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Resumen

El objetivo fue determinar si el consumo de tabaco es factor asociado para artritis
reumatoide. Se desarrollé una investigacién de casos y controles, integrada por 89
pacientes con artritis reumatoide (casos) y 178 sin artritis reumatoide (controles). El
antecedente de tabaquismo estuvo presente en el 10.1% de pacientes con artritis
reumatoide y 3.4% de pacientes sin artritis reumatoide. El consumo de tabaco es factor de
riesgo para artritis reumatoide con OR=3.23 1C95% 1.11-937. El sexo femenino predomind
entre los casos con 91% y controles con 80.3% con diferencias estadisticas significativa
considerandose factor de riesgo OR=2.48 1C95% 1.09-5.59; p=0.025. La edad promedio en
los casos fue 44.6+8 afios y controles 45.1+7.7 aios sin diferencias estadisticas entre ambos
grupos con una p=0.422. Se concluyd que la frecuencia de consumo de tabaco entre los
gue tuvieron artritis reumatoide fue mayor que aquellos que no tuvieron artritis
reumatoide, considerandose que el consumo de tabaco es factor de riesgo para artritis
reumatoide. La edad promedio entre pacientes cony sin artritis se sitla en la cuarta década

de vida y predomino el sexo femenino entre los pacientes con vy sin artritis reumatoide.

Palabras clave: consumo de tabaco, artritis, reumatoide.
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Abstract

The aim was to determine if tobacco use is an associated factor for rheumatoid arthritis. A
case-control investigation was developed, consisting of 89 patients with rheumatoid
arthritis (cases) and 178 without rheumatoid arthritis (controls). A history of smoking was
present in 10.1% of patients with rheumatoid arthritis and 3.4% of patients without
rheumatoid arthritis. Tobacco use is a risk factor for rheumatoid arthritis with OR = 3.23
95% Cl 1.11-937. The female sex predominated among the cases with 91% and controls
with 80.3%, with statistically significant differences being considered a risk factor. OR =2.48
95% Cl 1.09-5.59; p = 0.025. The average age in the cases was 44.6 + 8 years and controls
45.1 + 7.7 years without statistical differences between both groups with a p =0.422. It was
concluded that the frequency of tobacco uses among those who had rheumatoid arthritis
was higher than those who did not have rheumatoid arthritis, considering that tobacco use
is a risk factor for rheumatoid arthritis. The average age between patients with and without
arthritis is in the fourth decade of life, and female sex predominated among patients with

and without rheumatoid arthritis.

Keywords: tobacco use, rheumatoid, arthritis
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INTRODUCCION

La artritis reumatoide (RA) es una patologia de conocimiento global. En lItalia, a
mediados del 2015 se publicod un estudio que abarcé una poblacién de alrededor
5 millones de personas de las cuales el 56% fueron mujeres, encontrandose una
prevalencia de artritis reumatoide activa de 0.5%. La prevalencia e incidencia de
RA en una amplia muestra de la poblacién italiana global s6lo es marginalmente
mas bajo que el de una base de datos administrativa similar de Suecia. Con edad
avanzada, la relaciébn mujer/varén declina a cerca de uno. (1) El pico de
prevalencia e incidencia fue en medio de la sexta y octava década de vida (2). Las
proporciones mujer/hombre de prevalencia e incidencia fueron aproximadamente

2.6 antes de los 50 afios, pero se acerco a la unidad en la novena década de vida.

(3)

En el continente asiatico, especificamente Japon en el 2014, la prevalencia
estimada artritis reumatoide confirmada fue de 1,24 millones correspondiendo al
1.0% de la poblacion japonesa, entre 16 a 75 afos de vida. El grupo de la poblacién
mas afectada se situo entre los 60 a 69 afios con 43%, seguida del grupo de 50 a
59 afios con 22.5% y la poblacion de 70 a 74 afos con 17,5%. Siendo mayor en

mujeres que hombres. (4)

La sociedad peruana de reumatologia en el 2012, publicé un articulo referente a
la prevalencia de artritis reumatoide en el Pera sefialando que en una investigacion
de cohorte auspiciada por EsSalud se hall6 que la prevalencia fue de 0.33%, con
una edad media de 55 + 14 afios, cuando fue diagnosticada y por cada varon habia
5 mujeres con artritis reumatoide. (5)

Las personas que consumen tabaco en el mundo bordean los 1000 millones de
individuos entre hombres y mujeres, sin embargo, en la dltima década se han
adoptado en medidas destinadas a su consumo como la prohibicion de publicidad,

incremento de impuestos, restriccion en lugares publicos, lo que ha generado una



disminucion en su consumo.

Cerca del 63% de la poblacion en el mundo abarcando 121 paises de un total de
194, han visto reducido el consumo de tabaco por las medidas de proteccién
establecidas. La tasa de consumo de tabaco en los 126 paises estudiados, se
redujo en un 2,5%, bajando del 24,7% en el 2005 a 22,2% en el 2015 (6).

En Latinoamérica se aprecié una asociacion inversa entre los niveles de ingresos
y la prevalencia del consumo de tabaco, siendo mayor en los varones que mujeres,

muchos de los cuales inician su consumo durante |la adolescencia. (7)

En un metandlisis que abarcé mas de 20 estudios se verifico la ligacidon entre el
consumo del tabaco con la artritis reumatoide encontrandose un RR para las
fumadoras activas de 1,3 y el RR para las ex-fumadoras de 1,5, en cambio hubo
un incremento de riesgo de padecer artritis reumatoide seropositiva en fumadoras
activas con un RR=4 1C 95% 2 a 7 y en las personas ex fumadoras se obtuvo un
RR= 3 IC 95% (1.3 a 5.3) comparado con no fumadores. (8)

Se planted el siguiente problema de investigacion: ¢ Es el consumo de tabaco un

factor asociado a la artritis reumatoide?

Este estudio se justificé en que la artritis reumatoide compromete la condicion de
vida de las personas e incrementa su incapacidad, afectando las diferentes esferas
de la vida diaria de quien la padece, tanto en la esfera psiquica como fisica. Su
caracter multifactorial implica ahondar su estudio etiolégico e incluir algunos
desencadenantes como es el consumo del tabaco. Este consumo representa no
solo un héabito dafiino para el aparato respiratorio también estaria afectando el
sistema articular con un caracter autoinmune. De confirmarse la relacion entre las
variables de estudio, se debe ahondar mas las actividades para disminuir el
consumo tabaquico de manera que se reduzca la posibilidad de la artritis

reumatoide.



Asi se favorecera a las personas fumadoras concientizdndolas a dejar dicho habito
con la intervencion de grupos interdisciplinarios para asi poder llegar a obtener
una mejor respuesta en los pacientes, asi como en los aspectos fisicos y
psicolégicos

El presente estudio tuvo como objetivo general determinar si el consumo de tabaco
es un factor asociado a artritis reumatoide. Los objetivos especificos fueron: a)
Determinar la frecuencia de artritis reumatoide en sujetos que consumen tabaco y
gue no consumen tabaco, b) Determinar la asociacion entre el consumo de tabaco
con la artritis reumatoide, ¢) encontrar algunas caracteristicas de la poblacion

como edad y sexo.

Se plante6 las siguientes hipdtesis: Hi. - El consumo de tabaco es un factor
asociado a la artritis reumatoide. Ho. - El consumo de tabaco no es un factor

asociado a la artritis reumatoide.



. MARCO TEORICO

Estudios epidemioldgicos previos han demostrado que el consumo de tabaco es
un factor de riesgo suma importancia para la artritis reumatoide (AR),
especialmente la AR seropositiva. Sin embargo, no esta claro si el dejar al
tabaquismo reduce el riesgo de desarrollar AR. Se hall6 que entre los ex-
fumadores el riesgo de AR seropositiva la frecuencia de AR fue significativamente
menor en las mujeres que habian dejado de fumar durante 30 afios que en
aquellas que se habian dejado de fumar durante los dltimos 5 afios. Cuando se
comparé el riesgo entre los exfumadores y los que nunca fumaron, el riesgo para
AR fue ligeramente mayor entre los ex fumadores, incluso aquellos que habian

dejado de fumar mas de 30 afios. (9)

Figuran entre los siguientes estudios previos, el de Kim et al. (10) evaluaron los
efectos del tabaquismo pasivo en la actividad de la enfermedad en pacientes con
artritis reumatoide (AR). Fue un estudio analitico en un total de 191 pacientes con
AR con promedio de edad 59 afos, y 100 pacientes sin AR (promedio 56 afos).
En las pacientes con AR: el 3% fumaron, 55% nunca fumaron, el 34% fueron
fumadores pasivos y 8% ex fumadores. En el momento de seguimiento, los que
nunca fumaron fueron menos reactivos que los fumadores pasivos (p = 0.019).
Concluyeron que los fumadores pasivos pueden ser responsable de la mayor
actividad de la AR en pacientes femeninos de AR y nunca fumar podria inducir

buena respuesta clinica en la AR.

Hedstrom et al. (11) este estudio tuvo como objetivo estimar como la edad al debut
de fumar, dejar de fumar, duracion, intensidad y dosis acumulada de fumar influyen
en el riesgo de desarrollo positivo de anticuerpos para AR, el informe se basé en
un estudio sueco poblacional de caso — control con casos incidentes de RA de
3655 casos, y 5883 controles emparejados. Se hallé que el fumar aumenta la
probabilidad de desarrollar AR con un OR=1.9, IC 95% (1.7-2.1).



Se observo una asociacion dosis — respuesta entre dosis acumulativa de fumar y
riesgo de desarrollar anticuerpos pos contra péptidos citrulinados RA positivo
(valor de p para tendencia < 0.0001).

Duracién del habito de fumar tuvo una mayor influencia que la intensidad de fumar
en la asociacion entre fumar y AR. Para ambos grupos de AR, el efecto perjudicial
de fumar disminuy6 después de dejar de fumar. Veinte afios después de dejar de
fumar, ya no habia una asociacion entre fumar y riesgo de AR, mientras que la
asociacion entre fumar y riesgo de AR positivo persistié y fue dependiente de la

dosis acumulativa del habito de fumar.

Xu L, etal. (12) el objetivo del estudio fue determinar factores de riesgo asociados
con la artritis reumatoide (AR) en adultos 20 a 55 afios de vida. Fue un estudio
analitico de 8789 pacientes que se atendieron entre el 2007 al 2014, de los cuales
306 tuvieron artritis reumatoide, encontrandose el consumo regular de tabaco
como factor de riesgo con un OR= 2.19, IC al 95% [1.49-3.21], P <0.001.
Sefialando ademas que el 57.6% de los pacientes con AR y 38.3% de pacientes
sin AR fueron fumadores. Ademas, que el 61% de mujeres tuvieron artritis
reumatoide, representando factor de riesgo para la artritis reumatoide.

Concluyeron que el tabaco es uno de los factores potencialmente modificables.

Di Giuseppe et al. (13) evaluaron el consumo del tabaco como factor de riesgo de
artritis (AR) reumatoide Se incluyeron 3 cohortes prospectivas y 7 estudios de
casos y controles que incluyeron un total de 4.552 casos de AR. En comparacion
con los que nunca han fumado, el riesgo de desarrollar AR aument6 en un 26%
(RR=1.26, IC del 95%: 1.14 a 1.39) entre los que fumaron de 1 a 10 afios-paquete
y se duplicaron entre los que tenian mas de 20 afios-paquete (RR para 21 a 30
afos del paquete = 1.94, IC del 95% 1.65 a 2.27). El riesgo de AR no aumentaba
aun mas para niveles de exposicion mas altos (RR para> 40 paquete-afios = 2.07,
IC del 95% 1.15 a 3.73). El riesgo de AR fue estadisticamente significativamente

y mas alto el consumo aumenta la probabilidad de AR.



De Rooy et al. (14) determinaron el efecto del tabaquismo en el inicio y el avance
del dafio articular en la artritis reumatoide (AR). Fue un estudio de tipo analitico y
prospectivo, se evaluaron 3158 pacientes divididos en seis cohortes (clinica de
artritis temprana de Leiden (Leiden-EAC) a través del estudio radiogréfico de 9412

placas.

Los datos se resumieron en un metandlisis del inverso de la varianza. Los
resultados evidencian que el inicio y el avance de la enfermedad desde el punto
de vista radiolégico hall6 que el fumar se asocié significativamente con dafio
articular mas severo segun los criterios Leiden-EAC (p = 0,042) y BARFOT (p =
0.015) en pacientes fumadores o que fumaron anteriormente comparados con
aquellos que nunca fumaron. Concluyeron que el tabaquismo produce dafio

articular en los casos de artritis reumatoide.

Son muchas las causas que contribuyen con esta enfermedad. Observandose con
mayor frecuencia el aspecto genético, incluyendo otros factores como agentes de
tipo infeccioso, como los virus y bacterias, ademas del tabaquismo, obesidad y el
género. (18, 19)

La AR representa una enfermedad auto inmunitaria cronica inflamatoria
caracterizada por la inflamacion articular y destruccion de las sinovias de las
articulaciones, generando la incapacidad y muerte temprana. La AR es una
patologia sistémica, poliarticular simétrica, que puede atacar a todo tipo de
articulacion, con proliferacion en la sinovia y dafio en el tejido 6seo, cartilaginoso
y partes blandas, lento y progresivo, que llega a comprometer principalmente las
articulaciones diartrodiales simétricamente, con exacerbaciones, variando desde

formas leves a mutilantes. (20,21)



El cuadro clinico de la AR se inicia por accion linfocitaria localizada en la sinovia
gue cuando se activan ocasionan dolor e inflamacién. Esta linfocitosis influye en la
presencia de mediadores como las citoquinas, comenzando el proceso de la
inflamacion, atrayendo otras células inmunes aquellas que van a modular las
células residentes, causando hiperplasia e hipertrofia de la membrana de la
sinovia. (23, 24)

La rigidez articular matutina es caracteristica en esta patologia, acompafnada de
artralgias, principalmente en extremidades superiores, limitando en gran medida
su actividad diaria. La inflamacion articular es mucho mas frecuente en hombros,

huesos carpos, metacarpofalanges e interfalanges proximales. (25, 26)

El consumo de tabaco se define, como un problema que puede llegar a ser adictivo
y que resulta perjudicial al causar trastornos de tipo psicoldgico y fisico, ademas
de expresarse como un sindrome de abstinenciay dependencia, considerando que
el consumo de cualquier nimero de tabaco tiene efectos dafinos. Un fumador es
un individuo que fumo diariamente durante el dltimo mes cualquier nimero de
cigarros, a partir de uno. El ex fumador es aquel que haber sido fumador, no

consumio tabaco en el Ultimo semestre o afio. (27, 28)

El fumar tabaco provoca la exposicion a una mezcla letal de mas de 7000
sustancias quimicas toxicas, incluidos al menos 70 carcind6genos conocidos que
pueden dafar a gran parte de los sistemas y diversos érganos del cuerpo humano.
El riesgo de muerte y enfermedad por el tabaco aumenta con el nimero de
cigarrillos fumados, pero el dafio comienza con el consumo de al menos de un par
cigarrillos diarios. Un fumador regular de por vida pierde en promedio al menos 10-
11 afos de vida debido al consumo del tabaco. El fumador pasivo o ambiental
también se asocia con un mayor riesgo de cancer y enfermedades cardiacas, entre

otros efectos nocivos para la salud. (29-31)



El factor reumatoide es un anticuerpo que esta en el 80 % de las personas que padecen
artritis y que estimula al sistema inmune a destruir a las membranas articulares. El
hecho de fumar se relaciona con una mayor produccion del factor reumatoide, en
consecuencia, esto avala que el tabaco va a generar alto riesgo de padecer AR. El autor
recomienda que las mujeres premenopausicas pueden evitar el efecto nocivo del
tabaco al bloguear la via por la que el tabaco produce mayores cantidades del

anticuerpo (32).

El consumo de tabaco afecta la respuesta inmune tanto humoral como celular y
podria tener tanto efectos pro-inflamatorios como inmunosupresores a través de
varios mecanismos. Puede aumentar la respuesta inflamatoria, observandose en
fumadores un mayor incremento del fibrinGgeno sérico, de la actividad de células
B autorreactivas y también un aumento de los reactantes de fase aguda y
citoquinas pro-inflamatorias como el TNF-alfa, IL6, asi como también de los de
polimorfonucleares circulantes.Sin embargo , también se conocen efectos
inmunosupresores como una disminucion de inmunoglobulinas circulantes, e
inhibicion de citoquinas como IL-1B, IL-2 y gamma-interferon o de la liberacion de
IL-8 por células endoteliales. También podria tener efectos sobre las células
dendriticas y la capacidad de presentacion de antigenos y una inhibicién de la

funcién macrofagica frente a microorganismos intracelulares.

El fumar va a modula la proliferacion y muerte celular de los linfocitos, esto va a
incitar nuevos epitopos ya sea de forma directa a través de la oxidacion de
epitopos ya existentes o indirectamente interfiriendo en la eliminacion de células
apoptéticas con la consiguiente exposicion de antigenos intracelulares
secuestrados del sistema inmune y estimulando la poblacion de células
presentadores de antigenos presentes en los pulmones, incrementando asi la
capacidad presentadora de nuevos antigenos, lo que va a facilitar el desarrollo de
fendmenos de autoinmunidad. Por otro parte , el humo del tabaco tiene altas
concentraciones de radicales libres y puede ademas incrementar la generaciony

activacion de radicales libres enddgenos.



Estas toxinas interactian con el ADN y podrian llegar asi a causar mutacion o
activacion genética que en ultimo término puede producir fenébmenos autoinmunes
y enfermedades autoinmunes. Asi, el fumar se ha relacionado de forma causal
con el desarrollo y expresion de multiples enfermedades autoinmunes incluyendo

la artritis reumatoide, entre otras.

. METODOLOGIA

3.1. Tipo y disefio de investigacion
Tipo de investigacion: Aplicado 33
Disefo de investigacion:

Fue una investigacion no experimental, explicativa, retrospectiva

de casos y controles.

FACTOR ARTRITIS REUMATOIDE
CONSUMO
Sl NO
DE TABACO
Sl A B
NO C D

Factores evaluados:

e Consumo de tabaco.

e Artritis reumatoide



3.2. Variables y operacionalizacion

VARIABLE INDEPENDIENTE: Consumo de tabaco. (Anexo 3)
VARIABLE DEPENDIENTE: Artritis reumatoide. (Anexo 3)

3.3. Poblacion (criterios de seleccion), muestra, muestreo, unidad de analisis
Poblacion:

Estuvo conformada por los pacientes mayores de 18 afios, que fueron
atendidos en el Hospital Victor Lazarte Echegaray en el periodo comprendido

entre enero del 2017 y diciembre del 2019.
e Criterios deinclusion:

v' Para los casos: Pacientes con diagnéstico de artritis
reumatoide y mayor de 18 afos.

v' Paralos controles: Pacientes sin enfermedades autoinmunes de
18 afios a mas

e Criterios de exclusion:

v' Pacientes con historias clinicas que contienen datos
incompletos.

v Pacientes que presentaron otras enfermedades
autoinmunes como lupus eritematoso, psoriasis, artritis
reactiva. Asi como fumadores pasivos o0 que convivieron

con fumadores
Muestra:

Tamafo de muestra: Se aplic la formula para estudio casos control. Se tomo
en cuenta 89 pacientes con AR y 178 pacientes sin AR, se incluyd, dos
controles por cada caso. La muestra fue obtenida desarrollando la férmula que

corresponde al disefio de caso-control®*. (anexo 4)
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Unidad de analisis: Se considera al paciente que asista al consultorio de
reumatologia y que fue seleccionado considerando los criterios de exclusion

como inclusioén.

Unidad de muestra: Estuvo representado por la Historia clinica del paciente

considerado como unidad de andlisis.

Muestreo:

En el estudio se aplico el muestreo aleatorio simple

3.4. Técnicas e instrumentos de recoleccion de datos

La técnica: Fue un analisis documental que consistio en la revision del historial
clinico de los pacientes seleccionados (35)

Instrumento: Consistié en una ficha de investigacion que tuvo 3 partes la
primera comprendié el numero de historia clinica, después la edad, el sexo. La
segunda parte, si padecid o no de artritis reumatoide y el tercera si consumio
tabaco o no (Ver Anexo 5).

Validez y confiabilidad del instrumento: La ficha de investigacion fue validada
segun las opiniones de tres profesionales expertos, los cuales evaluaron los

items incluidos en la investigacion.
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3.5. Procedimientos

Se present6 una solicitud al Director del Hospital Victor Lazarte Echegaray y
una vez obtenido el permiso se coordind con el jefe del archivo de historias
clinicas, para asi obtener el listado de pacientes atendidos en el consultorio de
reumatologia en el periodo descrito, los casos fueron seleccionados en orden
de aparicién, al azar, y los controles se tomaron considerando al paciente
atendido antes y después del caso. Los datos fueron ingresados a la ficha de

investigacion.

3.6. Método de andlisis de datos
Los datos obtenidos fueron procesados aplicando el software estadistico
IBM-SPSS 23.0 la cual es compatible con Windows, la data obtenida fue
incluida en las tablas considéranos el tipo de frecuencia. Para poder analizar
la informacion se consider6 el Chi cuadrado para asi poder establecer
diferencias estadisticas y nivel de significancia (p<0.05) y el odss ratio

correspondiente para este disefio de caso control incluyendo IC 95%. (36-39)

3.7. Aspectos éticos

En ésta investigacion se ejecutd bajo las pautas determinadas en las Normas
para estudios de investigacion elaboradas declaracion de Helsinki de la
asociacion médica mundial. Principios éticos para las investigaciones médicas
en seres humanos que plantea que se debe considerar las precauciones que

resguarden la intimidad de los individuos participantes en el estudio.
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IV. RESULTADOS

TABLA 1.- Frecuencia de artritis reumatoide en sujetos que consumen tabaco y que

no consumen tabaco.

ARTRITIS REUMATOIDE Total
CONSUMO

S % NO % TOTAL %
DE TABACO
Sl 9 10.1% 6 3.4% 15 5.6%
NO 80 89.9% 172 96.6% 252 94.4%
TOTAL 89 100.0% 178 100.0% 267 100.0%

Fuente: Historias clinicas Hospital Victor Lazarte Echegaray

El antecedente de tabaquismo estuvo presente en el 10.1% de pacientes con artritis

reumatoide y 3.4% de pacientes sin artritis reumatoide

13



TABLA 2.- Asociacion entre el consumo de tabaco con la artritis reumatoide.

ARTRITIS REUMATOIDE

FACTOR DE Nivel  de ~Intervalo de
Chi 2 o ~ Odds Ratio
CONSUMO E
X?=5.086 p=0.024 3.23 1.11 -9.37
TABACO

Fuente: Historias clinicas Hospital Victor Lazarte Echegaray

El consumir tabaco incrementa en dos veces el riesgo de tener artritis reumatoide

comparado con los que consumieron tabaco, obteniéndose un intervalo de confianza

al 95% de 1.11 a 9.37
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TABLA 3.- Caracteristicas de la poblacion segun sexo.

ARTRITIS REUMATOIDE Total
Chi
cuadrado y
SEXO SI % NO % _ OR e IC95%
Nivel de
significancia
FEMENINO 81 91.0% 143 80.3% X*=5.003  2.48
MASCULINO 8 9.0% 35 19.7% p=0.025 1.09-5.59
TOTAL 89 100.0% 178 100.0%

Fuente: Historias clinicas Hospital Victor Lazarte Echegaray

La frecuencia del sexo femenino en los pacientes con artritis reumatoide fue 91%y en
pacientes sin artritis reumatoide fue 80.3%, con diferencias estadisticas con una

p=0.025, considerandose el sexo femenino un factor de riesgo para artritis reumatoide.
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TABLA 4.- Caracteristicas de la poblacion segun promedio de edad.

ARTRITIS REUMATOIDE

Promedio D.E. T DE STUDENT
CON ARTRITIS t=0.422
44.6 8.2
REUMATOIDE
SIN ARTRITIS p=0.674
451 7.7
REUMATOIDE

Fuente: Historias clinicas Hospital Victor Lazarte Echegaray

La edad promedio de los pacientes con artritis reumatoide fue 44.6 + 8.2 afos,
mientras que para las pacientes sin artritis reumatoide fue 45.1 + 7.7 afos, no

encontrandose diferencias estadisticas, con una p=0.672.
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V.

DISCUSION

Como ya sabemos la artritis reumatoide es una patologia crénica y a su vez
discapacitante, por lo cual su diagnostico y tratamiento precoz son de mucha

relevancia, para asi poder evitar el dafo articular.

Es de mucha importancia conocer sus factores de riesgo para asi poder
desarrollar estrategias de prevencion. El consumo de tabaco puede llegar a
alterar tanto la respuesta inmune innata como la adaptativa alcanzando asi un
estado de inmunosupresion legando asi a desarrollar enfermedades

autoinmunes como por ejemplo la artritis reumatoide

Referente a la frecuencia de atendidos con artritis reumatoide que consumen
tabaco y que no consumen tabaco descrito en la Tabla 1, se aprecia que la
décima parte de las personas con artritis reumatoide tuvieron el antecedente de
consumo de tabaco, siendo tres veces mas dicho consumo que los pacientes que
no tienen artritis reumatoide. Estudios previos mencionan diversos porcentajes
de pacientes con artritis y que tienen o tuvieron el habito de fumar desde un 3%
descrito por Kim et al. (10) hasta un 57.6% reportado por Xu et al, en China (12),
evidenciandose que la proporcion del habito tabaquico es mayor entre los
pacientes con artritis comparado con los que no tienen artritis reumatoide.
Ademas, la frecuencia de tabaquismo que sefialan los trabajos necesariamente
no coincide con la prevalencia debido a que los estudios de casos y controles no

miden prevalencias, por tanto, es solo referencial.

El hecho que exista una mayor frecuencia de consumo de tabaco en las personas
analizadas en los estudios de investigacion es multifactorial, mencionandose
como factores que incrementan su consumo: la baja autoestima, sedentarismo,
tener entorno amical de fumadores, el nivel de cohesion familiar, estrés, entre
otros. (12)
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El andlisis de la asociacién de ambas variables se describe en la Tabla 2 donde
la frecuencia del antecedente de consumo de tabaco entre los que padecen
artritis y los que no lo padecen es estadisticamente significativo (p=0.024),
estableciéndose que el consumo de tabaco aumenta en dos veces mas el riesgo
de artritis reumatoide comparado con los que no consumen tabaquismo.
Investigadores reportaron que el consumo de tabaco incrementa la posibilidad de
artritis reumatoide tal es el caso de Hedstrom (11), quienes hallaron un OR=1.9,
IC 95% (1.7-2.1), asi mismo Xu (12) informé un OR= 2.19, con si IC95% 95%
(1.49 - 3.21) y una p <0.001. Y Di Giuseppe (13), hallaron un riesgo de 2.07, IC
del 95%: (1.15 - 2.07). Todos estos trabajos concuerdan con lo hallado en el
presente estudio que es de OR=3.23. IC 95% 1.11 a 9.23.

Estos resultados indican el vinculo entre el tabaquismo y artritis reumatoide,
habria que determinar si otros factores como los genéticos, juegan un rol
preponderante en la AR. Los cambios inmunolégicos que causan la artritis
reumatoide en los fumadores se explican por mecanismos que afectan con mayor
incidencia a individuos genéticamente predispuestos al presentarse una
inflamacion persistente por estrés oxidativo, estado proinflamatorio, presencia de
autoanticuerpos. Incluso hay evidencia de que las respuestas clinicas a los
medicamentos anti-TNF utilizados para tratar la artritis reumatoide pueden verse

afectadas negativamente por el habito tabaquico (41).

El hecho de consumir tabco se relaciona con una mayor produccion del factor
reumatoide, en consecuencia, esto avala que el tabaco genera alto riesgo de
padecer AR (32). Hedstrom (11) menciona que la duracion del habito de fumar
tiene mayor influencia que la intensidad de fumar en la asociacion entre fumar y
AR.Y en su trabajo encontré que, para ambos grupos de AR, el efecto perjudicial
de fumar disminuy6 después de dejar de fumar y que veinte afios después de
dejar de fumar, ya no habia una asociacion entre fumar y riesgo de AR. Asi mismo

Kim (10) refiere que el dejar de fumar disminuye el riesgo de artritis reumatoide.
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En la tabla 3 se observa que el sexo femenino fue predominante con 91% entre
las mujeres con artritis reumatoide y el 80.3% de mujeres sin artritis,
estableciéndose como un factor de riesgo para la artritis reumatoide
incrementando el riesgo de artritis reumatoide en 148%. Estudios previos como
el de Xu (12), concuerdan con el presente trabajo, reportando que el género
femenino es un factor de riesgo de la artritis reumatoide AR, en el que las mujeres
en general tienen un riesgo 2,5 veces mayor. Los factores genéticos de los
cromosomas sexuales, los factores relacionados con el embarazo y las
hormonas, y también algunos factores ambientales, obviamente, difieren entre
los dos sexos. Se ha descrito que los niveles urinarios de estrogenos 2-
hidroxilados se encontraron 10 veces mas bajos en pacientes con AR que en
controles sanos, mientras que la proporcion de 16 a-hidroxiestrona y 2-
hidroxiestrogenos se encontré 20 veces mas alta en pacientes con AR que en
controles sanos. La pérdida relativa de estrogenos 2-hidroxilados en relacion con
la 16 a-hidroxiestrona mitogénica podria ser un cambio importante para apoyar

el estado proliferativo de las células sinoviales en la AR (42)

En cuanto a la edad segun grupos de pacientes descrito en la Tabla 4 se puede
apreciar que el promedio de edad en pacientes con artritis reumatoide fue 44.6
afios y en los que no tienen artritis reumatoide fue 45.1 afos, no hallandose
diferencias estadisticas, lo que indica que la edad no representa un factor que

influye en los resultados.
Diferentes estudios constatan algo que se conocia hace ya bastante tiempo: Las
mujeres fumadoras, asi como también las ex fumadoras, tienen mayor riesgo de

sufrir artritis reumatoide. (43)

Los investigadores analizaron datos de 34 mil mujeres residentes de Suecia, de

entre 54 y 89 afos de edad, 219 de ellas sufrian artritis reumatoide. (43)
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Esta enfermedad, también conocida como artritis reumatoidea o AR provoca la
inflamacion de las articulaciones, generando hinchazon, rigidez y dolor, pero
también la reduccion de la funcién articular. Ademas de las articulaciones, puede

afectar otras partes del cuerpo.

El fumar va a producir hipoxiay necrosis celular por toxicidad con una saturacion
de la capacidad de eliminacion de estos elementos por el sistema inmune,
llegando a producir la liberacion de antigenos intracelulares que van a favorecer
0 precipitarian una reaccion inmune en aquellas personas susceptibles. Por otro
parte , el tabaco tiene concentraciones muy elevadas de radicales libres y
también van a incrementar la generacion y activaciéon de radicales libres
endogenos, estas toxinas van a interactuar con el DNA llegando a causar asi
mutaciones genéticas y activacion de genes que llevaran al desarrollo de

enfermedades autoinmunes como la artritis reumatoide.
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VI. CONCLUSIONES

1. El consumo de tabaco es un factor asociado para artritis reumatoide (p=
0.024).

2. La frecuencia de consumo de tabaco entre los que tuvieron artritis
reumatoide fue 10.1% y los que no tuvieron artritis reumatoide fue 3.4%.
gue consumen tabaco y que no consumen tabaco

3. El consumo de tabaco incrementa en dos veces el de riesgo para artritis
reumatoide

4. Laedad promedio entre pacientes con y sin artritis se sitla en la cuarta
década de vida y hay predominio del sexo femenino entre los pacientes

con artritis.
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VII.

RECOMENDACIONES

Se debe realizar estudios analiticos longitudinales que sefialen cual es el
punto de corte del tiempo en afios necesarios para asi el consumo de
tabaco constituya un factor de riesgo para artritis reumatoide, con el fin
de pronosticar su aparicion en los fumadores.

Difundir entre los pacientes fumadores que existe la probabilidad de
desarrollar artritis reumatoide si contindan fumando principalmente en la
edad adulta que es la que se ha estudiado en este trabajo de

investigacion.
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ANEXO 3

MATRIZ DE OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

VARIABLES DE DEFINICION DEFINICION A RS ESCALA,DE
ESTUDIO CONCEPTUAL OPERACIONAL MEDICION

Se define como

fumar por lo menos Se tomara el dato

un CIgA0 | 4o Ja  historia | & Consume

diariamente y que clinica, ingresaran tabaco

ocasiona  perjuicio aquellas personas -
Consumo de | de 0 S0 V| que fumen por lo e No Consume | Nominal
Tabaco psicolégico, y que menos un tabaco

puede causar cigarrillo al dia

dependencia y

sindrome de

abstinencia. (27,28)

Patologia

autoinmune

sistémica tipo

inflamatoria croénica

que se va a

caracterizar por la

inflamacion Se tomara el |, Con artritis
Artritis reumatoide articular, :i:r?t?sésriz?namijz reumatoide Cualitativo

sensibilidad de la e Sin artritis | Nominal

articulacion y consignado en la reumatoide

eliminacién de la

sinovia articular, que

va a llevar a la
incapacidad y
muerte precoz.

(20,21)

historia clinica por
el médico tratante.




ANEXO 4

TAMANO DE MUESTRA

La muestra fue obtenida desarrollando la formula que corresponde al disefio de

caso-control 34. A continuacion, se describe.

_ |zaV2p =PI +2pJcp1 (1P +P2(1=p2) I
h (p1-p2)?

Donde:
Zo= Nivel de significancia al 95% con un valor de 1.96
Z[3= Potencia al 80% con un valor de 0.84
pl = Proporcion de los casos que se expusieron al factor de riesgo.
p2 = Proporcion de los controles que se expusieron al factor de
riesgo.
P= (p1+p2)/2
C= numero de controles que se reclutara por un caso
Remplazando
Za=1.96
ZB=0.84
pl = 0.576 publicado por Xu B et al (12)
p2 = 0.383 publicado por Xu BI, et al (12)
P= (p1+p2)/2 =0.480
C=2
n= 89



ANEXO 5

INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS

I.- INFORMACION GENERAL
NUMERO DE HISTORIA CLINICA
SEXO MASCULINO ( ) FEMENINO ( )

EDAD EN ANOS

Il.- CONSUMO DE TABACO Si () NO ( )

TIEMPO DE CONSUMGO,; ........ ANOS

I1.-ARTRITIS REUMATOIDE Si() NO ()

TIEMPO DE ENFERMEDAD...........
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CONSTANCIA N° 67
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Proyecto de Investigacion Titulado:

“CONSUMO DE TABACO COMO FACTOR ASOCIADO A ARTRITIS
REUMATOIDE"
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Capacitacion, Investigacion y Docencia - GRALL y ser remitido a la Biblioteca de la RALL, caso contrario
Ia informacion del Trabajo de Investigacion no sera avalada por ESSALUD

Truijillo, 14 de octubre 2020
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NIT: 1319-2020-2747



ANEXO 7

FICHA DE EVALUACION INSTRUMENTO POR EXPERTO

CRITERIOS DE EVALUACION
SP S ESPECIFICO
DE LA VALIDEZ CRITERIOS DE EVALUACION DE LOS ASPECTO S
CONTENIDO | CONSTRUCTO RELEVANCIA | COHERENCIA | CLARIDAD SUFICIENCIA
(Se refiere al | (Hasta donde (El item es INTERNA (El item se (Los items que
grado en el instrumento | esencial o (El item tiene | comprende | pertenecen a
que el mide importante, relacion fdcilmente, | una misma
instrumento | realmente la es decir, Iégica con la | es decir, dimensién
iTEMm | reflejael variable, y con | debe ser dimensién o | sus bastan para
contenido de | cuanta eficacia | incluido) el indicador sintdacticas | obtener la
la variable lo hace) que esta 1% dimensién de
que se midiendo ) semdnticas | esta)
pretende son
medir) adecuadas)
SI NO Si NO Si NO SI NO Si NO Si NO
1 X X X X * X
2 X X X X X X
3 X X X X X x
4 X X x X X x
5 % X X ~ X o
CRITERIOS DE EVALUACION DE LOS ASPECTOS GENERALES NO OBSERVACIONES

El instrumento contiene instrucciones claras y precisas para
responder la ficha de cotejos

Los items permiten el logro del objetivo de la investigacion

Los items estan distribuidos en forma légica y secuencial

El nimero de items es suficiente para recoger la informacién. En
caso de ser negativa la respuesta sugiera los items a afiadir

> % (x| X |a

VALIDEZ

APLICABLE TENIENDO EN CUENTA OBSERVACION

X

NO APLICABLE

APLICABLE

Validado por: Many canmevy Ro DIt buse ALER NSO Fecha: 30/ 7/ / 2020

gu.

MARY CARMER RODRIGUEZ ALFARO

Madica Ciujano
C.M.P 78439




ANEXO 8

CONTENIDO | CONSTRUCTO | RELEVANCIA | COMERENGIA SUFIOENCA
(Se refiere ol | (Mosto donde (El itermn es INTERNA (Los iterns que
grodo en el instrumento | esencial o (El itern tiene | comprende | pertenecen ©
Que of mide importonte, relocicn fociimente, | une mismo
instrurnento reaolmente la es decir, Iogica con o dimension
fvem | reflcio el variable, y con | debe ser dimensidn o bostan para
contenido de | cuanta eficocia | incluide) el indicador obtener la
fo variable fo hace) que esto dirmension de
que se midsendo ) semdnticas | esta)
pretende
mecdi) ocecuwadas)
St NO S NO s NO s NO s NO
1
2
3
a
CRITERIOS DE EVALUACION DE LOS ASPECTOS GENERALES OBSERVACIONES

responder la ficha de cotejos

| caso de ser negativa

S
BmmtoWeWmduuvm:mX
B s

mmmim&mahww

mmummmfomlmVWl

£l namero de items es suficiente para recoger la informacion. En
la respuesta sugiera los items a afiadir

VAUDEZ

APLICABLE

=4

NO APLICABLE |

| APLICABLE TENMIENDO EN CUENTA OBSERVACION |

N
W

Validado por:

F:‘?:/l //':«.O




ANEXO 9

CRITERIOS DE EVALUACON
___ DELAVALIDEZ CRITERIOS DE EVALUACION DE LOS ASPECTOS ESPECINCOS
CONTENIDO | CONSTRUCTD mtvm COMERENCIA  CLARIDAD mm
(Se refiere 0! | (Mat0 donde | (Flnemes INTERNA  (Fltem se (Lo3 stems que
grado en elinstrumento | esenciolo [fitem tvene  comprende  perienecen @
Que el made mportonte, redacain Jocidmente.  umo muama
truments | realmente o s dech, Mgkcaconia | ey decy, g mensam
frem | refieoel vorigble. y con | debe ser dimensiono | sus ba3tan pora
coatenado de | cuomta efcorie | nchwido) el indicodor smtocticos . chtener i3
o vorcdle fo hoce) Que e513 v dimension de
| Gue e mefendo ) semantcas | estol
pretende som ]
s No| st | nNo | st | m |9 no|s Nl s | N
1 N | | |
2 a 3
3 ' | |
: | ——— —_ s —0
a | |
EBNEZ x x x X x|
T CRITERMOS OF EVALUACION DE LOS ASPECTOS GENERALES $t___wo ORSIRVACIONES ,
B instrumento contens Instrucciones claras y precisas para o
l responder 1a ficha de cotepds
Los flems permiten el lopodelobmyygge ummmum ~
mnmmmmcouwoseubcm lmvuwnml | x> A
TEl numero de tems es sufciente para vecogu a nformacidn. En .
taso de ser negativa la respuesta sugiers los items & aladi l
VALIDEZ
APUCADLE o NO APLICABLE APLICABLE TENIENDO EN CUENTA OBSIRVACION
Vahaado por Fecha
. 02- />- 22




