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La artritis reumatoide es una enfermedad crénica, de distribucion universal y con un impacto muy impor-
tante sobre la vida del paciente y la sociedad en su conjunto. En Espafia se ha estimado una prevalencia del
0,5%, que es mayor en mujeres y en areas urbanas, y una incidencia anual de 8,3 casos por cada 100.000 adul-
tos mayores de 16 afios. Tanto la prevalencia como la incidencia varian dependiendo del area geografica y
de otros factores. Su etiologia es desconocida, aunque existen datos que sugieren la implicacién de genes y
de factores ambientales en su desarrollo, como el habito tabaquico. La artritis reumatoide disminuye enor-
memente la calidad de vida de los pacientes, tanto en su area fisica como en la psicolégica, lo que a su vez
repercute en el plano familiar, social y laboral. Todo ello, ademas, genera un importante coste sociosani-
tario.

© 2018 Sociedad Espafiola de Reumatologia. Todos los derechos reservados.

Keywords:
Rheumatoid arthritis
Prevalence

Incidence
Disabilities

Costs

Epidemiologia

Prevalencia

Rheumatoid arthritis: Epidemiology and societal and healthcare costs

ABSTRACT

Rheumatoid arthritis (RA) is a worldwide chronic illness with a significant impact on patients’ lives and
society as a whole. In Spain, its prevalence has been estimated at 0.5%, with a higher prevalence among
women and in urban areas. It has an annual incidence of 8.3 cases per 100,000 adults aged 16 and older.
Both the prevalence and the incidence vary depending on geographic area and other factors. Although the
aetiology of the disease is unknown, data show a relationship between the involvement of genes and envi-
ronmental factors, such as smoking, in the development of this pathology. RA dramatically impairs pa-
tients’ quality of life, both physically and psychologically, with family, social, and professional repercus-
sions. All this also leads to significant societal and healthcare costs.
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La AR es una enfermedad de distribucién universal, con una pre-
valencia mundial de entre el 0,2 y el 1,2%, y mayor frecuencia en
mujeres que en varones (relacion 3:1) y en areas urbanas'.

En cuanto a su distribucién geografica, los valores mas elevados

Los estudios de frecuencia de la artritis reumatoide (AR) plantean
algunos problemas metodoldgicos como el tiempo transcurrido en-
tre el inicio de los sintomas y la primera consulta, los criterios utili-
zados para definir la enfermedad y el diagnéstico autodeclarado.
Todos estos factores pueden ser responsables, al menos en parte, de
las diferencias observadas en las estimaciones de distintos estudios.
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de prevalencia corresponden a algunas tribus de indios americanos y
esquimales, mientras que los mas bajos se observan en paises africa-
nos y asiaticos?.

En nuestro pais se dispone de datos de prevalencia del estudio
EPISER (fig. 1), realizado durante los afios 1998-1999. En este estu-
dio se estim6 una prevalencia acumulada de AR del 0,5% (intervalo
de confianza [IC] del 95%, 0,2-0,8). Los valores por sexos se situaron
en el 0,6% para las mujeres y en el 0,2% para los varones. Ademas, se
observd menor prevalencia en areas rurales (0,2%) que urbanas
(0,6%).
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Figura 1. Prevalencia de la artritis reumatoide en Espafia.

Incidencia

Los estudios de incidencia siempre plantean mayores dificultades
metodolégicas que los de prevalencia. En general, se necesita dispo-
ner de un sistema de registro de la enfermedad para poder captar
todos los casos que aparecen en un area geografica determinada. En
el caso de la AR, un problema afiadido es la definicién de caso y el
establecimiento del inicio de la enfermedad. Existe una falta de uni-
formidad en la definicion de la AR, lo que facilita la aparicion de in-
consistencias en los distintos estudios.

La mayoria de registros existentes se ha creado en paises de-
sarrollados con buena infraestructura sociosanitaria o, como en el
caso de Estados Unidos, en registros anidados dentro de cohortes
establecidas en areas geograficas con limites claramente definidos.
Uno de los mas importantes es el Norfolk Arthritis Register, que cu-
bre un sector predominantemente rural de mas de 400.000 personas
en Reino Unido. La incidencia anual observada es de 36/100.000 en
mujeres y de 14/100.000 en varones; lo que supone menos de 0,5 ca-
sos nuevos por 1.000 personas y afio. La enfermedad aparece rara-
mente por debajo de los 45 afios y sus curvas de edad son distintas
entre varones y mujeres*. Las sociedades médicas americanas, como
las Health Maintenance Organizations (HMO), también han registra-
do la incidencia de la AR. A partir de los nuevos casos aparecidos en
el area de influencia de Seattle, las HMO estimaron la incidencia anual
de AR entre 1987 y 1989 en mujeres en 27,9 casos nuevos por cada
100.000 habitantes®.

En los paises de nuestro entorno, la incidencia de AR mas baja se
ha observado en Francia, con apenas 8,8 casos nuevos por 100.000
habitantes y afio®. En Espafia, el estudio SERAP de la Sociedad Espa-
fiola de Reumatologia permiti6 estimar la incidencia de AR a partir
de un registro poblacional de artritis precoz. Se incluyeron todos
los casos registrados durante el primer afio de establecimiento del
registro. Se calcul6 la incidencia de AR (mas de 6 meses en el regis-
tro) y de artritis precoz (menos de 6 meses de evolucién desde el
inicio de los sintomas) utilizando los criterios diagnésticos de 1987.
La incidencia anual de artritis de reciente comienzo fue de 24,5
casos por cada 100.000 habitantes (IC del 95%, 23,1-26,0) y la de AR
fue de 8,3 casos por cada 100.000 adultos mayores de 16 afios
(IC del 95%, 7,5-9,2). Por sexos, se obtuvieron valores de 11,3 casos
por 100.000 (IC del 95%, 10,0-12,8) para las mujeres y de 5,2 ca-
sos por 100.000 (IC del 95%, 4,3-6,3) para los varones, y en ambos
casos aumentaron con la edad”.

Curso natural y expresion de la artritis reumatoide

La comparacion de la AR entre distintas areas geograficas de nue-
vo plantea problemas metodolégicos importantes®. Sin embargo, y a
pesar de estas dificultades, algunas evidencias sefialan diferencias en
los patrones de expresion clinica, curso y pronéstico de la enferme-
dad entre distintas poblaciones. Por ejemplo, se ha observado una
menor prevalencia de manifestaciones extraarticulares en algunas
poblaciones asiaticas®. Los determinantes de gravedad de la enfer-
medad también pueden variar. La asociacién de algunos factores ge-
néticos, como el antigeno leucocitario humano, con formas mas gra-
ves no se produce de la misma forma en todas las poblaciones; de
hecho, los haplotipos marcadores de peor pronéstico varian depen-
diendo de la poblacién™. De forma similar, se ha comprobado una
relacién entre algunas caracteristicas propias de una poblacién de-
terminada y el pronéstico de la AR o su comorbilidad. Se han realiza-
do algunos estudios de comparacién entre poblaciones con resulta-
dos reveladores. En un estudio prospectivo que comparaba pacientes
con AR atendidos en Londres y en Grecia, evaluados por un mismo
equipo investigador de diferentes origenes geograficos mediante un
mismo protocolo, se observaron una mejor capacidad funcional y
una menor aparicién de manifestaciones extraarticulares en el grupo
griego frente al britanico'. La comparacioén entre britanicos y mala-
sios también fue mas beneficiosa para los segundos, aunque con ma-
yor prevalencia de afectacién de la columna cervical™. Los resultados
fueron similares cuando se compararon pacientes britanicos con pa-
cientes espafioles y con portugueses. Estos datos parecen indicar un
comportamiento mas benigno de la enfermedad en los paises del
entorno mediterraneo. Ademas, estas diferencias en la expresion cli-
nica y la morbilidad de la enfermedad podrian explicar algunas dife-
rencias de eficacia terapéutica entre distintos paises.

Factores de riesgo de la enfermedad

La AR es una enfermedad multifactorial, en cuya génesis pueden
intervenir tanto factores genéticos como ambientales. La mayor fre-
cuencia observada en mujeres es un dato constante en la bibliografia,
lo que ha hecho que el sexo femenino forme parte de las hip6tesis
etiolégicas. El menor riesgo relativo aparecido en mujeres que man-
tienen un nivel estrogénico continuo como consecuencia de la toma
de anticonceptivos orales estaria en consonancia con esta hipotesis®.
Los genes que parecen ejercer mayor influencia sobre la susceptibili-
dad a la enfermedad son los del complejo mayor de histocompatibi-
lidad, asi como otros genes implicados en los mecanismos celulares
y moleculares de la respuesta inmune. Las hipétesis etiol6gicas rela-
cionadas con las interacciones gen-ambiente parecen tener mayor
plausibilidad y podrian explicar las diferencias geograficas y cultura-
les observadas®. Un marcador importante de la AR es el factor reu-
matoide (FR). Este marcador puede observarse en alrededor del 0,9%
de la poblacién normal, pero se ha visto que alrededor del 5% de los
individuos con FR positivo acaban desarrollando AR entre los 9 y
los 22 afios de la primera determinacion, por lo que los portadores
del FR tienen un riesgo relativo aproximadamente 10 veces superior
de desarrollar AR que los que no presentan este marcador™.

Los resultados de estudios en familiares de pacientes con AR son
contradictorios. En un estudio caso-control, se estimé una prevalencia
de AR en familiares de primer grado de 7,7/1.000, comparado con
4,8/1.000 en los familiares de primer grado de los controles. También
se observé una asociacion significativa aunque de pequefia magni-
tud™®. Otros estudios no han encontrado mayor frecuencia de AR entre
los familiares de los enfermos, pero si un considerable grado de “anti-
cipacién genética”, con aparicién mas temprana de la enfermedad
cuando se desarrollaba en familiares cercanos a casos de AR.

Los datos obtenidos del registro britanico en Norfolk han permiti-
do estudiar otros determinantes de la enfermedad en pacientes de
entre 18 y 75 afios con poliartritis inflamatoria de manos de 12 me-
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ses de evolucioén, frente a controles pareados sin la enfermedad. Los
resultados demostraron un riesgo, odds ratio, para el desarrollo de AR
de 3,73 (IC del 95%, 1,14-12,27) para un indice de masa corporal de 30
o superior; de 4,83 (IC del 95%, 1,29-18,07) para los individuos con
antecedentes de transfusion, y de 1,66 (IC del 95%, 0,95-3,06) para el
habito tabaquico, sin diferencias de riesgo por infecciones, antece-
dentes reproductivos o cirugias'®. En relacioén con el habito tabaquico,
se ha observado una asociacién con la aparicion de AR, con una evi-
dencia epidemioldgica consistente y de mayor magnitud en indivi-
duos portadores del epitopo compartido, lo que constituye un claro
ejemplo de interaccién gen-ambiente.

En relaciéon con las hipétesis etioldgicas ambientales, se han ana-
lizado diferencias de incidencia en determinadas zonas geograficas
para explorar esta posibilidad. Sin embargo, los datos del Norfolk
Arthritis Register, desde enero de 1990 hasta diciembre de 1994, no
han identificado ningln conglomerado o agrupamiento por tiempo,
espacio, temporada estacional o patrén epidémico de enfermedad?.

Impacto sociosanitario

La importancia del impacto de la AR deriva de su elevada preva-
lencia, su caracter crénico, con exacerbaciones y remisiones que ori-
ginan un elevado consumo de recursos, y su potencial para producir
discapacidad. La AR afecta muchos aspectos de la vida del individuo,
como la salud fisica y mental, el bienestar econémico y las relaciones
con los cuidadores, familiares y amigos de los pacientes.

Impacto sobre el individuo

La AR afecta a muchas facetas de la vida del paciente, como su
bienestar fisico y emocional, sus relaciones familiares y personales, y
su vida laboral. El dolor crénico y la discapacidad repercuten en la
realizacion de las actividades de la vida diaria, la salud mental y
la calidad de vida, con pérdida de independencia y deterioro de las
relaciones familiares y sociales. En general, los pacientes experimen-
tan dificultades importantes para vestirse, levantarse, abrir un grifo
o una botella, coger el autobds, subir escaleras, abrir puertas y per-
manecer mucho tiempo de pie".

Ademas, la AR se acompaiia, con mucha frecuencia, de trastornos
psicoldgicos, como depresién y ansiedad, alteracion de la vida sexual,
pérdida de autoestima, y dificultad para la interaccién laboral, social
y familiar. Aunque la actividad de la enfermedad y la discapacidad
asociada son los principales mediadores de estas alteraciones, otros
factores relacionados son los mecanismos de adaptacion, el estrés y
el apoyo social’.

La AR deteriora significativamente la calidad de vida del paciente,
tanto en su dimensién fisica como emocional. Ademas, el dolor y la
discapacidad limitan la capacidad del paciente para realizar sus acti-
vidades habituales, incluyendo su vida social y laboral. La capacidad
funcional es el principal predictor de la calidad de vida, sin olvidar el
importante papel de la sintomatologia depresiva. Otros factores aso-
ciados son la edad avanzada (mayor alteracion del componente fisico
y mejoria del mental), el sexo femenino (mejoria del componente
fisico y empeoramiento del mental) y el tiempo de evolucién (mejo-
ria del mental), lo que se explicaria por un mayor impacto de la en-
fermedad en pacientes jovenes y mejor aceptacién de la enfermedad
en los de larga evolucién®. La disminucién de la calidad de vida en la
AR se ha observado tanto en estudios transversales como en estudios
longitudinales.

La AR también tiene implicaciones muy importantes en los cui-
dadores de los pacientes. Los cuidadores informales presentan so-
brecarga emocional con sentimientos de culpa, problemas laborales
por absentismo y aislamiento social. Habitualmente demandan
apoyo psicolégico y ayuda procedente de cuidados formales para
poder tener momentos de respiro y una vida laboral y familiar ade-
cuada®. Otro aspecto que hay que tener en cuenta son las restric-

ciones para la participacion social de los pacientes, que se reflejan
en sus dificultades para salir, visitar a los amigos y realizar activi-
dades de ocio?".

Por Gltimo, y en relacion con la vida laboral, estos pacientes tie-
nen menos probabilidad de encontrar trabajo y mds de jubilarse de
forma precoz, sufrir bajas y tener menos ingresos. Esta pérdida de
productividad laboral tiene un impacto importante en la economia
de cualquier pais, tanto por la pérdida de impuestos recaudados
como por la mayor necesidad de servicios?. La discapacidad laboral
es el resultado de una interaccién compleja entre la enfermedad, las
variables sociodemograficas, los factores personales y culturales,
y las condiciones macroeconémicas de un pais, lo que puede explicar
las diferencias observadas entre diferentes regiones geograficas.

Impacto sobre la sociedad

Los principales efectos se deben al consumo de recursos y a los
costes asociados. La AR genera un importante consumo de recursos,
directos e indirectos, relacionados fundamentalmente con la enfer-
medad y la discapacidad asociada, con el consiguiente impacto so-
cioeconémico. En un estudio observacional prospectivo realizado en
nuestro pais a lo largo de 1 afio, los principales recursos médicos
fueron las visitas (100% de los pacientes; mediana, 22), fundamental-
mente a atencion primaria, reumatélogo, traumatélogo, urgencias,
rehabilitador, enfermeria y otros especialistas. Ademas, se produjo
un importante consumo de farmacos (99% de pacientes; media-
na, 17), sesiones de rehabilitacion (14%; mediana, 1), tratamientos
ortopédicos (26%), tratamientos alternativos (11%), pruebas de labo-
ratorio (100%; mediana,12), técnicas de imagen (59%) e ingresos hos-
pitalarios (32%; mediana, 2). Entre los recursos no médicos (utiliza-
dos por el 88% de los pacientes), los mas importantes fueron medios
de transporte, comidas fuera de casa y ayuda doméstica. Por Gltimo,
el 26% perdi6 algtn dia de trabajo y el 4% perdi6 el trabajo por la
enfermedad?®. El consumo de recursos disminuye sustancialmente
tras la introduccién de tratamiento biolégico, por la mejoria de la
actividad de la enfermedad®.

Impacto econémico

El impacto econémico de la AR es especialmente importante de-
bido a la utilizacién de farmacos de elevado coste, como los biologi-
cos, y a la limitacién de recursos de los sistemas sanitarios actuales.
La enfermedad tiene repercusiones sobre distintos actores y escena-
rios (paciente, familia, cuidadores, empleadores, recursos), por lo
que en el calculo del impacto econémico se deben incluir costes di-
rectos (derivados de la enfermedad en si misma o su discapacidad),
indirectos (atribuibles a la pérdida de productividad y de recursos) e
intangibles (relacionados con problemas psicosociales por estrés la-
boral, dificultades econémicas, calidad de vida). Por otra parte, es
importante tener en cuenta que la utilizacién de diferentes definicio-
nes, métodos de calculo y perspectivas de andlisis puede originar
discrepancias entre resultados de diferentes autores.

En el afio 2003, el coste promedio por paciente con AR en nuestro
pais era de 10.419 ddlares, de los que el 70% correspondia a costes
directos y el 30%, a indirectos, y la duracién de la enfermedad y el
grado de discapacidad fueron sus principales determinantes®. Sin
embargo, los resultados del EMAR II, un estudio disefiado para eva-
luar la variabilidad en el abordaje de la AR y las espondiloartritis en
Espaiia y realizado durante 2009-2010, han mostrado un coste médi-
co directo total de 24.291 + 45.382 euros por paciente durante los
2 afios del estudio, con el tratamiento biol6gico, la comorbilidad y la
edad del paciente como determinantes mas significativos?®. Consis-
tentes con estos resultados, los estudios de tendencia del coste mé-
dico de pacientes adultos con AR en Estados Unidos también han
mostrado un incremento anual constante entre 1997 y 2005, desde
los 252.000 hasta los 353.000 millones de délares, lo que supone un
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aumento superior al 40% y al 2,8% del PIB atribuible al mayor nime-
ro de pacientes con artritis y con comorbilidad?. Los resultados de
otros estudios europeos sobre evolucion de costes antes y después de
la introduccion de farmacos biolégicos también han demostrado un
aumento considerable de los costes directos secundario a la prescrip-
cion de los biolégicos, con una disminucién de las tasas de hospitali-
zacién, mejoria funcional y de la discapacidad laboral?.

Los costes indirectos derivan, fundamentalmente, de la pérdida
de productividad, la discapacidad o la muerte prematura del pacien-
te. Los costes indirectos mas importantes proceden del absentismo
laboral (del paciente y de sus familiares) y del denominado “presen-
tismo”, o disminucién de la productividad por el desempefio laboral
de pacientes que no se encuentran en buen estado. Si se tienen en
cuenta las dificultades de medicién del presentismo y del impacto de
la enfermedad en la productividad de los familiares, es facil imaginar
que los costes indirectos suelen estar infraestimados?°. Se ha publica-
do que la alteracion del desarrollo laboral por presentismo puede ser
de hasta 7,98 + 3,24 dias (en los dltimos 14 dias), con un coste de
168 + 203 euros por paciente con AR, Alrededor del 25% de los pa-
cientes con AR tiene que dejar de trabajar en los primeros 5 afios de
la enfermedad, y aumenta hasta el 40% cuando existe comorbilidad
como depresién o problemas cardiorrespiratorios?. En nuestro pafs,
y durante 2010, el coste de las prestaciones de la Seguridad Social por
bajas laborales ascendié a mas de 1.000 millones de euros. El coste
mensual de las prestaciones de incapacidad por enfermedad osteo-
muscular ronda los 400 millones de euros.

Los costes indirectos aumentan con la actividad de la enfermedad.
Por consiguiente, la obtencion de una remisién rapida de la enferme-
dad no solo mejora considerablemente la calidad de vida del pacien-
te, sino que produce una reduccién significativa de los costes indirec-
tos. La probabilidad de remisién esta muy relacionada con el tiempo
transcurrido entre los primeros sintomas, el diagnéstico y la instau-
racion de tratamiento, lo que subraya la importancia del diagnéstico
precoz.
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