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Resumen

Introduccion: Las enfermedades autoinmunes (EAI) han sido considera-
das como no fatales; sin embargo, la mayoria de éstas tienen una histo-
ria natural de mortalidad prematura. Algunas como el lupus eritematoso
sistémico (LES), artritis reumatoidea (AR), esclerosis sistémica (ES), po-
limiositis, vasculitis y otras, estan asociadas a una mortalidad temprana
comparable a las enfermedades cardiovasculares y neoplasicas.
Obijetivos: 1- Identificar las EAl con mayor riesgo cardiovascular previa-
mente diagnosticadas en pacientes que sean atendidos en un servicio
de Reumatologia de un hospital universitario. 2- Comparar €l riesgo
cardiovascular calculado segun la escala de Framingham y el modelo
SCORE en pacientes con diagndstico previo de enfermedad autoinmune.
Material y métodos: Estudio analitico de corte transversal, en un ser-
vicio de Reumatologia de un hospital universitario donde se reclutaron
129 historias clinicas de pacientes que acudieron espontaneamente
entre el 1 de noviembre de 2010 y el 31 de mayo de 2011. Se ela-
boraron tablas de cruces de variables y su posterior calculo con Chi
Cuadrado y coeficiente de Pearson.

Resultados: Las EAI con mayor riesgo cardiovascular fueron AR, vas-
culitis y EASN. La escala de Framingham mostrd solo un paciente con
AR que tenia RCV muy elevado. La vasculitis encabezo el RCV elevado
con el 16,7%, pero esto corresponde solo a un paciente. El segundo
lugar estaba representado por AR (10,7%), luego EASN (10%) y LES
(4,5%). El modelo SCORE demostrd que el 3,1% de las enfermedades
tenia muy elevado RCV, porcentaje que estaba comprendido por 3 pa-
cientes con AR y 1 con vasculitis. EI RCV elevado estuvo representado
s6lo por AR en un 13,3%. Al comparar ambas escalas de riesgo car-
diovascular, el 70,5% de 129 pacientes presentaron bajo RCV. S6lo un
paciente (0,8%) con bajo RCV en la escala de Framingham tenia muy
elevado RCV en el SCORE. De acuerdo al coeficiente de correlacion R
de Pearson existe un nivel de asociacion de casi el 50%, por lo tanto, se
demostrd que existe muy buena correspondencia entre estas variables.
Conclusion: Se encontrd una correlacion positiva entre las dos esca-
las, y las enfermedades con mayor riesgo cardiovascular fueron la AR,
vasculitis y EASN, destacando el bajo niimero de casos de las ultimas
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Summary

Introduction: Autoimmune diseases (AID) have been considered as
non-fatal; however, most of these have a natural history of premature
mortality. Some such as lupus erythematosus (SLE), rheumatoid arthri-
tis (RA), systemic sclerosis (SS), polymyositis, vasculitis and others are
associated with early mortality comparable to cardiovascular and neo-
plastic diseases.

Objectives: 1- Identify autoimmune diseases with increased cardiovas-
cular risk in previously diagnosed patients who are treated at a rheuma-
tology service of an university hospital. 2- To compare the cardiovascu-
lar risk calculated according to the Framingham and the SCORE model
in patients with a previous diagnosis of autoimmune disease treated at
a rheumatology service of a public hospital.

Methods: A cross-sectional analytical study in the rheumatology de-
partment of an university hospital was carried out where 129 medical
records of patients were recruited. They came spontaneously between
November 1, 2010 and May 31, 2011. Tables of combination of vari-
ables were carried out and its subsequent calculation with the help of
the Chi Square statistical coefficient and Pearson coefficient.

Results: The AID with increased cardiovascular risk were RA, vascu-
litis and EASN. The Framingham showed a single patient with RA who
had very high CVR. The high CVR was led by vasculitis with 16.7%,
but it must be stressed that this corresponds to a single patient. The
second place was represented by RA (10.7%), then EASN (10%) and
SLE (4.5%). The SCORE model showed that 3.1% of the diseases had
a very high cardiovascular risk, and this percentage was comprised of
3 patients with RA and 1 with vasculitis. The high CVR was represented
only by 13.3% RA. When comparing the two scales of cardiovascular
risk, 70.5% of 129 patients had low CVR. Only one patient (0.8%) with
low cardiovascular risk in the Framingham had very high CVR in SCORE.
According to the correlation coefficient R of Pearson association exists
a level of almost 50%, therefore, it was shown that there is good cor-
respondence between these variables.

Conclusion: We found a positive correlation between the two scales,
and diseases with increased cardiovascular risk were RA, vasculitis and
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dos comparadas con la AR. Notoriamente el nivel de evidencia es ma-
yor en ARy en LES que en cualquier otra patologia autoinmune. Esto
no descarta que el resto de ellas posea alto RCV. Futuros trabajos mul-
ticéntricos deberian plantearse para el desarrollo de guias destinadas
al resto de las enfermedades autoinmunes o para la aplicacion de las
ya existentes.

Palabras clave: riesgo cardiovascular, enfermedades autoinmunes,
escala de Framingham, modelo de score.

EASN, highlighting the low number of cases in the last two compared
with RA. Notoriously, the evidence level is higher in RA and SLE than in
any other autoimmune disease. This does not rule out that the rest of
them carry high CVR. Prospective multi-centre studies should consider
for the development of guides the rest of autoimmune diseases or for
the implementation of existing ones. This work presents no conflict of
interest.

Key words: cardiovascular risk, autoimmune diseases, Framingham
scale, score model.

Introduccion

Las enfermedades autoinmunes han sido consideradas
como no fatales; sin embargo, la mayoria de éstas tienen una
historia natural de mortalidad prematura. Algunas como
el lupus eritematoso sistémico (LES), artritis reumatoidea
(AR), esclerosis sistémica (ES), polimiositis, vasculitis y
otras, estan asociadas a una ateroesclerosis acelerada con
subsecuentes eventos vasculares, teniendo la inflamacién
un rol crucial en la patogénesis de dicha ateroesclerosis'.
Dentro de las causas de mortalidad, la enfermedad cardio-
vascular es reconocida hoy como una causa significativa.
Estas observaciones han despertado un considerable inte-
rés en elucidar los mecanismos asociados con los factores de
riesgo cardiovasculares tradicionales y con los relacionados
alainflamacién y severidad de la enfermedad.

El estudio de Framingham ha sido pionero en la elabo-
racion de las escalas de estimacién del riesgo cardiovascular
(RCV), disponiendo de varias versiones de ellas. Las mds
conocidas son la de Anderson por ser la primera que se ge-
neralizé y, dltimamente, la de Wilson? y la de Grundy’.

Estas escalas estiman el riesgo de padecer un evento
coronario en los préximos 10 afios. En los paises con baja
incidencia de enfermedad cardiovascular, suelen sobres-
timar el riesgo, por lo que se ha intentado solucionar el
problema calibrando la escala de Wilson*.

Se hadesarrollado una escala que estima el riesgo de morta-
lidad cardio y cerebrovascular, proyecto SCORE (Systematlc
Coronary Risk Evaluation)’, con versiones distintas para pai-
ses con alta y baja incidencia de eventos cardiovasculares.

Actualmente es la escala recomendada por las distintas
sociedades europeas en las guias de prevencién cardiovas-
cular que se van elaborando.

Objetivos

1. Identificar las enfermedades autoinmunes con mayor
riesgo cardiovascular previamente diagnosticadas en pa-
cientes que sean atendidos en un servicio de Reumatologia
de un hospital universitario.

2. Comparar el riesgo cardiovascular calculado segun la es-
cala de Framingham y el modelo SCORE en pacientes con
diagnéstico previo de enfermedad autoinmune que sean
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atendidos en un servicio de Reumatologia de un hospital
universitario.

Material y métodos

Se realizé un estudio analitico de corte transversal donde
se revisaron en forma consecutiva todas las historias clini-
cas de pacientes con diagndstico previo de enfermedades
autoinmunes (EAI) que acudieron espontineamente por
consultorio externo al Servicio de Reumatologia del Hos-
pital Nacional de Clinicas (HNC) desde el 01 de noviembre
de 2010 al 31 de mayo de 2011. Se seleccionaron los pacientes
cuya edad estaba comprendida entre 30 y 74 afios, al ser la
edad en la que se basan las escalas de riesgo de Framingham?.

Muestra: pacientes con diagnéstico previo de enfer-
medad autoinmune que sean atendidos en el consultorio
externo del Servicio de Reumatologia del HNC desde 01
de noviembre de 2010 hasta el 31 de mayo de 2011.

Criterios de inclusion:

1. De ambos sexos, que tengan diagnéstico previo de en-
fermedades autoinmunes que acuden al consultorio
externo del Servicio de Reumatologia del HNC.

2. Que tengan més de 30 y menos de 74 afios de edad.

3. Que vivan en el pais, en diferentes localidades de la
provincia de Cérdoba o provincias vecinas.

4. Que sean atendidos desde 01 de noviembre de 2010
hasta el 31 de mayo de 2011.

Criterios de exclusion:

1. Que tengan menos de 30 y més de 74 afios de edad.

2. Pacientes extranjeros que no residan en el pafs.

3. Pacientes que por razones econémicas y/u otras razo-

nes no regresen a nuevas consultas.

Cabe aclarar que se utilizaron aquellos casos donde
estaban completas la totalidad de variables, ya que son un ele-
mento esencial a la hora de calcular el riesgo cardiovascular.

Las variables que se recogieron fueron:
1. Enfermedad autoinmune que padece: se citaron diag-
nésticos previos de Lupus Eritematoso Sistémico



(LES), Artritis Reumatoidea (AR), Sindrome de
Sjogren Primario (SSp), Esclerosis Sistémica (ES),
Sindrome Antifosfolipido Primario (SAFp), En-
fermedad Mixta del Tejido Conectivo (EMTC),
Vasculitis Sistémica Primaria (VSp) y Dermato/Po-
limiositis (DM/PM).

2. Edad al momento del diagndstico: se registré la edad
en afios cumplidos al momento del diagndstico de la
enfermedad autoinmune.

3. Tiempo de evolucion de enfermedad antoinmune: se
calcul6 el tiempo de evolucién en afios desde la edad
de diagnéstico de la enfermedad autoinmune hasta la
edad al momento de la recoleccion de los datos. Se los
dividié en:

® Menor a 2 afos.
e Entre 3 y 10 afios.
® Mayor a 10 afos.

4. Tratamiento: se registré si recibian o no al momento
de la recoleccién de datos:

a) corticoides,

b) inmunosupresores / inmunomoduladores / biolégicos,
¢) antihipertensivos,

d) hipoglucemiantes orales,

e) aspirina.

5. Edad del paciente: se registré la edad en afios cumpli-
dos al momento de la recoleccién de datos.

6. Nivel serologico de colesterol total: se registré el dltimo
valor citado en la historia clinica, cuya fecha no debia
superar los 60 dias previos a la recoleccién de datos. Si
este plazo era mayor, se solicitaba un nuevo control.

7. Nivel serologico de HDL colesterol: se registré el dltimo
valor citado en la historia clinica, cuya fecha no debia
superar los 60 dias previos a la recoleccién de datos. Si
este plazo era mayor, se solicitaba un nuevo control.

8. Medicion de tension arterial (TA): se registré el valor
de TA sistdlica y diastélica, tomada en la dltima visita
al consultorio externo de Reumatologia hasta el mo-
mento de recoleccién de datos.

9. Presencia de Diabetes Mellitus (DBT): se registré a
los pacientes que estaban bajo tratamiento con in-
sulina o hipoglucemiantes orales o con diagnéstico
previo de DBT al momento de recoleccién de datos.

10. Tabaguismo: se registrd a los pacientes que fumaban
cigarrillos regularmente durante los tltimos 12 meses
a la recoleccién de datos.

Las escalas para la estimacién del riesgo que se utilizaron
fueron:

1. Escala de Framingham, version Wilson 1998: usa
edad, sexo, presion arterial sistdlica y diastdlica, co-
lesterol total, colesterol HDL, diabetes y tabaquismo.
Estima el riesgo de evento coronario absoluto?.

Se estimo el riesgo utilizando la calculadora htep:/
www.mdcalc.com/framingham-cardiac-risk-score

2. Escala del proyecto SCORE: usa edad, sexo, presién
arterial sistélica, relacidon colesterol total/HDL coles-
terol y tabaquismo. Las tablas estdn elaboradas para
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poblacién entre 35 y 64 afios, por lo que en los pacien-
tes que tenian entre 65 y 74 afios la variable de edad
fue considerada como si tuvieran 64 afios, y los que
tenfan entre 30 y 34 aflos, como si tuvieran 35 aflos®.
Se utiliz6 el modelo SCORE para poblacién de alto
riesgo, el cual es sugerido en las 10 recomendaciones
de manejo del riesgo cardiovascular de EULAR’.

Las Guias Europeas de hipertensién proponen una ta-
bla de equivalencias entre riesgo coronario (Framingham)
y riesgo de mortalidad cardio y cerebrovascular (SCORE),
por lo que se considera bajo riesgo, moderado, elevado y
muy elevado con Framingham a <15%, 15-19%, 20-30%
y >30%, y con SCORE <4%, 4-5%, 5-8% y >8%, respec-

tivamente® ®7.

Técnica de recoleccion e instrumentos de
analisis

Se reclutaron en forma consecutiva todas las historias cli-
nicas de pacientes con diagndstico previo de enfermedades
autoinmunes que acudieron espontineamente al consulto-
rio externo del Servicio de Reumatologia del HNC desde
el 01 de noviembre de 2010 al 31 de mayo de 2011. Para el
andlisis de los datos, primeramente se estudiaron cada una
de las frecuencias de cada una de las variables. Con esto se
estimd la distribucién de los datos en relacion a la variable
en estudio. La tabla de frecuencia incluye los distintos va-
lores que presenta la variable acompafiados por el niimero
de veces que las clases o categorias seleccionadas aparecen.
Estas frecuencias, a su vez, se representan a través de grafi-
cos de sectores para su mejor visualizacidn. Siguiendo con
el anélisis, se procede a la elaboracién de tablas de cruces
de variables y su posterior célculo con la ayuda del coefi-
ciente estadistico Chi Cuadrado. Este coeficiente es muy
usual ante la necesidad de hacer una comparacién global
de grupos de frecuencias. Con este test lo que se quiere
determinar es si la frecuencia observada de un fenémeno
es significativamente igual a la frecuencia tedrica previs-
ta, o si, por el contrario, estas dos frecuencias acusan una
diferencia significativa para un nivel de significacién por
ejemplo del 5%.

Resultados

De una cohorte de 129 pacientes con diagndstico previo
de enfermedad autoinmune, el 87,6% (113) eran mujeres y
el restante 12,4% (16) hombres, con una media de edad de
53,17 afios. Considerando la medida de tensién arterial sis-
télica, el 41,9% tenia menos de 130 mmHg, y el 58,1% (75)
tenfan HTA, de los cuales s6lo 32 recibian antihipertensi-
vos. 15 pacientes (11,6%) tenfan diagndstico de DBT y dos
de ellos (1,5%) no estaban tratados. El 89,1% no fumaron
cigarrillos en los tltimos 12 meses o nunca lo hicieron. Con
respecto al diagndstico previo de enfermedad autoinmune
de los pacientes reclutados, el 58,1% (75) tenian diagndstico
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de AR, el 17,1% (22) LES, 7,8% (10) EASN, 4,7% vasculi-
tis, de los que 3 tenian Granulomatosis de Wegener, y el
resto, Panarteritis Nodosa (1), Enfermedad de Takayasu
(1) y Churg-Strauss (1). 4 pacientes tenfan diagnéstico de
Esclerosis Sistémica, 3 Sindrome de Sjogren primario y 3
Sindrome de Superposicién. Sélo 2 tenfan SAF primario y
uno EMTC. La media de edad al momento del diagnéstico
era entre 40 y 49 afios. El 31% tenian diagndstico reciente
de su enfermedad (menos de 2 afios), el 37,2% (48) mas de 10
afios de evolucién, y el porcentaje restante, una evolucién
de entre 2 y 10 afios. El 46,5% (60) tenian colesterol total
mayor a 200 mg/dl y el resto, menor a esta cifra. De los 129
pacientes, 68 (52,7%) recibian corticoterapia, y 104 (80,6%)
tratamiento inmunosupresor. De todos ellos, s6lo 18 pa-
cientes tomaban aspirina, como antiagregante plaquetario.
Utilizando la escala de riesgo de Framingham, el 86,8%
(112) tenian bajo rlesgo absoluto de desarrollar enfermedad
coronaria en los préximos 10 afios, el 3,9% riesgo mode-
rado, el 8,5% riesgo elevado y sélo 0,8% muy elevado. De
ellos, s6lo un paciente con diagnéstico de AR tenia riesgo
muy elevado. La vasculitis era la enfermedad con mayor
porcentaje de riesgo elevado (16,7%), debiendo remarcar
que el mismo estd representado por un solo paciente. En
segundo lugar la AR (10,7%), seguida de EASN (10%) y
LES (4,5%). El resto de las EAT tenfan RCV bajo.

Al estimar el riesgo con el modelo SCORE se objetivd
que el 75,2% (97) tenian bajo RCV, el 14% riesgo modera-
do, el 7,8% elevado y sélo el 3,1% muy elevado RCV. De
estos ultimos, 3 tenian diagndstico de AR y 1 vasculitis.
Sélo pacientes con AR mostraron riesgo elevado, lo que re-
presenta un 13,3%. Se mostré riesgo moderado en el 33,3%
de los pacientes con diagndstico de Sindrome de Sjogren y
enel22,7% de AR. El bajo RCV se manifestd en el 100% de
los pacientes con LES, ES, EASN, DM/PM, EMTC, Sin-
drome de Superposicién y SAF primario. También tenfan
bajo RCV el 83,3% de los pacientes con vasculitis, el 66,7%
con Sindrome de Sjogren y el 60% con AR. Al comparar
ambas escalas de riesgo cardiovascular, el 70,5% de 129
pacientes presentaron bajo RCV. Sélo un paciente (0,8%)
con bajo RCV en la escala de Framingham tenfa muy ele-
vado RCV en el SCORE; mientras que el coeficiente R de
Pearson mostré un importante nivel de correlacién, por lo
tanto, se deja ver que existe una buena asociacién entre am-
bos métodos de valoracién.

Discusion

En este estudio se intenté demostrar las patologias au-
toinmunes con mayor riesgo cardiovascular utilizando las
escalas de Framingham y SCORE, asi como también, com-
parar los resultados obtenidos en ambas, ya que, por un
lado, es bien conocida la relacién que tienen estas enferme-
dades con ateroesclerosis acelerada y mortalidad prematura
de causa cardiovascular, y por el otro, Framingham, que ha
sido pionero en el estudio del RCV, presenta basicamente
dos problemas:
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1- El primero de ellos es que permite una estimacion del
riesgo coronario, pero no del cardiovascular.

2- El segundo problema es que sobrestima el riesgo co-
ronario en poblaciones de menor riesgo'.

Cuando se realizé la busqueda bibliogrifica no se halla-
ron estudios que comparen estas escalas en EAL

Existen algunos estudios que intentan valorar con-
cordancias y discrepancias entre estas tablas en pacientes
hipertensos, como son el de Maiques y Alvarez, que com-
paran SCORE y Framingham, Crist6bal y Ramon lo hacen
con Framingham calibrada para Espafia o REGICOR vy
Framingham-Wilson, Baena que compara SCORE y RE-
GICOR con Framingham-Wilson en poblacién general y
Garcia Mora compara REGICOR y SCORE en sujetos
con algin factor de riesgo cardiovascular'?.

En el estudio CICLO-RISK donde evaldan las con-
cordancias y discrepancias en la estimacién del RCV en
pacientes hipertensos con las escalas de Framingham-
Grundy, REGICOR y SCORE, encontraron importantes
diferencias a la hora de clasificar a los pacientes segun ni-
veles de riesgo, especialmente entre esta tGltima comparada
con Framingham-Grundy y SCORE. Sus resultados indi-
caron problemas serios de concordancia entre REGICOR
y las otras dos escalas. Sin embargo, entre Framingham y
SCORE esto era aceptable.

Este resultado coincidi6 con el presente estudio, el que
incluyé 129 pacientes con diagnéstico de EAT a quienes se
les estim6 el RCV aplicando las escalas de Framingham
y SCORE, vy al comparar las mismas se objetivé que el
70,5% de los pacientes tenfan bajo RCV; que las diferencias
mds marcadas se mostraron en sélo 5 pacientes que tenfan
RCV bajo en el SCORE vy elevado en el Framingham; y
que s6lo un paciente (0,8%) con bajo RCV de la escala de
Framingham tenfa muy elevado riesgo en el SCORE. De
acuerdo al coeficiente de correlacion R de Pearson existe un
nivel de correlacién de casi el 50%, por lo tanto, se deja ver
que existe perfecta asociacin entre ambas escalas.

Se sabe bien del incremento del riesgo cardiovascular
en pacientes con enfermedades reumdticas como Artritis
Inflamatorias y Lupus Eritematoso Sistémico. No se en-
contré evidencia de estudios multicéntricos en el resto de
las EAI pudiendo esto atribuirse al bajo nimero de casos
que éstas representan.

En este estudio, dentro de las enfermedades con mayor
riesgo cardiovascular estaban la AR, vasculitisy EASN. La
escala de Framingham mostré a un solo paciente con AR
que tenfa RCV muy elevado. La vasculitis encabezé el RCV
elevado con el 16,7%, pero se debe remarcar que esto co-
rresponde a un paciente solamente. El segundo lugar estaba
representado por AR (10,7%), siguiendo las EASN (10%)
y LES (4,5%).

En la misma poblacién se utilizé el modelo SCORE,
objetivindose que el 3,1% de las enfermedades tenia muy
elevado RCV, porcentaje que estaba comprendido por 3
pacientes con AR y 1 con vasculitis. El RCV elevado estu-
vo representado sélo por AR en un 13,3%. Hasta el 2009

11



no existian gufas para evaluacién del riesgo cardiovascu-
lar en pacientes con artritis inflamatorias'®. Recientemente
EULAR (European League Against Rheumatism) se basé
en la evidencia para el desarrollo de recomendaciones en
el manejo del riesgo cardiovascular en Artritis Reumatoi-
dea, Artritis Psoridsica y Espondilitis Anquilosante’. El
score de Framingham parece no haber sido la mejor opcién
para la evaluacién del riesgo de estos pacientes, por no ser
lo suficientemente sensible para reflejar el factor de riesgo
independiente que representan estas enfermedades reuma-
ticas inflamatorias. Atento a esto, se basaron en el modelo
para poblacién de alto riesgo para desarrollar enfermedad
cardiovascular fatal en los préximos 10 afios de SCORE,
el cual es recomendado en las mismas en ausencia de guias
locales, y sugiere un factor duplicativo de 1.5 que se aplica
s6lo a la poblacién con AR y que tiene més de 10 afios de
evolucién de la enfermedad, con positividad para Factor
Reumatoideo o anti-CCP, o presencia de manifestaciones
extraarticulares’. En este estudio, se aplicé este factor al
36% de la poblacién con AR, por ser seropositivos y tener
mds de 10 afios de evolucién de la enfermedad. El principal
objetivo de la estimacién del RCV es ayudar a la toma de
decisiones terapéuticas, tanto en el inicio del tratamiento
como en la agresividad de éste. Por esta razén es importante
disponer de escalas de riesgo vélidas y fiables y que tengan
en cuenta las caracteristicas de la poblacién a la que se apli-
can. En este momento la mis promovida es el SCORE.

En conclusién, se encontré una correlacién positiva
entre las dos escalas, y las enfermedades con mayor riesgo
cardiovascular fueron la AR, vasculitis y EASN, destacan-
do el bajo nimero de casos de las tltimas dos comparadas
con la AR. Notoriamente el nivel de evidencia es mayor en
AR y en LES que en cualquier otra patologia autoinmu-
ne. Esto no descarta que el resto de ellas posea alto RCV.
Futuros trabajos multicéntricos deberian plantearse para el
desarrollo de guias destinadas al resto de las enfermedades
autoinmunes o para la aplicacion de las ya existentes.
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