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RESUMEN

La artritis reumatoide (AR) es un trastorno inflamatorio crénico que provoca
hinchazon, degeneracion de las articulaciones sinoviales y sintomas sistémicos,
incluida la afectacion del aparato respiratorio en su totalidad, pleural, parenquimal y
vascular. La enfermedad intersticial difusa (EPID) por AR representa un compromiso
pulmonar severo, con alta morbilidad y mortalidad. Es un estudio observacional,
analitico, prospectivo y de corte transversal con el objetivo principal de determinar la
prevalencia de enfermedad pulmonar intersticial difusa en pacientes diagnosticados de
AR atendidos en el Hospital Cayetano Heredia durante el periodo del 01/09/23 al
30/09/24. El tamafio de la muestra se determind mediante un disefio de muestreo
estratificado, para la seleccion de la muestra, se aplicé un método de seleccion aleatoria
estratificada, en el cual los pacientes se dividieron en estratos segun su edad.
Posteriormente, nos resultd 185 pacientes. La atencion permitira determinar el nimero
de pacientes que padecen AR, asi como la gravedad de sus sintomas y signos, y los
resultados de sus exploraciones fisicas y actividad de enfermedad. Para identificar las
complicaciones relacionadas se revisaran las tomografias pulmonares, pruebas de
funcion pulmonar, VSG y PCR, y se determinara el grado de actividad de AR para
relacionarlo con los objetivos planteados, con el fin de realizar un posterior analisis. La
base de datos se tabulara en Excel 2019 y posteriormente se importara a la aplicacion

estadistica SPSS versién 27.

Palabras clave: Artritis reumatoide, enfermedad pulmonar intersticial difusa,

prevalencia.



INTRODUCCION

La artritis reumatoide (AR) es un trastorno inflamatorio crénico que provoca
hinchazén, degeneracion de las articulaciones sinoviales y signos sistémicos,
incluyendo la afectacion del aparato respiratorio, el sistema cardiovascular y el
desarrollo de neuropatia periférica. Por ello, la artritis reumatoide puede provocar

discapacidad grave y muerte prematura (1).

La prevalencia de la artritis reumatoide oscila universalmente entre el 0,8% y el 1%, y
las mujeres tienen mas probabilidades de padecerla que los hombres, siendo mas
frecuente en mujeres, con 3 mujeres afectadas por cada varon (2). En Estados Unidos,
25 de cada 100,000 hombres presentan AR y 54 de cada 100,000 mujeres presentan
artritis, es decir, 2.1 millones de personas sufren esta enfermedad. Estudios realizados
en Norteamérica y Europa indican que la edad tipica en la que se manifiesta esta
afeccion es entre los 30 y los 50 afios, y que su desarrollo estd asociado tanto a variables
ambientales como a la predisposicion genética del individuo. Ademas, se calcula que
el coste total anual del tratamiento médico para la poblacidn de personas que viven con
AR en Estados Unidos es de 19,300 millones de ddlares (3). Se encontré una
prevalencia de AR en América del Sur de alrededor del 0,5 %, con variaciones entre

paises que oscilan entre el 0,2 % y el 2,4 % (4).

En el Perd, el primer estudio Community Oriented Program for Control of Rheumatic
Diseases (COPCORD) dentro de una poblacion urbana originaria acostumbrada a vivir
a gran altitud estim6 una prevalencia de AR del 1,27% (5). Segln una revision

sistematica y metanalisis de estudios en América Latina, la tasa de prevalencia para



Per( fue de 0,32% y 0,82%, respectivamente (4). En ESSALUD se describe que la
edad promedio en la que los pacientes son diagnosticados con AR es de 54,9 +/- 13,6
afios; la prevalencia de la enfermedad es del 0,32%; y la proporcion de mujeres y
hombres afectados por la enfermedad es del 5,8%. La incidencia fue del 61.72%, siendo
los factores méas asociados a la artritis reumatoide los antecedentes hereditarios,

genéticos, la presencia de bacterias y el estado emocional (6).

A nivel mundial se reporta una tasa de 20 pacientes con artritis reumatoide con
Enfermedad Pulmonar Intersticial Difuso (EPID) por cada 100,000 personas; los que
tienen una mortalidad estimada del 0.64% en hombres y del 0.58% en mujeres. Los
cuatro patrones radiolégicos por Tomografia de Alta Resolucion (TCAR) mas
frecuentes de afectacion pulmonar intersticial en la artritis reumatoide se conocen como
NIU (neumonia intersticial Usual), NINE (neumonia intersticial inespecifica), NOC

(Neumonia Organizada Criptogénica, no clasificable) (3).

La EPID tiene varios factores desencadenantes que desembocan en la inflamacién
tisular y posterior reorganizacion del tejido fibrotico. Se constituye en un compromiso
cronico, que afecta la flexibilidad de los alvéolos y se define como la infiltracion por
elementos inflamatorios, lo que puede provocar hipoxia tisular. EI aumento de casos
de EPID se debe a las alteraciones genéticas y autoinmunitarias, la exposicion a
diversos farmacos y agentes toxicos, como el humo del tabaco, y la radioactividad

ionizante (6)

Los pacientes con artritis reumatoide tienen una probabilidad elevada de contraer

trastornos pulmonares intersticiales, cuya incidencia puede oscilar entre el 4% y el 50%



en funcion de la poblacién examinada. La supervivencia media es de 7.8 afios, con una
mayor probabilidad de muerte temprana, que oscila entre el 7% y el 13% de todas las
muertes causadas por la artritis reumatoide (4,5). Las enfermedades pulmonares
intersticiales a menudo se asocian con un episodio prolongado de artritis reumatoide,
aunque pueden ser la manifestacion inicial de la artritis reumatoide en el 10% al 30%

de los pacientes (7).

Una vez evaluado el paciente con diagndstico de artritis reumatoide en busca de
afectacion extraarticular, uno de los érganos mas afectados es el pulmon. Por lo tanto,
es necesario solicitar tomografias computarizadas de torax de alta resolucion y pruebas
de la funcion pulmonar, incluyendo la espirometria mide la capacidad vital forzada
(CVF), el volumen espiratorio forzado en el primer segundo (VEF1) y el indice
VEF1/CVF. Otro de los exdmenes es la Capacidad de Difusion de los pulmones para
el monodxido de carbono (DLCO). Hallazgos en la prueba de funcion pulmonar, cuando
estd asociada a enfermedad difusa de tejido conectivo, sugieren que una DLCO
deteriorada (<80%) puede tener un valor predictivo para el desarrollo de enfermedad
pulmonar intersticial difusa (EPID) (8), demostrando que puede ser un parametro
frecuentemente patolégico y medible para enfermedad intersticial difusa en sus etapas
iniciales sin que la enfermedad cause sintomas ni se observen cambios tomogréaficos
(9). La espirometria, en sus parametros, mide la CVF, que normalmente deberia ser
mayor del 80%, al igual que el indice VEF1/CVF, que debe ser mayor al 70% (10). La
busqueda y el seguimiento deben comenzar en este punto para determinar si los

pulmones se han visto afectados o no, y en qué medida.



El presente trabajo propone determinar la tasa de prevalencia y tipo de compromiso
pulmonar en pacientes con artritis reumatoide, en el Hospital Cayetano Heredia, dado
la escasez de estudios que evaltien EPID en pacientes con Artritis Reumatoide en Perd,
especialmente aquellos que sefialan los patrones tomogréficos, desconociéndose la tasa
de prevalencia de la enfermedad intersticial difusa en AR y los factores de riesgo

asociados.

OBJETIVOS

Objetivo General:

e Determinar la prevalencia de Enfermedad Pulmonar Intersticial Difusa (EPID)
entre los pacientes diagnosticados con artritis reumatoide y atendidos en el

Hospital Cayetano Heredia.

Objetivos Especificos:

e Calcular la prevalencia de EPID en los pacientes con artritis reumatoide que
cumplen con los criterios de clasificacion del American College of
Rheumatology (ACR) 2010 y reciben atencion médica en el Hospital Cayetano
Heredia.

e Describir los hallazgos tomogréaficos (TCAR) y su frecuencia en los pacientes
con artritis reumatoide.

e Describir las alteraciones en las funciones pulmonares y su frecuencia en los

pacientes con artritis reumatoide.



e Evaluar la relacion entre la duracion de la enfermedad y la presencia de
alteraciones pulmonares, hallazgos tomograficos y funciones pulmonares en los
pacientes con artritis reumatoide.

e Correlacionar los hallazgos tomogréficos y las funciones pulmonares entre si,
asi como con la actividad de la enfermedad, utilizando los indices de actividad

de la artritis reumatoide, Disease Activity Score-28 (DAS28).

MATERIALES Y METODOS
DISENO DE ESTUDIO

La investigacion es un estudio observacional, analitico, prospectivo y de corte

transversal.
POBLACION

La poblacion de estudio estard compuesta por pacientes de ambos sexos con
diagnodstico de Artritis Reumatoide que recibieron atencién en el consultorio externo
del Hospital Cayetano Heredia desde el 1 de septiembre de 2023 hasta el 30 de

septiembre de 2024 y que cumplan con los criterios de inclusidn y exclusion.
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CRITERIOS DE INCLUSION Y EXCLUSION

Criterios de inclusion

Pacientes adultos con un diagnostico definido de Artritis Reumatoide segun los
criterios de clasificacion ACR 2010.

Pacientes con diagnostico de Artritis Reumatoide, ya sea activa o inactiva, que
hayan sido sometidos a evaluacion con TCAR, pruebas de funcién pulmonar
(Espirometria y DLCO) y que presenten sintomas como tos, fatiga, disnea y
dolor muscular.

Pacientes que cuenten con resultados de pruebas de laboratorio, incluyendo
hemograma, velocidad de sedimentacion globular (VSG) y proteina C reactiva
(PCR).

Los pacientes que hayan sido atendidos en el servicio de reumatologia del
consultorio externo del Hospital Cayetano Heredia durante el periodo de
inclusion.

Pacientes que hayan proporcionado su consentimiento informado y acepten

participar en el estudio.

Criterios de exclusion

Pacientes con sindromes de superposicidn, excepto el sindrome de Sjégren.
Pacientes con antecedentes de compromiso pulmonar previo, incluyendo

tuberculosis pulmonar, sarcoidosis, exposicion a tdxicos, neoplasias,

11



exposicion a radiacion, Enfermedad Pulmonar Obstructiva Cronica (EPOC) y
exposicion al humo de tabaco.

- Pacientes que no estén cubiertos por el Seguro Integral de Salud (SIS).

- Lesiones tomograficas diferentes a la enfermedad pulmonar intersticial difusa

(ILD).

MUESTRA

Las unidades de analisis son los pacientes con artritis reumatoide que recibieron
atencion médica en el Hospital Cayetano Heredia durante un afio, segun los registros
de la oficina de estadistica e informatica de 2022. Las unidades de muestreo
corresponden a aquellos pacientes que cumplen con los criterios de inclusion y
exclusion. El tamafio de la muestra se determin0 mediante un disefio de muestreo
estratificado. Se consider6 un nivel de confianza del 95%, asi como una prevalencia
estimada del 10% para pacientes con artritis reumatoide de 50 afios 0 mas, y una
prevalencia estimada del 5% para pacientes con artritis reumatoide menores de 50 afios.
El marco muestral utilizado consistié en una lista que contenia los nombres de los
pacientes con artritis reumatoide que recibieron atenciébn médica en el Hospital
Cayetano Heredia durante un periodo de un afio, segun los registros de la oficina de
estadistica e informatica del afio 2022. Para la seleccion de la muestra, se aplicé un
método de seleccion aleatoria estratificada, en el cual los pacientes se dividieron en
estratos segun su edad. Posteriormente, se eligié de manera aleatoria una muestra de

92 pacientes del estrato de pacientes con artritis reumatoide de 50 afios 0 mas, y una
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muestra de 93 pacientes del estrato de pacientes con artritis reumatoide menores de 50

afios. (11,12).

La formula para el calculo del muestreo estratificado es la siguiente:

n=N*t/(p*q)

donde:

n es el tamafio de la muestra

N es el tamafio de la poblacion

t es el error tolerable

p es la proporcion esperada de la caracteristica de interés en la poblacion

g es la proporcion esperada de la caracteristica de interés en la poblacion, pero

complementada con1(q=1-p)

13



Cuadro de operacionalizacion de Variables.

ESCALA | CATEGORIAS
VARIABLE DEFINICIO TIPO POR INDICADO DE Y SUS MEDIO DE
N SU R MEDICIO VALORES VERIFICACI
NATURALE N ON
ZA
Variable socio-
demograficas
Edad Afos Cuantitativa Afios De razon Edad Ficha
cumplidos al Discreta cumplidos recoleccion de
momento de datos
su ultima
evaluacion
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Sexo Genero Cualitativa Genero Nominal Masculino Ficha
determinado femenino recoleccién de
por datos
las
caracteristicas
sexuales
primarias
Estado civil Conjunto de Cualitativa Condicién Nominal Soltero/a Ficha
condiciones segun Casado/a recoleccion de
de una registro civil Conviviente datos

persona fisica,
que
determinan su
situacién

juridica

Divorciado/a
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Tipo de cobertura de

salud

Accesibilidad
de todas las
personas y las
comunidades,
un acceso
equitativo,
garantizado a
los servicios
integrales de

salud

Cualitativa

Afiliacion

Nominal

Subsidiado

Semisubsidiado

No subsidiado

Ficha
recoleccion de

datos

VARIABLE

CLINICO

EPIDEMIOLOGI

COS

16




Tiempo de Afios de Cuantitativa Afios De razon afnos Ficha
diagnostico de AR enfermedad Discreta recoleccion de
Tiempo datos
con el
diagnostic
0 de AR
Anticuerpo Autoanticuerp | Cuantitativa mg/dl De razon Valor de Ficha
Antipéptido Ciclico | os dirigidos Continua laboratorio recoleccion de
Citrulinado contra el datos
(AntiCCP) péptido
citrulinado
(Proteina

generada en
Enfermedades

Reumaticas

17




Factor reumatoide Globulina Cuantitativa mg/dI De razon Valor de Ficha
(IgMm) Continua laboratorio recoleccion de
anormal, datos
marcador de
Enfermedades
Reumaticas
Tratamiento Conjunto de Cualitativa Adherencia ordinal Ninguno Ficha
establecido medidas y indicaciones Corticoides recoleccion de
estrategias medicas DMARDS datos
que tienen Otros

como objetivo
principal

curar, aliviar
0 prevenir

enfermedades
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VSG Tiempo de Cuantitativa mm/hora De razon Valor de Ficha
precipitacion Continua laboratorio recoleccion de
de eritrocitos datos

relacionado
con
la
acumulacion
de proteinas
inflamatorias
PCR Proteina Cuantitativa mg/dI De razon Valor de Ficha
laboratorio recoleccion de

producida por
el
higado en

respuesta a

Continua

datos

19




inflamacién

sistémica
indice de Medicion del Cualitativa Puntaje DAS ordinal Remision: DAS | Score de
actividad de Compromiso 28 <2.6 evaluacion de
artritis clinico/ Actividad baja: | actividad
reumatoide laboratorial DAS: 2.6 — 3.2
en 28 Actividad
articulaciones moderada: DAS:
3.3-51
Actividad
elevada: DAS: >
5.1
Grado de Medicion de Cualitativa % CVF ordinal Sugestivo de Ficha de
compromiso capacidad restriccion resultado de
pulmonar vital

20




forzada segun

Espirometria,

leve: %CVF
>=70%
Sugestivo de
restriccion
moderada
%CVF: 60 —69%
Sugestivo de
restriccion
moderada —
severa
%CVF: 50 -
59%
Sugestivo de
restriccion

Severa

ESPIROMETRI

A

21




%CVF: 35 —
49%
Sugestivo de
restriccion muy
severa %CVF<

35%

22




la tomografia
de alta
resolucion
segun la
Sociedad
Fleischner

(13).

distorsion
pulmonar,
bronquiectasi
as de
traccion,
panal de
abeja, quistes
no
enfisematoso
s, Involucrar

al menos el

especificos son
el panal (quistes
no
enfisematosos) y
Patron reticular
intralobulillar
con
bronquiectasias
y
bronquioloectasi

as por traccion

Enfermedad pulmonar Enfermedad Cualitativa Anomalias Nominal | NIU (neumonia | Tomografia de

intersticial difusa inflamatoria reticulares, intersticial alta resolucion
(EPID) segun los vidrio Usual); Los
hallazgos en deslustrado, signos mas

23




5% de una de compromiso
zona heterogéneo, de
pulmonar localizacion

predominanteme
nte periférico de
los sectores
basales y
posteriores,
predominio
subpleural (corte
axial)
NINE
(neumonia
intersticial

Inespecifica);
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patron reticular
con
engrosamiento
de los septos
interlobulares
lobulillar, lineas
intraoculares y
quistes aéreos de
panal, de
compromiso
homogéneo,
bronquiectasias
y
bronquioloectasi

as por traccion

25




de predominio
central
Neumonia
Organizada
Criptogénica;
Muestra la
consolidacion
del espacio aéreo
en parches
(presente en el
90% de los
pacientes),
opacidades en
vidrio

esmerilado,

26




opacidades
nodulares
pequefias y
engrosamiento y
dilatacion de la
pared bronquial.
Las opacidades
en parches son
mAas comunes en
la periferia del
pulmén, a
menudo en la
zona inferior.

No clasificable.
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PROCEDIMIENTOS Y TECNICAS

RECOLECCION DE DATOS

El objetivo del estudio sera determinar con qué frecuencia ocurre la enfermedad
intersticial difusa entre los pacientes que tienen diagnostico de artritis reumatoide. En
primer lugar, se identificardn a los pacientes con artritis reumatoide que han sido
atendidos en el consultorio externo del servicio de reumatologia del Hospital Cayetano
Heredia, que cuenten con un diagndstico previo de AR o diagnosticados de novo. Los
signos y sintomas para evaluar deberan ser compatibles con una poliartritis cronica
simetrica aditiva, que incluya caracteristicas tipicas o signos de cronicidad en
articulaciones, como las manos u otras articulaciones. Algunos de estos signos pueden
incluir desviacion cubital, dedos en cuello de cisne, pulgar en Z, dedos en martillo,
entre otros. El diagnostico de artritis reumatoide sera realizado por el especialista en
reumatologia y se basara en los criterios de clasificacion de ACR 2010 cuando los

pacientes acudan a sus evaluaciones (2).

Durante el examen fisico, se evaluara el namero de articulaciones inflamadas, el
namero de articulaciones dolorosas y la evaluacion global del paciente, tanto por parte
del médico como por parte del propio paciente. Esto se llevara a cabo utilizando una
escala visual analoga de 0 a 10 cm, que mide el nivel de dolor reportado por el paciente
y proporciona una indicacion de la actividad de la enfermedad. Ademas, se utilizara la

escala SCOR DAS 28 (anexos) para medir la actividad de la artritis reumatoide.

28



Una vez identificados los pacientes con AR que cumplan con los criterios de inclusion
y exclusion, se procedera a determinar si presentan compromiso pulmonar. Para ello,
se identificaran sintomas como tos, fatiga, disnea, pérdida de peso y dolor muscular.
Ademas, se prestara atencion a los signos que el paciente pueda manifestar, como
hipocratismo digital, cianosis y la presencia de crepitaciones, ya sean crépitos o
subcrépitos, sefialando si estos Gltimos son de tipo "velcro". Otros hallazgos relevantes
incluirén la frecuencia respiratoria, la saturacién de oxigeno y cualquier otro signo que
pueda ayudar a establecer la presencia de algiin compromiso respiratorio (14). Se
excluyen a los pacientes que presenten sindrome de sobreposicion u otras condiciones
médicas preexistentes que puedan dar lugar a enfermedad pulmonar intersticial difusa

(EPID) y que no estén cubiertos por el Seguro Integral de Salud (SIS).

Protocolo de adquisicion de Tomografia (TCAR):

Las tomografias de torax se llevaran a cabo utilizando un equipo de TC multidetector
(Tomégrafo General Electric VCT, 64 cortes) en el Hospital Cayetano Heredia. Los
estudios se realizaran con el paciente en posicion de declbito supino y en inspiracion
profunda, en direccidon craneo-caudal. También se obtendran cortes en espiracion a
nivel del cayado y en la entrada de las venas pulmonares para evaluar el atrapamiento

aéreo.

Analisis de las imagenes:

El diagnostico radiolégico de la Enfermedad Pulmonar Intersticial Difusa se llevara a

cabo mediante tomografias pulmonares de alta resolucion. Se describiran los hallazgos
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radiologicos, comenzando por los méas frecuentes hasta los menos frecuentes, en

colaboracion con los departamentos de Radiologia y Neumologia.
Evaluacion de las tomografias:

Las tomografias seran evaluadas por un neumdlogo y dos radidlogos con alta
experiencia en diagnostico de EPID. La evaluacion de las imégenes se realizard de
manera ciega, lo que significa que los especialistas no revisaran las historias clinicas ni
evaluardn a los pacientes. Su enfoque se centrard Unicamente en los hallazgos

radioldgicos.

Los especialistas determinaran si los hallazgos son compatibles con una Enfermedad
Pulmonar Intersticial Difusa (EPID) y clasificaran los casos como "definido™,
"posible”, "no compatible”, entre otros. Se considerara que un paciente tiene EPID si
al menos dos de los especialistas coinciden en los hallazgos y su compatibilidad con
los criterios de EPID (cualquiera de los tipos, como NIU, NINE, NOC). La opinion de

los especialistas sera determinante en este proceso, evitando asi discrepancias entre

ellos.

La definicion de NIU, NINE, Neumonia Organizada y No Clasificable se basa en los

criterios radiolégicos de EPID segun la Sociedad Fleischner (15).

NIU (Neumonia Intersticial Usual): Los signos mas especificos incluyen la presencia
de panal (quistes no enfisematosos) y un patron reticular intralobulillar con
bronquiectasias y bronguioloectasias por traccion, predominantemente localizado en

las &reas basales y posteriores, con predominio subpleural en el corte axial.
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NINE (Neumonia Intersticial Inespecifica): Se caracteriza por un patrén reticular con
engrosamiento de los septos interlobulares, lineas intralobulares y quistes aéreos en
panal, con un compromiso homogéneo y bronquiectasias y bronquioloectasias por

traccion, predominantemente en areas centrales.

Neumonia Organizada Criptogénica: Muestra consolidacion del espacio aéreo en forma
de parches (presente en el 90% de los pacientes), opacidades en vidrio esmerilado,
opacidades nodulares pequefias y engrosamiento y dilatacion de la pared bronquial. Las
opacidades en parches son mas comunes en la periferia del pulmdn, especialmente en

la zona inferior.

No Clasificable: Estos casos no pueden ser clasificados en ninguno de los tipos

anteriores.

En los pacientes se determinara la frecuencia de los distintos patrones de afectacion
radioldgica y luego se clasificaran y tabularan, correlacionando estos hallazgos con la

sintomatologia y los resultados de las pruebas de funcién pulmonar.

En cuanto a las pruebas de funcion pulmonar:

Protocolo para la realizacion de la espirometria y DLCO:

La espirometria se llevara a cabo utilizando el equipo MIR SPIROLAB en el hospital
Cayetano Heredia, serie A23-053.16604, realizado por técnicos especializados en su
medicion y se seguira el protocolo American Thoracic Society y la European

Respiratory Society ATS/ERS 2019 (16).

31



El protocolo de realizacion de la espirometria y DLCO se describe de la siguiente

manera:
Espirometria:
Se divide en cuatro fases:

Maxima inspiracion: Esta fase se caracteriza por una inhalacion rapida y una pausa de
<2 segundos en maxima inspiracion. Los indicadores de una inspiracion maxima
incluyen el aumento de las cejas, la apertura de los 0jos y, a veces, el temblor de la

cabeza.

Maxima espiracion: Durante esta fase, el espirometro indicara visualmente y/o a traves
de sefales auditivas cuando se alcanza la meseta o cuando el tiempo de espiracion
forzada (FET) llega hasta un maximo de 15 segundos, lo que corresponde a la fase 3
de espiracion continua. En algunos casos, el paciente podra ver las lineas de las graficas
de volumen-tiempo y flujo-volumen moviéndose, lo que puede ayudarle a mantener el

esfuerzo de exhalacion.

Inspiracion maxima después de la espiracion forzada: Tras completar la espiracion
forzada, el paciente debera inspirar rapidamente hasta alcanzar la capacidad pulmonar
total (CPT). Esto se hace para medir la capacidad vital inspiratoria forzada (FIVC) y
permite compararla con la CVF para determinar si el paciente inicio la espiracion

forzada desde la CPT.
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Protocolo para la capacidad de difusion de dioxido de carbono (DLCO):

Sera realizado y supervisado por un neumaologo y técnico con vasta experiencia en
realizacion de pruebas de funcién pulmonar cuya prueba consistira en verificacion de
datos y demografia del paciente, calibracion del equipo, explicacién al paciente de los

pasos del procedimiento.

Realizacion de un minimo de tres esfuerzos. Se escogera la mejor curva y los mejores
valores obtenidos. Si las curvas cumplen con los criterios de la prueba, que seran
verificados por el neumdlogo de turno, se procedera a imprimir y entregar los
resultados al paciente. Si las curvas y los diferentes esfuerzos no cumplen con los

parametros esperados, se citara al paciente para una nueva fecha.

La DLCO obtenida de cada paciente se analizara y clasificara segun su gravedad:

Leve si es mayor al 60%. Moderada si esta entre el 40% y el 60%. Grave si es inferior
al 40%. Estos resultados se correlacionaran posteriormente con los hallazgos
tomograficos y la actividad de la enfermedad tanto a nivel pulmonar como articular.
Ademas, se tomaran muestras séricas para determinar los valores de PCR y VSG. Toda

esta informacion se analizara y tabulara en el estudio.

Las pruebas de hemograma, VSG y PCR se llevaran a cabo siguiendo las directrices
establecidas en el Manual de Procedimientos del Laboratorio de Hematologia del
Hospital Cayetano Heredia, con la debida atencién a las precauciones de bioseguridad
(17). Los resultados se expresaran en mm/hora, con valores normales en el rango de 0-

20 mm/h y un valor maximo de 140 mm/h (18)
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Para la determinacion de la proteina C reactiva cuantitativa, se llevaran a cabo la toma
de muestra en el hospital y luego se procesaran en un laboratorio de alta confiabilidad
de anélisis con alto grado de confianza. Los rangos de normalidad establecidos seran

menores a 10 mg/L (13).

Una vez concluido el proceso de documentacién del permiso informado, la ficha de
recoleccion de datos se utilizar4 como el instrumento principal en esta investigacion.
Es importante recordar que la ficha de observacion se aplicard a una poblacién

predefinida, utilizando indicadores y medidas preestablecidas para su analisis posterior.

En la seccion de procedimientos y técnicas, se prestard una atencion especial a la
descripcion detallada de la enfermedad intersticial difusa, ya que los patrones pueden
resultar dificiles de identificar. Se explicara en detalle el proceso de evaluacion de las
tomografias por parte de los radi6logos y neumologos, incluyendo el nimero de
especialistas que evaluardn las imagenes, los criterios que utilizaran para la
clasificacion, y como se abordaran las discrepancias entre los especialistas, entre otros

aspectos.
ASPECTOS ETICOS DEL ESTUDIO

Tanto el Comité Institucional de Etica del Hospital Cayetano Heredia como el Comité
Institucional de Etica en Investigacion (CIEI) de la Universidad Peruana Cayetano
Heredia revisaran el estudio antes de su aprobacién y ejecucion; Se tomara en
consideracion las recomendaciones de los mencionados comités. El presente estudio se

llevara a cabo respetando el derecho de la persona a la informacién y a la toma de
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decisiones propias a firmar un consentimiento; La informacion adquirida se utilizara
Unicamente para los fines previstos y se almacenara sélo hasta la publicacion de este
estudio, los datos del paciente no se pondran a disposicion del publico. En su lugar, se
desarrollara un método codificado para proteger la intimidad y la seguridad de los

pacientes.

PLAN DE ANALISIS

La base de datos se tabulard en Excel 2019 y luego se importard a la aplicacion
estadistica SPSS version 27. En dicho programa, se realizard un analisis estadistico
estratigrafico. Las variables cuantitativas seran analizadas para obtener sus medidas de
tendencia central, incluyendo medias, modas, minimos y méaximos. Del mismo modo,
las variables cualitativas se examinaran para obtener sus frecuencias simples (N) y
porcentajes (%). Todas las tablas y figuras generadas para mostrar los resultados se
guardaran para su posterior interpretacion. Se llevara a cabo un andlisis comparativo
de las siguientes categorias de patrones: "NIU vs. NINE" y "Neumonia organizada
criptogénica”, asi como los no clasificables. Este andlisis incluira la comparacion de
caracteristicas sociodemogréficas y clinicas, asi como pruebas de funcién pulmonar
basal entre los grupos. Para las variables continuas, se aplicaran pruebas de contraste
de hipotesis, como la pruebat de Student o la U de Mann-Whitney segun la distribucién
de los datos. Para las variables categoricas, se utilizara la prueba de chi al cuadrado. En
todos los casos, se considerara que existe significacion estadistica cuando el valor de p

sea inferior a 0,05, con un intervalo de confianza del 95% (I1C del 95%).

35



REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS:

10.

11.

12.

13.

Peter WF, Swart NM, Meerhoff GA, Vliet Vlieland TPM. Clinical Practice
Guideline for Physical Therapist Management of People With Rheumatoid
Arthritis. Phys Ther. 2021 Aug 1;101(8).

Maranini B, Bortoluzzi A, Silvagni E, Govoni M. Focus on Sex and Gender:
What We Need to Know in the Management of Rheumatoid Arthritis. J Pers
Med. 2022 Mar 20;12(3):499.

Travis WD, Costabel U, Hansell DM, King TE, Lynch DA, Nicholson AG, et
al. An Official American Thoracic Society/European Respiratory Society
Statement: Update of the International Multidisciplinary Classification of the
Idiopathic Interstitial Pneumonias. Am J Respir Crit Care Med. 2013 Sep
15;188(6):733-48.

Germano JL, Reis-Pardal J, Tonin FS, Pontarolo R, Melchiors AC, Fernandez-
Llimos F. Prevalence of rheumatoid arthritis in South America: a systematic
review and meta-analysis. Cien Saude Colet. 2021 Oct;26(suppl 3):5371-82.
Vega-Hinojosa O, Cardiel MH, Ochoa-Miranda P. Prevalence of
musculoskeletal manifestations and related disabilities in a Peruvian urban
population living at high altitude. COPCORD Study. Stage I. Reumatol Clin.
2018;14(5).

Sotomayor J. COMPROMISO PULMONAR EN ARTRITIS REUMATOIDE.
Universidad San Martin de Porres. 2019;

Paulin F, Secco A, Benavidez F, Rodriguez Moncalvo JJ, Carballo OG, Ingenito
F, et al. Lung involvement prevalence in patients with early rheumatoid arthritis
without known pulmonary disease: a multicentric cross sectional study.
Advances in Rheumatology. 2021;61(1).

Rivero-Yeverino D. Espirometria: conceptos basicos. Rev Alerg Mex.
2019;66(1).

Suliman YA DRHDNKTMBJS et al. Breve informe: pruebas de funcion
pulmonar: alta tasa de resultados falsos negativos en la deteccion temprana y el
cribado de la enfermedad pulmonar intersticial relacionada con la esclerodermia.
2015;67:3256.

Bernstein EJ, Jaafar S, Assassi S, Domsic RT, Frech TM, Gordon JK, et al.
Performance Characteristics of Pulmonary Function Tests for the Detection of
Interstitial Lung Disease in Adults With Early Diffuse Cutaneous Systemic
Sclerosis. Arthritis & Rheumatology. 2020 Nov 22;72(11):1892-6.

Alvarez A. Clasificacion de las investigaciones. Universidad de Lima, Facultad
de Ciencias Empresariales y Econdmicas, Carrera de Negocios Internacionales.
Repositorio Institucional - Ulima. 2020;

Arias Gonzales JL. Proyecto de Tesis. Guia para la elaboracion. Repositorio
CONCYTEC. 2020.

Westgard J. basic QC Practices. Training in Statistical Quality Control for
Medical Laboratories . 2010;

36



14.

15.

16.

17.

18.

Hatabu H. HGL DA. Anomalia pulmonar intersticial: reconocimiento y
perspectivas. 2019;291.

Hatabu H, Hunninghake GM, Richeldi L, Brown KK, Wells AU, Remy-Jardin
M, et al. Interstitial lung abnormalities detected incidentally on CT: a Position
Paper from the Fleischner Society. Vol. 8, The Lancet Respiratory Medicine.
2020.

Graham BL, Steenbruggen I, Barjaktarevic 1Z, Cooper BG, Hall GL, Hallstrand
TS, et al. Standardization of spirometry 2019 update an official American
Thoracic Society and European Respiratory Society technical statement. Vol.
200, American Journal of Respiratory and Critical Care Medicine. 2019.

Salud DE, De Procedimientos M, Laboratorio DE, Técnicas EN, De
Hematologia B. INSTITUTO NACIONAL MINISTERIO DE SALUD
INSTITUTO NACIONAL DE SALUD CENTRO NACIONAL DE SALUD
PUBLICA Republica del Perd.

Bonilla G.. Enfermedad pulmonar intersticial difusa clinica en pacientes
diagnosticados  de artritis reumatoide. Universidad Auténoma de Madrid.
2020.

37



CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

CRONOG | DURACION 12 MESES (SETIEMBRE 2023-SETIEMBRE

RAMA | 2024)

DE ENE | FEBR | MAR | SETIE | ENE |AB | MA | JULIO-

ACTIVID |RO |ERO |ZzO- MBRE | RO- |RIL | YO- | SETIE

ADES 2023 | 2023 JUNI | 2023 MAR | 202 | JUN | MBRE

O Z0 4 10 2024

2023 2024 2024

Revision X X
bibliografic
a

Construcci X
on del
proyecto de
investigaci

on

Presentacio X
n del
protocolo
al comité
de ética del
HNCH

Recoleccid X X X
n de datos

Procesamie X
nto y
andlisis de

datos
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Construcci X
on del
informe
final
Inicio del X
proceso de
publicacion

PRESUPUESTO
RECURSOS Unidades Costo por Costo total
MATERIALES unidad
Materiales de escritorio
Lapiceros 20 S/ 0.80 S/ 16.00
Engrapador 3 S/ 20.00 S/ 60.00
Perforador 3 S/20.00 S/ 60.00
Grapas 3 S/ 30.00 S/90.00
Clips 15 S/10.00 S/ 150.00
Carpetas 210 S/ 1.00 S/ 210.00
Sub total: S/586.00
SERVICIOS ( Unidades Costo por Costo total
durante los 12 unidad
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meses de duracion

del estudio)

Fotocopias 200 S/0.50 S/100.00
Personal de estudio | 4 S/ 500 S/2000.00
(enroladores)

Tomografia 185 S/ 170 S/ 31.450
pulmonar de alta

resolucion(TCAR)

Espirometria 185 S/ 120 S/ 22.200
Capacidad de 185 S/ 320 S/59.200
difusion de dioxido

carbono

Velocidad de 185 S/ 35 S/6475
eritrosidementacion

(VSG)

Proteina C reactiva | 185 S22 S/4070
Hemograma 185 S/12 S/ 2.220
Subtotal: S/107.715
Total S/108.301

40




Anexo 1. FICHA DE RECOLECCION DE DATOS
INSTRUCCION: LA RECOLECCION DE DATOS TIENEN COMO

FINALIDAD DETERMINAR LA PREVALENCIA DE
ENFERMEDAD PULMONAR INTERTICIAL DIFUSA EN
PACIENTES CON ARTRITIS REUMATOIDE DEL HOSPITAL
CAYETANO HEREDIA.
N DE HISTORIA CLINICA
FACTORES SOCIODEMOGRAFICOS
EDAD
SEXO
ESTADO CIVIL
TIPO DE COBERTURA SALUD
FACTORES CLINICOS
TIEMPO DE DIAGNOSTICO DE
AR
SINTOMAS
SIGNOS
EXAMEN CLINICO FRECUENCIA RESPIRATORIA:
FRECUENCIA CARDIACA:
SATURACION:

TORAX Y PULMONES:
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ARTICULACIONES
DOLOROSAS:
ARTICULACIONES
INFLAMADAS:
ANTI CCP
FACTOR REUMATOIDE
TRATAMIENTO
ESTABLECIDO
HALLAZGOS TOMOGRAFICOS
PATRON NIU
PATRON NINE
NEUMONIA ORGANIZADA
NO ESPECIFICADA
PRUEBAS DE FUNCION PULMONAR
ESPIROMETRIA: CAPACIDAD VITAL FORZADA:
VOLUMEN RESPIRATORIO
FORZADO EN EL PRIMER
SEGUNDO (VEF 1):

INDICE VEF 1 /CVF:

CDPM:

PRUEBAS DE LABORATORIO
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PCR

VSG

Anexo 2. Escala de valoracion global del paciente de la actividad de la

Valoracion global del paciente de la actividad de Ia
enfernmmedad
[Escala visual analoga, de 0 a 10]
Teniendo en cuenta todas las formas en que la artritis
reumatoide le afecita, marque en Ia linea inferior como se
siente actualmente:

Muy

Muy o
mal

bien

Valoracion global del medico de la actividad de 1a
enfermedad
[Escala visual analoga, de 0 a 10]

Muy

Muy o
mal

bien

enfermedad:

Nota: Tomado de: https://das-score.nl/nl-nl
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Anexo 3. Score de Actividad de artritis reumatoide DAS 28.

Score de Actividad de la Enfermedad (Disease Activity Score - DAS 28)
Estado articular - Evaluacion de 28 articulaciones
(Var der Rajde DMEM y o J Ftwonatol: 20: $79-81. Prevoe MLL y col. Arthatis Bhoum: 38 446

Dolor articular a (" I

a pafpacion ‘
Numero de articulaciones
g{ dolorosas :
o Numero de articulaciones
/ ) Inflamadas l:l
X © Eritrosedimentacion
en mm'h :
UL'&')U
© valoracion global Maerma actvidad
de! paciente | 1 |
(Activictsd do o T I I ] |
erfermedad durarse = %0 %o
ios dtenos 7 dizs)” * For Sy, S99 Sum ¥ £RC0 NS I evahacidn v 1o nadigoe con use ke vertcal Evaluacion del
paclente en mm
Formuta para realizar o calculo de DAS 23 Evaluacion DAS 28
056x\/ + 028x \/ + 0,70 x ¥ { ) DAS 23: Dilerencia con al valor inicial
Ve . e | DASmAc | e
° e o | s32 Pave | Bwaneed | Mguetiakad | Se et
+ 0,014 x (—_7) - E DA828 >32<51 vuna .Mm bormli e Sm ety
Wekomacion gobr 35 >34 Vot | s sotuts | S eerta 71 '-2-0

@ secertzonrm

DAS 28

Este indice se utiliza para evaluar la actividad de los pacientes con Artritis Reumatoidea e incluye 28
articulaciones dolorosas, inflamadas, entrosedimentacion y una escala analoga visual general completada por
el paciente.

Hay una version que solo difiere que en vez de evaluar la entrosedimentacion incluye la PCR (Proteina C
Reactiva).

Elrangovade 0a94.

-Se considera baja actividad menor a 3.2.

-Moderada actividad mayor o igual a 3.2 y menora 5.1.

-Alta actividad mayor o igual a 5.1.

La tabla anexa muestra caracteristicas de los respondedores.

Nota: Tomado de: https://das-score.nl/nl-nl
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ANEXO 2: CONSENTIMIENTO INFORMADO

CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPAR EN UN ESTUDIO DE

INVESTIGACION

(Adultos)

Titulo del estudio: ESTUDIO PREVALENCIA DE
ENFERMEDAD INTERSTICIAL
DIFUSA EN PACIENTES CON
ARTRITIS REUMATOIDE EN EL

HOSPITAL CAYETANO HEREDIA

Investigador:

Institucion: Hospital Cayetano Heredia

Propdsito del estudio:
Lo estamos invitando a participar en un estudio con el proposito de determinar
PREVALENCIA DE ENFERMEDAD INTERSTICIAL DIFUSA EN
PACIENTES CON ARTRITIS REUMATOIDE EN EL HOSPITAL
CAYETANO HEREDIA. Este es un estudio desarrollado por médicos

investigadores del Hospital Cayetano Heredia.
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Procedimientos:

Si decide participar en este estudio se realizara lo siguiente:

El investigador estara presente durante la consulta, quien realizara algunas preguntas
sobre sus antecedentes de enfermedad, el examen fisico correspondiente y los datos
obtenidos seran recolectados para el presente estudio.

Beneficios:

Se beneficiard de una evaluacion clinica detallada e informacion de la artritis
reumatoide, actividad de la enfermedad, si ya presenta algiin compromiso en el pulmon,
pruebas de funcion pulmonar; Se le informara de manera personal y confidencial los
resultados que se obtengan.

Costos y compensacion

No tendré que hacerse cargo de ninguno de los gastos asociados a los procedimientos,
ya que todos ellos correran a cargo de la investigacion. Del mismo modo, la
participacion en el estudio no le costard nada, ni podra optar a ningun tipo de
compensacion u otra recompensa.

Confidencialidad:

Se guardara su informacion con codigos y no con nombres. Sélo el investigador tendra
acceso a las bases de datos. De ser publicados los resultados obtenidos, no se mostrara
ninguna informacién que permita la identificacion de las personas que participaron en

este estudio.
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USO FUTURO DE INFORMACION

Deseamos almacenar los datos recopilados en esta investigacion, los cuales podran ser
usados para estudios futuros. Los datos serdn anonimizados y seran identificados con
cddigos, no se mencionara ninguna informacion personal. Previamente al uso de sus
datos en un futuro proyecto de investigacion, ese proyecto contara con el permiso de

un Comité Institucional de Etica en Investigacion del Hospital Cayetano Heredia.

Derechos del participante:

Si decide participar en el estudio, puede retirarse de éste en cualquier momento, 0 no
participar en una parte del estudio sin dafio alguno. Si tiene alguna duda adicional, por
favor pregunte al personal del estudio o llame a _ Usted tiene la libertad de
llamar al Comité Institucional de Etica en Investigacion del Hospital Cayetano Heredia
al namero 481-9502 si tiene alguna duda sobre los aspectos éticos del estudio o si
considera que ha sido tratado injustamente de alguna manera.

Se le entregara una copia original de este consentimiento informado para que lo

conserve en sus archivos.
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DECLARACION Y/O CONSENTIMIENTO

Entiendo las actividades en las que participaré si decido entrar en el estudio, y también
entiendo que puedo decidir no participar y que puedo retirarme del estudio en cualquier

momento. Acepto voluntariamente participar en este estudio.

NOMBRE Y APELLIDO FECHA'Y HORA

PARTICIPANTE

NOMBRE Y APELLIDO FECHA'Y HORA

INVESTIGADOR
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