?

¢A cudles otros médicos consulto antes de que le realizaran el diagnéstico?

¢Qué pruebas diagndsticas le realizaron antes del diagndstico definitivo?

¢Qué tratamientos tuvo antes del diagndstico definitivo?

Desde que consultd por el primer sintoma y antes del diagndstico definitivo, éha tenido
diagndstico de hernia lumbar discal/fibromialgia?

¢Qué otros diagndsticos ha tenido antes de que le realizaran el diagndstico definitivo?

Eso ha sido todo, agradecemos su participacion y colaboracion con el presente estudio. Una vez sea
concluido, los resultados del mismo seran enviados si usted asi lo desea. Que tenga muy buen dia.

Al finalizar la llamada el entrevistador marcara en la lista de sujetos de investigacion un “O” en la
columna “Contesta” para llevar el registro de llamadas efectivas.
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Anexo 3. Formato de recoleccion de la informacion

Identificacion: . Codigo:

Sexo: . Diagnéstico:

Edad de inicio: . Ao de inicio:

Edad al diagnéstico: . Ao de diagnéstico:

Nivel de educacion al inicio: . Estrato al inicio:
Régimen de salud al inicio: . Ocupacion al inicio:

Primer sintoma por el que consulto:

Sintomas/signos adicionales:

Tipo de dolor lumbar:

Historia familiar espondiloartritis:

VSG (primera): . PCR (primera): . HLA-B27:
BASFl inicial: . BASFlactual: . BASDAlinicial: . BASDAI actual:
Médicos consultados: 1. . 3

2 4.
Pruebas diagndsticas previas: 1. 3.

2. 4,

Tratamientos previos: 1. . 3.

2 4.
Diagndsticos previos: 1. . 3.

2 4.
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Anexo 4. Carta de aval

Universidad del

Rosario

MIEMBROS

CARLOS ENRIQUE TRILLOS, PRESIDENTE
MEpico CIRUIANO; MSC. EPIDEMIOLOGIA

JuAN GUILLERMO PEREZ CARRERO
MEDICO BICETICISTA;
SECRETARIO TECNICO

RAMON FAYAD NAFFAH
Lic. EDUCACION; PHD MATEMATICAS

CARLOS ALBERTO CALDERON
MEDICO; MSC. FARMACOLOGIA

CARLOS GUILLERMO CASTRO
ABOGADO); ESP. DERECHO MEDICO SANITARIO

GLEIDY VANESSA ESPITIA
FONOAUDIOLOGA, MSC ¥ PHD €N CIENCIAS

JaiD CONSTANZA ROJAS
BACTERIOLOGA; MISC. SALUD PUBLICA;
MSc. BiogTica

KATHERIN QUINTERO PARRA
QUIMICA FARMACEUTICA

LuisA FERNANDA RAMIREZ
PSICOLOGA- PHD PSICOLOGIA SOCIAL Y DE LA SALUD

MAGDA MILENA GAVIRIA
BIGLOGA; MISC EN BIOLOGIA

MARTHA ROCiO TORRES NARVAEZ
FISIOTERAPEUTA, MSC BIOETICA

ANDREA TORRES RUIZ
INGENIERA BIOMEDICA; MSC ING. ELECTRONICA ¥ DE
COMPUTADORES

CEesAR PAYAN GOMEZ
MEDICO, MSC GENETICA HUMANA; PHD CIENCIAS
Bisicas

Jesus ORLANDO CROCE
ABOGADO

KAREN JUUETH MORENO
FISIOTERAPEUTA; ESP. EPIDEMIOLOGIA

MARTHA ISABEL BAUTISTA DUERAS
AUXILIAR ADMINISTRATIVA

Carrera 24 N° 63C-69 Bogota
Teléfono: 2970200 Ext. 3295

comité de ética

COMITE DE ETICA EN INVESTIGACION DE LA UNIVERSIDAD DEL ROSARIO
SALA DE CIENCIAS DE LA VIDA

DVOO005 932-CV1126
Bogotd D. C., 11 de octubre de 2019

Doctora

LUISA FERNANDA PARADA

Investigadora Principal

Estudio: “Factores asociados al tiempo de diagndstico de espondiloartritis axial en un centro de
reumatologia en Bogota, Colombia”.

Bogotd, D. C.

Respetada Investigadora:

El Comité de Etica en investigacidn de la Universidad del Rosario (CEI-UR) evalud de forma
expedita la nueva version de su proyecto de investigacion “Factores asociados al tiempo de
diagndstico de espondiloartritis axial en un centro de reumatologia en Bogotd, Colombia". Fecha
de recepcion: 11 de septiembre de 2019.

Luego de haber tenido en cuenta las observaciones efectuadas por el CEI-UR, se APRUEBA el
protocolo en referencia junto con la informacion anexa.

Para el comité de ética es importante acompafiarla durante la ejecucion del estudio. Por favor no
dude en contactarnos en caso de tener alguna inquietud o de necesitar apoyo para el analisis de
alguna situacion especifica. De igual forma le recomendamos notificar cualquier modificacion en
la ejecucion del estudio no expuesta en la aprobacion inicial del proyecto.

Cordialmente,

gf,:{’- Universidad del

s Rosario

c.c. Archivo
Proyectd: Martha Isabel Bautista

Este comité se rige por los lineamientos juridicos y éticos del pais a través de las resoluciones 8430 de 1993 y 2378 de
2008 del Ministerio de Salud y Proteccién Social. Igualmente, se siguen los acuerdos contemplados en la declaracién de
Helsinki (Fortaleza, Brasil 2013) y de la Conferencia Internacional de Armonizacién para las Buenas Practicas Clinicas.
Recuerde visitar nuestra pagina web, en donde encontrard informacién actualizada de los procedimientos del Comité de
Etica en Investigacién de la Universidad del Rosario, asi como cursos en ética de la investigacion de acceso libre.

inve: cion/Soporte-a-la-investigacion/Comite-de-atica-en-iny

https://www.uiro

DVOO005 932-CV1126
Pagina 1de 1

E-mail: comite.etica@urosario.edu.co
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Anexo 5. Carta de aval comité de ética con cambios por pandemia

Universidad del

Rosario

MIEMBROS

CARLOS ENRIQUE TRILLOS, PRESIDENTE
MEpico CIRUIANO; MSC. EPIDEMIOLOGIA

JUAN GUILLERMO PEREZ CARRENO
MEDICO BIOETICISTA;
SECRETARIO TECNICO

RAMON FAYAD NAFFAH
Lic. EDUCACION; PHD MATEMATICAS

CARLOS ALBERTO CALDERON
MEDICO; MSC. FARMACOLOGIA

GLEIDY VANESSA ESPITIA
FONOAUDIOLOGA, MSC ¥ PHD N CIENCIAS

Jaip ConsTANZA RoJAs
BACTERIOLOGA; MSC. SALUD PUBLICA;
MSc. BIOETICA

KATHERIN QUINTERO PARRA
Quimica FARMACEUTICA

Luisa FERNANDA RAMIREZ
PsICOLOGA- PHD PSICOLOGIA SOCIAL Y DE LA
SALUD

MAGDA MILENA GAVIRIA
BIOLOGA; MSCEN BIOLOGIA

MARTHA ROCIO TORRES NARVAEZ
FISIOTERAPEUTA, MSC BIOETICA

ANDREA TORRES RuiZ
INGENIERA BIOMEDICA; MSC ING. ELECTRONICA Y
DE COMPUTADORES

CEesAR PAYAN GOMEZ
MEpIco, MSc GENETICA HUMANA; PHD
CIENCIAS BAsICAS

Jesus ORLANDO CROCE
ABOGADO

KAREN JULIETH MORENO
FISIOTERAPEUTA; ESP. EPIDEMIOLOGIA

MARTHA ISABEL BAUTISTA DUERAS
AUXILIAR ADMINISTRATIVA

Carrera 24 N° 63C-69 Bogota
Teléfono: 2970200 Ext. 3295

COMITE DE ETICA EN INVESTIGACION DE LA UNIVERSIDAD DEL ROSARIO
SALA DE CIENCIAS DE LA VIDA

DVOO005 1212-CV1126
Bogota D. C., 08 de julio de 2020

Doctora

LUISA FERNANDA PARADA ARIAS

Investigadora Principal

Estudio: "Factores asociados al tiempo de diagnéstico de espondiloartritis axial en un centro de
reumatologia en Bogotd, Colombia”.

Bogota D. C.

Respetada investigadora:

El Comité de Etica en Investigacién de la Universidad del Rosario (CEI-UR) evalué de forma
expedita la nueva versién de su proyecto de investigacion “Factores asociados al tiempo de
diagndstico de espondiloartritis axial en un centro de reumatologia en Bogota, Colombia”. Fecha
de recepcion: 13 de mayo de 2020.

Luego de su revision, el CEI-UR APRUEBA los ajustes realizados al protocolo en referencia.

Por favor tenga en cuenta la siguiente recomendaciéon al momento de ejecutar el proyecto de
investigacion.

- Incluir en la historia clinica la confirmacién de lectura del texto estdndar a cada participante,
consignacion de la transmision del consentimiento de forma verbal, asi como registro de la
respuesta de los participantes.

Para el comité de ética es importante acompafiarla durante la ejecucion del estudio. Por favor no
dude en contactarnos en caso de tener alguna inquietud o de necesitar apoyo para el analisis de
alguna situacion especifica. De igual forma le recomendamos notificar cualquier modificacién en
la ejecucion del estudio no expuesta en la aprobacion inicial del proyecto.

Cordialmente,

c.c. Archivo
Proyectd: Martha Isabel Bautista

Este comité se rige por los lineamientos juridicos y éticos del pais a través de las resoluciones 8430 de 1993 y 2378 de
2008 del Ministerio de Salud y Proteccion Social. Igualmente, se siguen los acuerdos contemplados en la declaracién de
Helsinki (Fortaleza, Brasil 2013) y de la Conferencia Internacional de Armonizacién para las Buenas Practicas Clinicas.
Recuerde visitar nuestra pagina web, en donde encontrara informacion actualizada de los procedimientos del Comité de
Etica en Investigacion de la Universidad del Rosario, asi como cursos en ética de la investigacion de acceso libre.
https://www.urosario.edu.co/Investigacion/Soporte-a-la-Investigacion/Comite-de-etica-en-investigacion/#id-tabs
DVO005 1212-CV1126
Pagina 1 de 1

E-mail: comite.etica@urosario.edu.co
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Anexo 6. Carta de autorizacion de la institucion

Bogotd, Julio de 2019

Universidad CES/Universidad del Rosario
Maestria en epidemiologia
Cludad

Por medio de la presente autorizo a Juan Felipe Vargas Gonzalez, Luisa Fernanda Parada
Arias y Nassin Ahcar Cabarcas a realizar su tesis para optar al titulo de maestria en
epidemiologia en la Fundacion para la Investigacion en Dermatologia Funinderma, en la cual
me desempeno como médico reumatdlogo.

La tesis en cuestion tiene como titulo “Factores asociados al tiempo de diagnostico de
espondiloartritis axial en un centro de reumatologia en Bogotd, Colombia®, para la cual
autorizo que se tomen datos de las historias clinicas de los pacientes de los cuales soy el
médico reumatdlogo tratante y se contacten telefénicamente, segun el consentimiento de
cada paciente, desde el inicio del trabajo de campo hasta la presentacion y aprobacion de

la tesis.

Adicionalmente, indico que al final del trabajo se realizard una socializacion de los
resultados a los pacientes del centro, independientemente que hayan participado o no en

el estudio.
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Anexo 7. Complemento tabla analisis bivariado

Tabla 16. Bivariado variables cualitativas no incluidas en el modelo de regresidn logistica

binomial
Categoria Mediana RIC Valor p

Diagnéstico Espondiloartritis axial no radiografica. 2,00 4 0,132
Espondilitis anquilosante 5,00 7

Artralgias No 2,00 6 0,926
Si 2,00 5

Uveitis No 2,00 6 0,485
Si 2,00 10

Entesitis No 2,00 5 0,301
Si 3,00 10

Rigidez axial No 2,00 6 0,717
Si 2,00 8

Fecha diagndstico Diagndstico antes del afio 2009 1,50 1 0,252
(seguin 2009) Diagndstico después o en el afio 2009 2,00 6

Cervicalgia No 2,00 6 0,374
Si 2,00 7

Dactilitis No 2,00 6 0,782
Si 1,00 11

Psoriasis No 2,00 6 0,289

Si 1,00

Diarrea No 2,00 0,542
Si 6,00 13

Talalgia No 2,00 6 0,823
Si 3,00 3

Dolor toracico No 2,00 6 0,730

Si 3,50

Dolor lumbar Inflamatorio 2,00 6 0,617
No Inflamatorio 3,50 5

Médico general No 2,00 6 0,802
Si 2,00 6

Ortopedia No 2,50 9 0,260
Si 2,00 3

Fisiatria No 2,00 6 0,836
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Categoria Mediana RIC Valor p

Si 3,00 7
Medicina interna No 2,00 5 0,756
Si 2,00 7
Gastroenterologia No 2,00 5 0,017
Si 10,00 8
Reumatologia No 2,00 6 0,589
Si 2,00 3
Urgencias No 2,00 6 0,058
Si 0,50 3
Medicina del No 2,00 6 0,914
dolor Si 300 3
RMN columna No 2,00 6 0,743
lumbosacra Si 2,00 4
Criterios de Calin No 2,00 5 0,785
Si 2,00 6
Criterios de Berlin No 3,00 6 0,961
Si 2,00 6
Criterios ASAS No 3,00 6 0,240
para dolor lumbar Si 2,00 4
Nivel educativo  Ninguno. N/A N/A 0,805
Primaria. N/A N/A
Secundaria. 2,00
Pregrado. 2,00
Posgrado. 3,00
Estrato 1 N/A N/A 0,081
socioeconomico 2 3,00 11
3 2,00 6
4. 1,50 3
5 2,00 12
6 5,00 13
Régimen de salud Subsidiado. N/A N/A 0,778
Contributivo. 2,00 6
Prepagada. 2,00 5
Particular. 9,50
Ocupacion Empleado 2,00 5 0,553
Estudiante. 2,00 14
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Categoria Mediana RIC Valor p
Desempleado. N/A N/A
Jubilado. N/A N/A
En casa. 11,50
Primer sintoma Dolor lumbar. 2,00 6 0,622
Artralgias. 1,00
Uveitis. 2,00 15
Artritis. 2,00
Entesitis. 1,00
Rigidez axial. 7,00
Dolor cervical. 0,50
Mialgias. 2,50
Talalgia. 3,00
Dolor tordcico. N/A N/A
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