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Resumen

Introduccion: La inflamacién cronica produce un incremento del estrés oxidativo, favoreciendo las
reacciones de glicacidn y con ello la formacion de productos finales de glicaciéon avanzada (AGEs). El
presente proyecto hipotetiza que los valores de AGES, en poblacidn general es inferior al observado
en pacientes con AR, y que se correlacionan con el grado de actividad de la patologia. Por tultimo, los
AGESs podrian convertirse en biomarcadores de prondstico de la enfermedad, asi como en
marcadores de riesgo cardiovascular.

Métodos: Estudio transversal realizado de septiembre a diciembre de 2019, con inclusiéon de
pacientes con AR ACR/EULAR 2010, manera consecutiva, que acudieron a la consulta monografica.
Criterios de exclusion: embarazo, diabetes, insuficiencia renal, cardiopatia isquémica conocida, ictus
isquémicos o enfermedad vascular periférica, sepsis en los ultimos 3 meses, consumo de corticoides
superior a 20 mg/dia en los tltimos 3 meses. Se excluyen pacientes con patologia degenerativa
asociada y sindromes de sensibilizacion central. Se recogieron datos demograficos: edad, sexo, peso
y altura, etnia, habitos toxicos y enfermedades concomitantes. Datos de la AR: Edad de debut, afios
de duracion, nimero y tipo de tratamientos seguidos (incluyendo prednisona, FAME, terapias
bioldgicas), actividad valorada segun el DAS28, el CDAI y SDAI, erosiones, NAD, NAT y
manifestaciones extraarticulares; HAQ, VGP y VGM; EVA dolor. Marcadores seroldgicos FR, ACPA,
PCR,VSG. Cuantificacion de los AGES por autofluorescencia (AGEsF): mediante lector de
autoflorescencia (AGE READER MU- CONNECT). Controles de poblacidon general han sido obtenidos
de la base de datos del proyecto ILERVAS (NTC03228459) de 8.664 individuos, poblacién general de
la provincia de Lleida sin enfermedad cardiovascular, pero con al menos un factor de riesgo
cardiovascular. El estudio estadistico se realizé con SPSS 20.

Resultados: Un total de 71 a paciente afectos de artritis reumatoide, con una edad media de 58,3
anos y un predominio del 83% del sexo femenino, han sido comparados 141 controles les proyecto
ILEVAS apareados por edad, IMC y sexo (tabla 1). Caracteristicas basales: 71 pacientes con AR con
una duracion media de 13,5 + 11,6 afos, presentan una baja actividad baja, medida por DAS 28 2,7
+ 1,3, 2,5[0,4-6,2] o por CDAI 8,8 = 8,3, 6,5 [0-36]. E1 64% DAS 28 < 3,2 y el 63% CDAI < 10. En
las tablas 2, 3 y 4 se muestran las caracteristicas principales. El 12,5% presentaban manifestaciones
extraarticulares (8 nodulosis, 1 afectacion EP, 1 amiloidosis). Tratamiento el 36,1% en tratamiento
con glucocorticoides (5,3 + 2,4 mg/dia). FAME clasico el 58,3% y el 52,7% FAMED. Niveles de AGEs
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comparados con la poblacion general: 71 AR se han emparejado con 142 controles apareados por
edad, IMC y sexo. Se ha evidenciado mayor valor de las AGEsF en AR en referencia a la poblacion
general (2,5 £ 0,52 (1,6 -4,1) vs 2,0 = 0,42 (1,2 -4,2), p < 0,001. Niveles de AGEs segtn las
caracteristicas o actividad de la artritis reumatoide: el valor de los AGESF es mayor en pacientes
fumadores que en no fumadores [2,7 (1,6-4,1) vs 2,4 (1,7-4,1), p = 0,040)] y se incrementa de forma
progresiva con la edad (correlacion lineal: r = 0,396, p = 0,001). La concentracion de AGEsFes
mayor en pacientes con manifestaciones extraarticulares [3,0 (2,3-3,4) vs 2,6 (1,6-4,1), p = 0,041] y
en aquellos con ACPA > 50 Ul/l en comparacion con valores inferiores [2,7 (1,8-4,1) vs 2,4 (1,7-3,4),
p = 0,049]. Al analizar la correlacién que se establece entre AGEs y tiempo de evolucion de la
enfermedad no existe una asociacion significativa (r = 0,133, p = 0,267). Al comparar los pacientes
con mas de 25 afos, su valor de AGEs es superior al de un tiempo de evolucion inferior [2,8 (2,1-4,1)
vs 2,5 (1,6-4,1), p = 0,026]. No se ha hallado ninguna relaciéon de los niveles de AGESF con el resto
de las variables de actividad de la enfermedad.

Tabla 1. Comparacion de AGEs por autofluorencencia

REUMA ILERVAS p
N 71 142 -
Mujer, n (%) 59 (83) 118 (83) -
IMC (kg/m?) 26,1 +£5,0 25,0+ 0,7 0,082
Edad (afo) 58,3 £ 8,2 57,9 £0,8 0,725
SAF 2,605 20x04 < 0,001
2,6 (1,6 -4,1) 2,0(1,2-4,2) < 0,001

Tabla 2. Indices de actividad de la artritis reumatoide media + DE mediana (Min-Méx)

NAD 28 2,0 +4,6 0[0-24]
NAD 66 2,5+ 5,6 0[0-26]
NAT 28 1,4 +2,40[0-14]
NAT 66 1,7+ 2,8 0[0-14]
VGP (10 cm) 3,5+ 2,33,0[0-10]
VGM (10 cm) 1,7+ 1,3 2,0 [0-5]
EVA (10 cm) 3,0+2,42,0[0-9]
DAS 28 2,7+ 1,32,5[0,4-6,2]
CDAI 8,8 £ 8,3 6,5 [0-36]
HAQ 0,7+0,6 0,6 [0,0-2,3]

Tabla 3. Caracteristicas de la artritis reumatoide
Edad al diagnéstico (afios)

Duracion enfermedad (afios)

Tratamiento con corticoides, n (%)

Dosis corticoides (mg)

FAMECc, n (%)

FAMED, n (%)

AINE, n (%)

Erosiones, n (%)

Manifestaciones extraarticulares, n (%)

Tabla 4. Comorbilidades de la artritis reumatoide
Hipertension arterial, n (%)

Dislipemia, n (%)

44,7 + 12,4

13,5 £ 11,6 11,5 [0-50]
26 (36,1)

53x24

42 (58,3)

38 (52,7)

2(2,7)

39 (54,1)

9(12,5)



Hiperuricemia, n (%) 1(1,3)

Conclusiones: Los AGEsF son mayores en los pacientes con AR respecto a la poblacidon general,
pero no hemos evidenciado diferencias respecto a la actividad de la enfermedad. Podrian ser utiles
como marcador de dano acumulado en los pacientes con AR establecida, al presentar mayores
niveles de AGESF los pacientes con manifestaciones extraarticulares, larga evolucién y niveles
elevados de ACPA. Es necesario confirmar esta hipétesis con un estudio longitudinal con paciente
con AR de inicio.
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