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RESUMEN

Palabras clave:
Artritis; stress; actividad.

El estrés es un factor de riesgo en la patogénesis de las enfermedades reumaticas autoinmunes.
Objetivo: Evaluar la asociacién entre la actividad de la enfermedad en pacientes con artritis reu-
matoidea y estrés. Secundarios: Evaluar la asociacién de los niveles de estrés percibido con otros
indices de actividad, asi como también con discapacidad, ansiedad y depresién y calidad de vida.
Material y métodos: Se incluyeron pacientes consecutivos, mayores de 18 anos, con diagndstico
de AR (ACR 1987 y/o ACR/EULAR 2010). Se consignaron datos sociodemograficos, caracteristicas
de la enfermedad, pardmetros de laboratorio y tratamiento actual.

Resultados: Se incluyeron 45 pacientes, edad 48 (DE 11) afios. Factor reumatoide + 96%, ACPA +
90%. E1 26% de los pacientes presenté Remisién/Baja actividad (R/BA) por RAPID3 (2.6+2) VS 74%
con moderada/alta actividad (MA/AA) (15+4). Andlisis comparativo entre ambos grupos segin
nivel de estrés percibido: EEP-10 13+6 (RAPID3 R/BA) VS EEP-10 186 (RAPID3 MA/AA) (p=0.02).
La EEP-10 present6 correlacién con ansiedad (HAD-A) (r=0.7, p<0.001), depresién (HAD-D) (r=0.7,
p<0.001), con calidad de vida (EQS5D) (r=-0.36, p=0.02) y con discapacidad funcional (HAQ-A)
(r=0.55, p=0.001).

Conclusién: Los pacientes con AR con elevada actividad de la enfermedad evaluados por RAPID3,
DAS28 e IAS presentaron mayores niveles de estrés percibido con respecto a los pacientes con
remisién o baja actividad.

ABSTRACT

Key words:
Arthritis; stress; activity.

Stress is a risk factor in the pathogenesis of autoimmune rheumatic diseases.

Objective: To evaluate the association between disease activity in patients with RA. Secondary: To
evaluate the association of perceived stress levels with other activity indexes (SDAI, CDAI, DAS28
and IAS) as well as with disability, anxiety and depression and quality of life.

Material and methods: Patients consecutive, older than 18 years, with diagnosis of RA (ACR 1987
and / or ACR/ EULAR 2010) were included. Sociodemographic data, characteristics of the disease,
laboratory parameters and current treatment were recorded. The patients completed: SSP-10,
HAQ-A, HAD, EQ-5D, RAPID3, VAS Pain and PGA, the physicians calculated DAS28, IAS, CDAI, SDAI
and completed PGA.

Results: Forty-five patients with an average age of 48 (SD 11) years were included. Rheumatoid
factor + 96%, ACPA + 90%. Twenty six percent of the patients had Remission/Low activity (R/LA)
by RAPID3 (2.6 + 2) VS 74% with Moderate / High Activity (MA/HA) (15 + 4).Comparative analysis
between both groups according to perceived stress scale: PSS-10 13+6 (RAPID3 R/LA) Vs PSS-10
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18+6 (RAPID3 MA/HA) (p=0.02). The same happened when comparing DAS28 and IAS, where there
was a significant difference according to PSS-10. The PSS-10 presented correlation with anxiety
(HAD-A) (r=0.7, p<0.001), depression (HAD-D) (r=0.7, p<0.001), with quality of life (EQ5D) (r=- 0.36,
p=0.02) and with functional disability (HAQ-A) (r=0.55, p=0.001).

Conclusion: Patients with RA with high disease activity evaluated by RAPID3, DAS28 and IAS
presented higher levels of perceived stress with respect to patients with remission or low activity.

Introduccién

El estrés ha sido durante mucho tiempo un concepto
importante en la investigacién en ciencias de la salud ya
que, de alguna forma, esté vinculado a diversos desenlaces
en las enfermedades incluyendo cancer, diabetes, enferme-
dad cardiovascular, asma y artritis reumatoidea (AR), entre
otras’ Las formas en que el concepto de estrés ha sido
evaluado en investigacion se pueden clasificar en tres pers-
pectivas: (a) el medio ambiente, centrandose en los factores
de estrés por eventos en la vida; (b) psicolégica, evaluacién
subjetiva del estrés por reacciones afectivas; y (c) biolégica,
a través de la evaluacién de la activacién de sistemas fisio-
légicos que intervienen en la respuesta al estrés. La Escala
de Estrés Percibido (EEP) es un cuestionario autoreportado
para evaluar el impacto del estrés desde la perspectiva psi-
coldgica, desarrollado por Cohen y col. en 1983¢ Consta de
una versién original de 14 items que evalta a través de es-
cala tipo Likert el grado en que los individuos creen que su
vida ha sido impredecible, incontrolable y abrumadora en
diferentes aspectos durante el Ultimo mes. Los items eva-
luados son de caracter general y no contemplan eventos o
experiencias especificas. Este cuestionario fue validado al
espafol en 2006 También se ha desarrollado una versién
de 10 items abreviada que demostré ser valida y confiable?

La AR es una enfermedad inflamatoria sistémica, de
evolucién crénica, con una base genética que se manifiesta
luego de que alguna situacién ambiental interactie con el
individuo?*Su evolucién se caracteriza por episodios de re-
misién y exacerbacién donde diversos factores intervienen,
el estrés podria ser uno de dichos factores asociado.

En nuestro medio, Argentina, se realizé un estudio en
esta linea investigativa. En 2010, Erafa F y col. utilizando
el DAS28 (Disease Activity Score 28) no encontraron asocia-
cién entre los niveles de estrés y actividad de la enferme-
dad, aunque si con el deterioro funcional evaluado por HAQ
(Health Assessment Questionnaire).”

Probablemente con el DAS28 al ser un indice compues-
to donde se incluye un parametro biolégico como eritrose-
dimentacién o Proteina C Reactiva no se pueda demostrar
una correlacién con un parametro psicosocial como el es-
trés. En 2008 T. Pincus desarrollo un indice para evaluar ac-
tividad y severidad en pacientes con AR, el RAPID3 (Routine
Assessment of Patient Index Data 3), el cual fue validado
en nuestro medio, el cual probablemente presente mejor
desempeno en dicha asociacién al no contener parametros
biolégicos en su calculo™

El objetivo primario de nuestro estudio es evaluar la ac-
tividad de la enfermedad en pacientes con AR, a través del
RAPID3, y su asociacién con el estrés, a través de la Escala
de Estrés Percibido (EEP) abreviada de 10 items. Otros obje-
tivos son evaluar la asociacién entre los niveles de estrés

percibido con actividad de la enfermedad a través de los
siguientes indices: SDAI (Simple Disease Activity Index),
CDAI (Clinical Disease Activity Index), DAS28 y IAS (Indice
de Actividad Simplificado); y evaluar la asociacién de es-
trés percibido con discapacidad por HAQ-A, con ansiedad
y depresién a través del HADS (Hospital Anxiety and De-
pression Scale), y con calidad de vida, a través del EQ-5D-3L
niveles (EuroQol-5D-3L).

Material y métodos

Estudio multicéntrico, descriptivo, analitico, de corte
transversal. Se incluyeron pacientes consecutivos, mayores
de 18 anos, que cumplieron criterios de AR (ACR 1987 y/o
ACR/EULAR 2010)"** Se consignaron datos sociodemografi-
cos (edad, sexo, cobertura médica, nivel educativo, estado
civil), caracteristicas de la enfermedad (tiempo de evolucién,
anticuerpos, clase funcional), pardmetros de laboratorio (Eri-
trosedimentacién, Proteina C Reactiva), tratamiento actual.
Los pacientes completaron diferentes cuestionarios (Escala
de Estrés Percibido abreviado [EEP-10], HAQ-A, HADS, EQ-
5D, RAPID3, Escala Visual Anéloga de Dolor y Escala Visual
Anéloga de la actividad global de la enfermedad). El médico
realizé evaluacién de la actividad de la enfermedad (DAS28,
IAS, CDAI, SDAI y Escala Visual Anéloga de la actividad global
de la enfermedad).””

El protocolo fue evaluado y aprobado por el Comité de
Etica de la Institucién, y los pacientes completaron un con-
sentimiento informado previo a completar las fichas. Anali-
sis Estadistico: Las variables continuas se expresaron como
media y desvio estandar y las categdricas como porcenta-
jes. Las relaciones entre variables se analizaron con Prueba
de Chi Cuadrado o Test exacto de Fisher para categoéricas y
Prueba de Mann-Whitney o Test de Student para continuas.
Comparacién ente grupos por ANOVA. Correlaciones por Co-
eficiente de Spearman. Se consider6 una p estadisticamente
significativa < 0.05. Paquete estadistico utilizado SPSS 21.

Resultados

Se incluyeron 45 pacientes con diagnéstico de AR, con
una edad promedio de 48 (DE 11) afos, 89% mujeres. E1 55%
no posia cobertura médica, 40% contaba con Obra Social y
el 5% con cobertura privada. E1 19% presentaba estudios pri-
marios incompletos, 26% primarios completos, un 22% pre-
sentaba estudios secundarios completos, 15% estudios ter-
ciarios, otras categorias: 18%. En cuanto a las caracteristicas
de la enfermedad (Tabla 1): la media del tiempo de evolucién
de la enfermedad fue de 71 meses (RIC: 17-155), presenta-
ron Factor Reumatoideo + 96% y ACPA + 90%. La actividad
promedio de la enfermedad medida por DAS 28 fue de 4.7
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(DE 1.8), por RAPID 3 fue de 12 (DE 6.8), por CDAI fue 21.7 (DE
17.7), por SDAI fue de 25.7 (DE 20) y por IAS fue de 24.6 (DE
18.7).

La discapacidad funcional promedio por HAQ-A fue de
1.1 (DE 0.8), 1a ansiedad promedio, medida por HAD-A, fue de
6.5 (DE 4.5), en cuanto a la depresién, medida por HAD-D, fue
de 6.3 (DE 4.1). La calidad de vida promedio por EQ-5D fue de
-0.37 (DE 0.6). La media del Estrés medido por EEP-10 fue de
17.2 (DE 7.1). E1 26% de los pacientes present6 Remisién/Baja
actividad (R/BA) por RAPID3 (2.6+2) VS 74% moderada/alta
actividad (MA/AA) (15+4). Andlisis comparativo entre ambos
grupos segun nivel de estrés percibido: 13+6 (RAPID3 R/BA)
VS 18+6 (RAPID3 MA/AA) (p=0.02) (Grafico 1). Lo mismo ocu-
rrié cuando se comparé pacientes por DAS28, 2.2+1 (DAS28
R/BA) VS 5.3x1 (DAS28 MA/AA), EEP-10: 1247 VS 1946, p=0.02;
IAS, 4.9+3 (IAS R/BA) VS 30.2+1 (IAS MA/AA), EEP-10: 1226 VS
1946, p=0.01. No se encontraron diferencias en SDAIL, 4.7+4
(SDAI R/BA) VS 32.6+2 (SDAI MA/AA), EEP-10: 18+9 VS 196,
p=0.89 ni con CDAI, 4.3%3 (CDAI R/BA) VS 29+1 (CDAI MA/AA),
EEP-10: 15+8 VS 1847, p=0.2 (Grafico 2). La EEP-10 presenté
correlacién con ansiedad (HAD-A) (r=0.7, p<0.001), depre-
sién (HAD-D) (r=0.7, p<0.001), con calidad de vida (EQ5D) (r=-
0.36, p=0.02) y con discapacidad funcional (HAQ-A) (r=0.55,
p=0.001). (Tabla 2).

Los pacientes con AR con elevada actividad de la enfer-
medad evaluados por RAPID3, DAS28 e IAS presentaron ma-
yores niveles de estrés percibido con respecto a los pacien-
tes con remision o baja actividad. Ademas, los pacientes con
mayor nivel de estrés presentaron niveles mas elevados de
ansiedad y depresién, peor calidad de vida y mayor discapa-
cidad funcional que aquellos con menores niveles de estrés,
estadisticamente significativos. No se encontraron asocia-
ciones estadisticamente significativas entre CDAI y SDAI con
estrés medido por EEP-10.

Discusién

El estrés es un factor asociado al inicio y/o a la perpetua-
cién de diferentes enfermedades entre ellas las inmunolégi-
cas, como se demuestra en diferentes trabajos cientificos en
muchas areas médicas®?

Dada la dificultad de su medicién en la practica clinica es
subestimado su impacto en la salud.

Es evidente que cuando se analizan otras causas de no-
xas como es el ambiental de naturaleza biolégica, como el
tabaquismo, la obesidad, o las infecciones, entre otras, es-
tas inician o exacerban las enfermedades®* Pero el estrés,
entendido como un factor desestabilizador biopsicosocial,
en pacientes genéticamente predispuestos, es un factor de
igual manera iniciador o exacerbador de la artritis reuma-
toidea.

Este trabajo, a pesar de estar compuesto por un nume-
ro pequeilo de pacientes, evidencia la asociacién del estrés
percibido por el paciente con la actividad de la enfermedad,
con discapacidad funcional, con ansiedad y depresién, y lo
que es aun mads preocupante, con su calidad de vida, todos
hallazgos estadisticamente significativos.

Es necesario la realizacién de mayor cantidad de trabajos
en esta linea donde, ademas, a través de intervenciones tera-
péuticas especificas como la meditacién, Yoga, Tai-chi, entre
otras, podamos seguir avanzando en el entendimiento de la
artritis reumatoidea y el estrés.
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Tabla 1. Caracteristica de la poblacién

Pacientes, N = 45

Sexo femenino (%) 89
Edad, en afios, media (DE) 48 (11)
Tiempo de evolucién de la enfermedad, 71 (17-155)
en meses, mediana (RIC)

Factor reumatoide positivo 43/45
ACPA positivo 40/45
DAS28, media (DE) 4.7 (1,8)
RAPID3, media (DE) 12 (6,8)
CDAI, media (DE) 21.7 (17,7)
SDAI, media (DE) 25.7 (20)
IAS, mediana (DE) 24.6 (18,7)
HAQ-A, media (DE) 1.1(0,8)
HADS, media (DE) 12.8 (7,9)
EQ-5D, media (DE) -0.37 (0,6)
EEP-10, media (DE) 17.2 (7,1)

Referencias: ACPA: Anticuerpos anti-péptido ciclico citrulinado; EQ-5D: Euro-
Qol-5D; EEP-10: Escala de Estrés Percibido-10 items, IAS: Indice de Actividad
Simplificado, DE: desvio estandar, RIC: rango intercuartil, DAS28: Disease Acti-
vity Score 28, RAPID3: Routine Assessment of Patient Index Data 3, CDAIL: Clini-
cal Disease Activity Index, SDAI: Simple Disease Activity Index, HAQ-A: Health
Assessment Questionnaire, HADS: Hospital Anxiety and Depression Scale.

Grdfico 1. Estrés percibido segiin

nivel de actividad por RAPID3

EEP-10: 136 VS 186
P=0.03

25

20

EEP-10

RAPID3

B Remision / Baja Actividad B Moderada / Alta Actividad

Referencias: EEP-10: Escala de Estrés Percibido 10 items; RAPID3: routi-
ne assessment of patient index data 3.
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Tabla II. Correlacién de Estrés Percibido
con ansiedad, depresidn, calidad de vida

y discapacidad funcional

r (Spearman) p-valor
Ansiedad (HAD-A) 0.7 <0.001
Depresién (HAD-D) 0.7 <0.001
Calidad de Vida (EQ-5D) -0.36 0.02
Discapacidad funcional (HAQ-A) 0.55 0.001

Referencias: BBS: Berg Balance Scale; TM10m: Test de marcha de 10 metros;
TUG: Timed up and go.

EEP-10

Grdfico 2. Estrés percibido segun
nivel de actividad por los diferentes indices

RAPID3 DAS28 CDAI

indices de Actividad

SDAI IAS

B Remision / Baja Actividad B Moderada / Alta Actividad
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