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RESUMEN

La artritis reumatoide (AR) es una enfermedad que afecta la funcionalidad
de manera progresiva de las articulaciones debido a los mecanismos
fisiopatoldgicos propios de la enfermedad, refiriéndose a la inflamacion. La AR
condiciona la realizacién de actividades de la vida cotidiana de los pacientes, por
lo anterior el manejo médico-nutricional toma importancia, encaminado a disminuir

la inflamacion crénica.

Objetivo: determinar el efecto de omega 3 (acido eicosapentaenoico (EPA) /
acido docosahexaenoico(DHA)) sobre la inflamacion articular de paciente con

artritis reumatoide del Hospital General Zona Norte de Puebla.

Metodologia: la recoleccién de datos del estudio se realizd en la consulta
externa de Reumatologia del Hospital General Zona Norte (HGN) de la ciudad de
Puebla en un periodo de junio a septiembre de 2011. La poblacion estuvo
conformada por mujeres y hombres entre 20 y 70 afilos de edad, con diagndstico
de AR, con un disease activity score 28 (DAS 28) inicial mayor a 2.6. La poblacién
fue dividida en 2 grupos uno con omega y otro con placebo; la asignacién de los
pacientes se realizd6 de manera sistematica. Hay un disefio experimental porque
se controlaron las variables que pueden incrementar la inflamacion a partir de su
medicion, ademas de que se manejo un grupo control. La dosis empleada de
omega 3 (EPA/DHA) fue de 2.7 g/dia.

Si

Resultados: 92 pacientes fueron valorados durante la consulta de
reumatologia del HGN, solo veintiocho formaron parte del estudio. Se
distribuyeron en dos grupos: uno con omega 3 conformado por catorce pacientes y
el otro grupo manejado con placebo con trece pacientes ya que uno fue eliminado.

Se realizé la comparacion del DAS 28 inicial y final por grupos.

En el grupo de omega 3 el DAS 28 tuvo una media de 3.44 con una

desviacion de 0.58, en el DAS 28 final se obtuvo una media de 3.03 y una



desviacidon de 0.75. En el caso del grupo con placebo la media del DAS 28 inicial
fue de 3.72 con una desviacion de 0.51 y la media del DAS 28 final fue de 3.61 y
una desviacion de 0.51. La desviacion estandar en lo que respecta a la edad, es

de 13 afos para el grupo de omega 3 y de 10.43 afos para el grupo de placebo.

El resultado de la Z en la prueba de los signos para el grupo con omega
fue de 3.2 y el resultado de Z en el grupo placebo es fue de 0.83, lo que confirma
que si hay diferencia en la inflamacién articular en pacientes con AR entre los

tratamientos.

Se analizaron las variables extranas como frecuencia de consumo de
alimentos que influyen en la inflamacidén articular, presencia de golpes vy
adherencia al tratamiento médico y tratamientos alternativos. Estas variables
extranas estudiadas no tuvieron influencia en la inflamacién articular de los

pacientes, con ello se habla de una buena respuesta al tratamiento con omega 3.

Conclusiones: una dosis de 2.7g/dia por 45 dias en poblacién mexicana si

favorece la disminucion de la inflamacién articular en los pacientes con AR.



CAPITULO 1. PLANTEAMIENTO DE LA INVESTIGACION

1.1. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La artritis reumatoide (AR) se caracteriza por ser una enferme
conduce a la destruccion articular y al detereoren funcional |
elevado porcentaje delpapiemadsncia mundial de la AR en los j
industrializadosncuerstmare el ®.3% de la poblacidén).adulta (1
Estudios en América Latina preesafearcidAmden Argentina, en la
provincia de Tucuméan, del 0.2%, en Brasid,adeln OeStdde delerd
2004 )2y en la Ciudad de México, ddeuan@.d%nceasudio del 2001
(3.Considerando lo,an¢stiowena prevalencia de ARbpacadha p
mayor de l5eafidsnérica Latina de JulerD.uitetualportado en

los Centros para el control y la prevencion dreuesfeangecalkes (C
prevalenAiRien estadounidénsganos esllddé% y 20.7% en las

personas de malzaiples o de otras cld8)ficaciones

Es por ello, que un diagndstico precoz y la instauracion rapi
son de mucha importancia para inducir la remisién durante los
evolucion de la AR. Desafortunadamestgaroe rstiesnpreeciben
tratamiento multidisciplinario y mucho menos nutricio a pesar
importante a eransigdh este tipo de enfermedad, por la posibil
desarrollar enfermedades gastrointestinales a futustospor el u:
medicamententro de las cuales predominan los cambios en
gastrointestinal que se pueden ver reflejados en gastritis o sil

efectos qgue necesitan manejo nutricional para control de sintonm

El deterioro anatomioomay puogresa durante todo el curso
enfermedad, el mayor desarrollo de las lesiones anatomicas
funcional ocurre durante los dos primeros afios de evolucién de
gue la inflamacién articular genera dcelfoorr,mlicreidaardicwl/eor y el
curso clinico de la artritis reumatoide es progresivo, insidiosc

discapacidad fisica en el trascurso del tiempo; condicionando r
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diferentes esferas de la vida y connldioripacaadesspaiadad
debido a la disminuciéon de la calidad de vida, menor oportunida
asi como limitacion para la realizacién de las actividades de

Todo lo anteriemtaamorbimortalidad ded,paciente (

En losmoéts afios, la AR ha incrementado en la poblacién mul
nacional se desconoce la prevalencia, pero eso no significa,
problema de salud en la poblacién mexicana que amerite un m:
sobretodo interdisciplinarpitaEnGemhelHals de Zona Norte de Pue
Bicentenario de la Independencia (HGN), en la consulta extern:
la AR es la enfermedad que ocupa el primer lugar en prevalen
de un total de 1566 pacientes vistos eultal, 804 Ifuearola dens
AR (939.6 pacientes) lo qgue al mes representade/8 3lacientes
pacientes por Toedo paciente con diagndéstico de AR recibe t
médico, y este tratamiento debera seguirse de manera permar
una diswocimn en la actividad inflamatoria, lo anterior evita la

lesién articular.

En el manejo médico, se ocupan los farmacos antirreumatice
de la enfermedad (FAME), gque son compuestos que actuan
disminuyendontoma&s, y la progresidén clinica y anatdémica. Sin
accion de los FAME puede tardar varias semanas 0 meses para
un efecto. Los FAME suelen prescribirse inicialmente, junto
actuan de forma mas rapida,lg@snoobosnnocamrateroideos (AINE) vy
glcorticoesteroided a8 dokes estos medicamentosddepande
actividad de la enfermedad, a mayor inflamacién mayor seréa la
al hacer referencia a la cronicidad de la enferrmaedad, se |
posibilidades de desarrollar enfermedades gastrointestinales &
diario de estos medicamentos, dentro de las cuales predomina

por el uso de analgésicos no esteroideos.

El manejo en los pacientes con ARseensdHlGesueleor el

servicio médico, cuando tendria que ser de manera interdiscipl



efectos secundarios que se pueden presentar a futuro, por el |

los medicamentos anteriormente mencionados.

Lapoblacion con ARvyisetecem candidata para valoracion y ta
nutricional oportuno que permitan la aplicaciéomudeicéassrategia:
Las estrategias estarian encaminadas en modular el comportar
subyacende,Jos mecanismos fisiopatoldgicos propios de la el
refiriéndose principalmente a la inflamacidén crdénica y favorece
la morbimortalidad que presentan los pacientes con AR, ha
inmunomoduladores como lo é3.el omega 3 (

Dicho inmunomodulador no se ocupa frecuentemente, y se
efectos benéficos que se pueden obtener de su uso en la A
mexicanos, ya que la mayoria de los ensayos cientificos se han
pacientes de paises tpueea®npa&rLatinoamérica; en donde si se Ol
beneficios sobre la disminucion de la inflamacidén, sin embarg
omega 3 se comportara de la misma forma en la poblacién mexi
importancia recalcar que muchos ddko hae es<xtlhdios a0 de omega
3, estan enfocados a otras enfermedades ademas erds artritis |
estudios con paciARtelkasievariablessngueen marian entre un estudio
otro y no contemplan varias variables que mddoigma Bsroav@nar un
la disminucion o incremento de la inflamacidon articular en el ¢

se aborda mas adelante terorata)éx10o0



1.2 OBJETIVOS DE LA INVESTIGACION

1.2.1. OBJETIVO GENERAL

Determinar el efecto deEEBA/ADMHsAIbrea inflamacion articular

de paensecon artritis reumatoide del Hospital General Zona Norte

La dosdsariampbhadda de omega 3 fue &P ARL.B23 o/ DHA
1.08g leproducto empleado es Salmon Oil 1000 eAaboieadle salmo
por GNC ® (conflicto ,da droteisés®e cubriéo con 9 capsulas por di:
capsula congreneinas 0 g, hedcetosod 0 g, sodio 0g, EPA 180 mg
DHA 120 que es 0.8nmgedgea l8pdos 1 g y aportan 9 kcal.

1.2.Q0BJETIVOS ESPECIFICOS

=

.Caracterizar clinicamente al grupo de estudio con artritis r:

N

.Disefar el tratamiento con omega 3 y con placebo.

w

.Aplicar tratamiento por 45 dias.



1.3. JUSTIFICACION

Con este proyecto se incorpora al profesionista en nutricidl
artritis reumatoide (AR), enfermedad autoinmune que es trata
médicos debido al manejo farmacoldgico permanente para e
enfermedad, la cual iesdaedaa la presencia de inflamacidén a

créonica.

El proyecto permitira que el paciente con AR puedzs
inmunomudulador como es el omega 3 como tratamiento comple

enfermedad.

De resultar benéfico el uso del omega 3 para la dismi
inflamacidén articular, se emplaard@mel mae dieaorentos y por ende,
esto representaria un menor gasto para el sector salud, en cual
farmacos empleadostrpaamiehto de este tipo de pacientes; ya
acuerdo a los autor@seMedddy Hernandez en sus articulos sot
costos del tratamiento en la artritis reumatoide del 2008, estit
los costos médicos directos son deed 55,IV.B8%1lpdélasistencia
médica; 25.76% por medicamentos) y el iemseoeandeal 2088 4.8¢C
délares ()1,H2 importante mencionar qgue el precio del producto
el proyecto fue de $229.90 M.N. el bote de 180 cd@imsalas, haci
gue fue una compra directa, el costo disminuiria si se comprar:

empresa, costo que convendria a una instancia de salud.

En algunos articulos como los de -@seaetores Heonbdhdez
(2008), ya se hace mencién ha tewnadilma WRimpacto socioecondémi
muy importante en los ultimos afios, que ha cobrado importanc
de economia y se puede considerar un problema de salud publi
los tratamientos, la discapacidad gener@allad ed diepwcen eh la
aspecto labora).(58,beneficiaria el aspecto econdmico tanto d
como del sector salud, y también mejoraria la calidad de vida



permitiria continuar con sus actividades de larasdaadsaria y r
ambiente laboral.

En lo que se refiere a nutricion y enfermedades autoinm
estudio también se ayudara a recabar datos estadisticos para e
I[legar a ser de relevancia, ya que el hospital es teencidncentraci
a personas de todo el estado de Puebla, por lo cual los datos ¢
el sector salud del estado, en lo que se refiere a nutricion

autoinmunes. La investigacion puede ser detonadora de estudio



CONTEXTO

La artritis reumatoide (AR) es considerada una enfermec
aproximadamente el 50% del riesgo de padecerla depende de fe
por lo tanto es esperable que la AR presente variaciones en
prewvlencia en los paises de América Latina, asi coma posibles

gravedad de la enfermedad (1

Se ha estimado que la prevalencia mundial de la AR e
industrializados, esta antr®% alle Ol.&b poblacidén).adbBhtavgdios
paises de Ameérica Latina se han realizado estudios epidemiold
estimar la prevalencia de la AR, por ejemplo en Argentina, e
Tucuman, se ha estimado una prevalencia del 0.24®, en Bras
acuerdo a un estwdio4Bely en la Ciudad de México, de un (
considerando un estudi@® .d€lo@fidlerando lo anterior, se puede e
una prevalencia de AR para la poblacién mayocadlealimafies en
un 0.4%.(4

Con lo que respecta a ksstadblacidensea,ydastentros
para el control y la prevencién deDd)dfid umed deardbens d@tos sobre la
prevalencia y el impacto de la artritis por raza y grupo étnic
publicado en mayo del 2010Peaventi@wmistac Diseasedonde
se presentaron estimaciones de prevalencia de la artritis en
asiaticos o islefios del Pacifico con un 8% e indoamericanos y
en un 25%, la prevalencia de la artritis fue de Z3p&%osn los bl
19.4% en los negros no hispanos, 11.1% en los hispanos y 20.7

de razas multiples o de otras(®)asificaciones

En México, en la clinica de artritis del Hospid&al General
acuerdo a un estudio realizaesham emsd0Pue la media de edad de
presentacién de AR esnden8&87desviadi®dnailes)(1ba razén de
afeccion mujeres:hombres se ha estima&dadalaecdieeddo e uh
estudio del (3006



En el servicio de Reumatologia nkealalHdepizahaGblorte de
Puebla Bicentenario de la Independencia (HGN), la AR represe]|
de prevalencia en la consulta externa, con una dddnsulta ap
pacientéds 130.5 pacientes atendides azluemds,lJoencensos

propidel servicio.



CAPITUROMARCO TEORICO

La artritis reumatoide (AR) es wuna enfermedad <crdnica
autoinmune de distribuciéon universal, es mas commihres mujere
(16,7 No se han podido demostrar los factores que determin:
aunque en numerosos estudios se ha sugerido el posible paj
especiales de oxigeno (ROS) en su patogénesis, ya que estos e
0 una inadecuada elempoaei@a los paciente a un estrés oxidativ
estd implicado como mediador del dafio tisular Bn Ekigaeiente c
evidencia de que la expresion clinica de la enfermedad difiere
implica la presencia de unratesréeoixe cdénicos que pueden no es
presentes en todo paciente diagnosticado con AR que se encue

con baja actividad de su(géfifermedad

La AR es una enfermedad en la cual se presentan cambid
inmunoldégicos, anatOchécosstgdo de 4&animo, que se caracte
principalmente por la afeccion de las articulaciones pequefas:
y de los pies que tienen movimiemtonfcamata@ovie.clionica de la
membrana sinovial de las articulacionescalibatreordisilers,dptovo
cartilago y del hueso dando lugar a dolor crénico y deformidad:
pueden llevar a un dafio a largo plazo de las articulaciones, (@
comprometer fluaacion y arausla discapacidad permanente
(9,16,18,19,2Q.2dntro de las manifestaciones extraarticulares d
encuentra la vasculitis, nédulos y sindrome seco, qgue pueden
afeccion cardiaca o pulmonar, especialmente RRgpacéentes co
como es el caso de paciaedtesmeothesSjégrasn,enfermedades son

unfactor importante en la morbilidad y la morteRi928.del pacient

Una vez que los pacientes son diagnosticados con AR,
desarrollan una discapacidad moderada dentro de los primeros
de los 10 afios de diagndstico, un 50% de los pacientes afec

incapaces de realizar algé® poabapwm que el manejo de la AR

9



sumamente importante y debe incluir varios aspectos, entre
educacién, terapia ocupacional y fisica, reduccién de peso,
antirreumaticos como terapia farmacoldgica er&miaalmanos c:
farmacolo@lga9

2.1. Inflamacién articular en la artritis reumatoide

La inflamacion articular (IA), es la respuesta defensiva de |l&
articulaciones ysinmaoinimdaseadiferentes tipos de entidades y agre

multiples que dan lugar al progedqglihflamatorio

En la A®R ihflamacidén articular inicia en lasinpegueias en
articulaciones de las extremidades, vy a medidran g@di&d plraagresa |
demas articulacionesveéuceamBhproceso inflamatorio crénico, car
la composicion celular y la expresifih dé¢rnacanemlbrana sinovial,
gue resulta en la hiperplasia de la membrana y de acuerdo a
pesenta dafios estructurales de diversos gradoss eym cartila

ligamento}. (23

2.1.1. Clasificacion de la inflamacidén articular

La inflamacion articular, de acuerdo assuslasifacdeerirsticas
aguda y cronica (Tabla 1). La inflamacién aguda, es una re:
agresiones; comienza de forma abrupta; presentando un cuadt
(enrojecimiento, calor, tumefaccién, dolor e impotencia funcio
dependede la intensidad de la agresiéon y la susceptibilidad d
mantiene por corto tiempo, y una vez eliminado el agente ag
favorablemente, las <células predominantes en este proce

polimorfonucleares (r{e@tréfilos)

Las causas de la inflamaci® clarsihdeanres maneras: tras no
neutralizarse la lesion, por ataques repetidos de reaccion agud

insidioso desde el principio. édosihargemerialflamatores articular

10



una respuesta frente al agente agresor mediada por el sistema
células que predominan sonesno(mMaardiesagos o linfpcitos) (2=
partiendo de lo meepibamadbla 1 se malastifachxion del sindrome

inflamatoriolarrticu

Tabla 1. Clasificacién del sindrome inflamatorio articular (SIA)

SIA Inespecific| Abrupta Polimorfonucld Intensas
agudo (neutréfilos)
SIA Especifica,l " Lesidon agud Mononucleareg Generalmente
cronicqg mediada neutralizada | (macré6fagos discretas, a
células " Ataques ag| linfocitos) pueden lleg|
repetidos ser intensas
" Insidioso d
el inicio

Fuente: Martinez, J.R, Regeda, D.M. Aspeptraas tticdrsictbe la inflamaciéon en las
enfermedades reuRdavic€sbana Medntégmn.2007; 23(7

Existen también otras clasificaciones <considerando el
articulaciones afectadas. Partiendo de esto, se denominan mor
o paliarticulares y poliarticulares, igualmente se denominan sin

dichas clasificacdesesilsen de manera mas amplizZden la tabla 2 (

Tabla 2. Clasificacién del SIA por articulaciones afectadas.

Causa Clasificacion Caracteristicas
No. de Articulciones | SIA monoarticular 1 sola articulacidn in
inflamadas SIA paliartioodlgoarti¢ Entre 2 y 4 articulaci
inflamadas
SIA poliarticular 5 0 mas articulacione
inflamadas
Relacidon con ambos | SIA simétrico Los mismos grupos ar
hemicuerpos en ambos hemicuerpo
SIA asimétrico Diferentes grupos art
ambos hemicuerpos

Fuente: Martinez, J.P, Reyes, Y, Prada, Prilctificomedeo satendfilicrmacion en las
enfermedades reumRdavic@sibana Metntégm.2007,23(7

11



3.1.Proceso de inflamacidn

La inflamacidon, es una respuesta inmediata del cuerpo a
lesion. EIl proceso inflamatorio, se caracteriza por la presenciz
hinchazén o edema local, hipertermrasyltdadlmrdeohao presidn
provocada por elyelbenraitacion de las estructuras sensibles al
sustancias quimicas liberadas de las células lesionadas, esto ¢
funcion arti¢@84aR25,2H.,2TL0os cambios anteriores ocurren por
modificacibpeodinamicas como la vasodilatacion arteriolar, qu
incremento del flujo scongumrag@r aporte de sangre al territo
permeabilidad a través de tubulos capilamasirGume ed gsasvedeper
grandes moléculas como anticuerpos, citoquinas, etc.; los c
circulacion sanguinea y cruzaran la pared endotelial, increment

de leucocitos de la circuhaaiéem sdntejido circulahte (22, 24,25

El aumento de la permasabullialmducede por varios mecanist
gue se conectan si persiste el agente agresor, de inmediato p
genera la contraccién de células endoteliales en las venas, pr
intercelulares quatdaira® y 30 min. Si la lesién es muy severa, ¢
ocasionar necrosis de las células endoteliales de vénulas, artel
origina secundariamente un gran aumento de la permeabilidad
hasta dos o tréax2d24d9.25

El infiltrado leucocitario y el flujo circulatorios lento, fa
leucocitoadheeranas células endoteliales, mediante determinada
de la membrana, y su paso entre ellas, cuando los leucocit
endotelio vascuolartrasidos al foco inflamatorio por la accion d
guimiotacticos para eliminar por fagocitosis al agente noci\
leucocitos que acceden al foco inflamatorio son los polimorfor
dentro de estos, especificaméhifes,lguendot hacen entre uno vy

horas deép de iniciarse el proceso (22
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La respuesta inflamatoria es ordenad& movomienltodae y e
células inflamatoriasateceddsihibumipgor la sobreregdidalkasn
moléculas de addoesodnla molécula de adhesi-dAn(iG®dycelular
molécula de adhesidén celdlgvV@aBrwlaelectina en la superficie

de las células endoteliales, permitiendo acudyPaicion de leucoci

Las primeca@aluulas que aparecen en |los sitios dlosinflamacit
granulocitos y los monocitos, los macré6fagos y linfoaeos apare
12 a 24 horas masstasdeélbdattan involucradas en la muerte
agentes patégemdbdsseseharecimeehds desechos celulares y del teji
en leeparacion de Legidosividad de estas células es inducida pc
desencadenantes, incluyendo los componentes de las paredes
bacterideao de esos componentes es latenidoio Xcroaadada como
lipopolisacarido), que formappaetle ckdullar de las bacterias gr
negatiag, R4

Las endotoxpnaden activar direatlosmemt@nocytoas los
macrofagaduciendoformacion de las citoquinas fatatlers deomo el
necrosis tumidNgl}, (lanterleucinal,(likée 148 ylos eicosanoides
como la prostaglBedbBEa eldxidmitricmetaloproteinastrosy
mediadorelsa ndotoxinambiéimduceéa expresion de moléculas de

adhesién Isuperficidadecéelulas endoteluabestds.

Lasitocinmoducspaomonocitos y macn@fmigioésn sipaea
regularmrdapuedsitea todoceérpo la infecyw/idasion,por lo tanto a la
inflamacydaeaspuesta inflamatoria de la respuesta inmune innata
tambiéms Imediadores inflanratoripara proporcionar una relacion

lo gue se conoce comoinmmayanadgdir(idg

La inflamaeBOmonsiderada una nmesmpuepsdao cuando se
origina de manera inadecuada genera un ,dafioceal lestaejido

caracteripadbiperexpreksedamheside céluéamsioteliglesoléculas
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leucocitarlaes aparicidasdfamrmas sodeblekshesmalecularlaen
circulacidmasiona secuestlhos léecocdatosstiadondeo suelen
encontraysgor tal motiggbnesa una mpagduccdemediadores de
la inflamacipor ende @mafeo tejido huésped. Losdaldstniveles
IL12e |6 sonparticularmkastiructiwestan implicadascansa de
algunas respipasbddégigasse ocasiommrestado de erhbatko Xico

tal es el caso de la inflaopaeseemtatéanmtritisumatoydeontras
enfermedadds (24

Lasobreproduccion criodita the pued@ausprerdida de masa
muscularésequepuede a su vez provocar ahlarxoimpesicion
corponapérdida de tefildmaté2ioEsta inflamacidn se caracteriza
tener una duraciéon deash@saBos, y esta progresién de la res|
inflamatoria conlleva a un estado créonico, el cual sera el res

tanto inmgno®d como no inmuno)ogicos (25

2.1.3. Mediadores de la inflamacion

El proceso inflamae¢ociwensea mediado por un grupo de sust:
guimicas que son producidas por las células que intervienel
inflamatorio, o son activadas a partir de moléculas presentes

agrupacion de estdasmodéeplica en la)tabla 3 (22
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Tabla 3. Sustancias que intervienen en el proceso inflamatorio

Sustancia qui Efecto

Aminas vasoac La histamina y la serotonina, ambas s
producir dolor local de caracter urey}
tiene un efecto vasodilatador de may
histamina, un aumento de la perme
broncoconstriccion, aumento de la mo

produccién de dolor.

Proteasas Destruyen de forma controlada de la
con el fin de facilitar su accesdalsas\ue

asi, retirar los tejidos afectados y fac

Complemento | Se puede activar por la via clasica (m
antegheanticuerpo), y por la via alterna
bacterianas, polisacaridos, veneno de
de imunoglubulina). Como resultado d
generan sustancias que tienen los efe
permeabilidad capilawnvidadaghlasiguimic
los PMN, asi como facilitar la fagocito

Metabolitos def Sus efectos relacionados con la resg
acido araquidg son principalmente vasoactivos: tant

como vaso constrictor

Constituyentes Los PMN poseen en su citoplasma gr:
lisosomales de azuréfilos, y grdnulos secundarios o e

células fagocit
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Sustancia qui Efecto

Radicales libr¢e Los macrofagos guPahMle su activacidn
grandes cantidades de deyavaalmende &
con finalidad bactericida, que comi
oxigeno molecular es reducido al radi
NADPH oxidasa y forma anidny)superdy
dehidrogengd,JH acido hipocloroso y rac
(OH ), los que producen destrucci6

intercelular para desnaturalizar las pr

Citoquinas Muchos de sus efectos, son dirigidc
actividad de los PMN y madaoéxpoesiy
moléculas de histocompatibilidad. P
liberacion de proteinas, que forma
reactantes de la inflamacién, e induc
receptores y moléculas de adhesio

proliferacién de células gnfdbteblalstos

La informadedoha tabla se basa en ¢ohademadadanmtieciulo
de Martine)z ¢§2RPos términos se encuentran definidos en el glosar

16



2.1.4. Componentes involucrados en el proceso inflamatorio

El proceso inflamatorio puede variar por la presencia o e

componentes como son:

a)MedicamenEdstiratamiento de la AR, se dirige a disminuir |
inflamatoria y evitar la progresion de la lesion articular.
terapéutica suele ser el metrotexate, seguido por otr
antirreumaticosathmrekisicdde la enfermedataribAdhE e usan

farmacos modificadores de la respuesta bioldgica, farmacos a
hidroxicloroquina o cDerotqoindel tratamiento de la AR se

glucocorticoides y antiinflamatorios no(8s3&roideos (AINES)

b)Nutrici8muce sn libro (2001) hace mencidén que la nutricién p
un importante efecto en los tejidos y en su reparaciéon. Lo
presentan inflamacién crdénica, tienen un mayor requerimie
ocasionado por la lesiéon presente, reeveuticiesiteprpaeso de
inflamacién. Un déficit proteico, puede provocar un descenso
de fibroblastos, una reduccion de la sintesis de coladgeno y ¢

un descenso de la amilogénesisleremadedada del(2hladgeno

Sin embargwnamnticulo de Puente (2009) se evaludé el estado nu
una muestra de 100 pacientes mayores de 18 afios con diagn¢
acudio de forma ambulatoria al servicio de consulta extern
Regional de Reuimadelolgospital Central Dr. Ignacio Morones P
ciudad de San Luis Potpxd).México

Dentro de &ddueaeidn del estado nadriefimantalg una evaluacion
dietética mediante recordatorio de 24 horas y frecuencia ¢
alimentos, en la cual como dato relevante encontré que la po

presentdé un incremento de masa grasa y deplecion de ma
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dichas eadtciones las asocian a factores ajenos a la dieta ¢
inflamatorio y la consecuente respuesta sistémica mediada |
efectos <catabodlicos, la resistencia a insulina, los potetl
secundarios de los farmacos empobemddwlsdeata ehfermedad y Ia
disminucidén en actividedufideoaa a las limitaciones derivadas
consecuencias funcionales de la artritis reumatoide, mas que
energético por debajo de lo recomendado y undewotreumo de

de los estandares recqi®&ndados

Otro punto importamei@moarndentro de |la rutrielidanidén con la

inflamacién, compete a los alimentos que pueden intervenir e
incremento de la misfmMavonbodes cuym pguiamcipal de origen

vegetadimcipalmente son lastricwtasy, verduras, tienen propiedz:
antiinflamatorias, es importante mencionar que la sintesis de
de O0xido nitrico esta implicada en la infdaemlacbxindaee ntafoomas
sintetasa (IiNOS) y de la cicloeX)jgseaonsaegp@vsables de Ila
produccion de una gran cantidad de estos mediadores. Por
demostrado que los flavonoides pueden inhibir ambas enzima:
mediadored gdroceso inflamatorio tales como la proteina C

diversas moléculas dé2®&Jhesiodn

En un estddio2007 del autor Bengooank nta0 que los productos d
origen animal como son carnes rojas, pescado y pollo, dep
técnicéhe preparacién e ingesta incrementan la cantidad d:
avanzados de la glicacién (AGE s) y productos avanzados d
(ALE s) en ¢t&@ido

La acumulacién de ALE s y AGE's ha determinado que mant
inflamatorio, auemgtwaliel hace mencion de lo anterior, en enfer
como sindrome metabdlico y alergias que son enfermedades ¢
estado inflamatorio. En el caso de la AR solo menciona
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coloracion de los huesos y tendones em lambrardjio grafbaes, si
debe de descartar la posibilidad de que el consumo de pescaft
pollo, pudieran fomentar el incremento 0 mantenimiento
inflamatorio en pacientes con AR, ya que no se tiene suficie
estos paciedédsdo a que los ALE s y AGE s han sido estud
mayor profundidad en otras enfermed@dgs inflamatorias

En cuanto a las verduras y frutas, Bengmark hace mencidn
madura esta la fruta tendra mayor cantidad deomeBtaryaAGE s,
la inflamacién. Los alimentos que contienen mayor cantidad ¢

como el pollo pescado, carnes roja@30firuta y verduras

c)Actividad fisawaorece la disminucion de la inflamacién si se
manera adecuada, habé¢hmdolidacidén fisica y medias profilactic
actividades del hogar. El no Ilevar a cabo adecuadamente

fisica, puede generarnigyfkeomaciconsecuencj)a dolor (25

2.1.5Disease Activity Score 28 (DAS 28)

Los criterios de medicién al tratamiento méas utilizados
European LeAgaénst Rheumd&BWYmAR). Tienen en cuenta, tanto
grado de mejoria como la situacion actual, y se evaluan consid
indicealculado sobre la actividad de la ARDistzmae cADIAGIt28 (
Score)Z8]).

El DAS es un indice compuesto que valora de forma asimé
componentes que |lo conformamnlay aseactkr del numero de la
articulaciones dolblroBpas y ( tumefactas (NAT), <considerando
articulaciones. También se considera la evaluacién global de
sobre la actividad de la enfermedad, en una escala de entre O
la velocidad de sedimentacién globul&r n&/&cGiva pROCtRR)iNA Nnexo
221,32
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Indicadore¥: (31

Remision DAS <2.6.

Actividad baja 2.6<DAS<3.2.
Actividad moderada 3.2<DAS<5.1.
Actividad alta DAS >5.1.

O O O O

El grado de mejoria o deterioro, y por tanto la respuesta ¢
evaltua en fudeliomalor absoluto del DaASdd8coomla visita anterior
(31).

Indicado):(31

0 Respuesta satisfactoria 1.2<DAS <3.2
0 Respuesta moderada <0,6<DAS <1.2

o Ausencia de respuesta DAS< 0.6

2.2. Mecanismo del omega 3 en la inflamacion articular.

Los &acidos grasos poliinsaturados (AGPI, se clasifican el
posicion del doththeoenlace respecto al metilo termina&l de la m
acuerdo a lo andersten dos familias-6lpydoAsGBP(lomega 3). La
mayoria de los acidsompiasetszados por los mamiferos a partir
hidratos de cachomtemmidos ckiretla, pero el acido linoled&)oy(LA, 18:2
el acit-binolénico (ALA3 u8pvdnkga 3), puedeatizeardes de forma
endégena. Ambos son necesarios, ¢gakicdasaresede®ohos AGPI de
cadena largaeyintervienen en elfadeioousadoiento del organismo
Estos acidos grasos se denomingniense guienlgesridos a traves
delos alimedéoka dieta héadytual

Los omelyason obtenidos a partir de aceite de pescado por
caballa, el arenque, salmoén, atun, trucha de lago, el halibut
disponibles en los suplementos dietéticose Atgdossgegemplos
omegd son: el acidonalldaico (ALA), acido eicosapentaenoico
acido docosahexaenoico (DHA). ALA es el preEBrsgr DIKAEPA vy
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gue son los componentes activos de los axjdpstignanosnamega
actividadiiafnlamatoria que afecta al metabolismo de las célula

articulacion sinovial (26,35

El acido graso mayoritario que se incorpora a los fosfc
membranas celulares, es el aciddAAdramgariddntaoto, es el precurs:
mas importante de los eicosanoides, tanto cuantitativa como
Dependiendo de la disponibilidad se sintetizan eicosanoides d
estos se diferencian de acuerdo a la veslociaddtdassdasintesi
sus efectok. (I3 incorporacion de EPA y DHA en las células ir
produce una relacidespdosstta; con el incremento de EPA y DH/
dieta se genera menos sustrato para la sintesis de eicosanoid
va a depender de la composicion de los fosfolipidos de Iz
leucocitarias, que a su vez esta determinada por el perfil de ¢
dieta ingeridla (8% células inflamatorias, producen menos sust
sintesis de los eesoyahabdd una menor produccién de prostagla
(PGH, tromboxano B2 (TXB2), leucotrieno B4 (LTB4),
hidroxieicosatetraenoico y leucotriano E4 (LTE4) por las cél
(26,34)35

ElI EPA también estd en condicionessdstradbyaparamia
cicloxigenasa (COX) vy lipodiQXnpagaarbdd5lugar a eicosanoides
una diferente estructura de los que se forman a partir de AA. P
de pescado y/o su suplementacion en la dieta humanto ha demos
de la produccion de leucotrieno B5 (LTB5), leucotrieno E5 (I
hydroxyesapentaceico por células infldmsitprifasad®® de lo antes
mencionado, es que se cree, que los mediadores formados a p
menos potentes quwe s$esforman de AA. Por ejemplo, LTB5 es de
veces menos potente como un agente quimiotadctico de neutrd
mientras que prostaglandina E3 (PGE3) es el inductor meno:
expresion del gen cicRokCgdasma fibsobsay de interdefElina

6) en los macrofagos(9Figbra 1)
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Figura 1. Principales eicosanoides derivados (AA)EYLigto araqui
eicosapentaengi)co (n

Fuent®esa, M. D.; Aguiley&,ilC.AM,. Importancia de lelsttbgichoie kto
nutricional de las patologias de Nase. iHéEh@@Gtoreda.21, suppl.2 pp 35

Estudios recientes, han identificado un nuevo grupo de
acido trihydroxyeicosapentaenoico denominada serie E resolv
pait de la EPA por una serie de reacciones de partiQipacion de
(CO2) (que actuan en presencia de H®spirEsagsyme@dadores,

parecen ejercer potentes acciones antiinflamatorias, ademas e

22



mediadores de acgidooxtyrehcosapentaenoico, Ilamado de la s
resolvinas formado a partir de la EPA por una serie de reaccior
de la cicloxigeM>@) (que actuan en presencia de -&spirina) vy
Estos mediadores, parecen ejercegspamneinnhd ba s@baaaas el

DHA derivado de mediadores de acido trihydroxyeicosapentaenc
serie D resolvinas, se produce por una serie de reacciones

también son antiinflamator(ia&,2Figura 2

Figura 2. Préduokd mediadores derivados de 1los acidos

poliinsaturados de cadena larga.

Acido araqui

|:t Mediadoreismmfdaanato
Eicosano >

EET

P45

Ly Lipotoxi\
Antinflamato

Proesolucio]

Acido eicosape

A A
Resolvi .
> : » RVE
serie
Aciddocosahexag | Resolvi
ld .
serie RvD]

—> Docasano

Protectoras NPDJ
> Neuroprotecti

Fuente: Galli, C., CakféectB,6f fat and fatty acid intake on inflammatory ar
responses: acriticaAnReMietw.. Metab. 2009;55:131. (Traducciéin propia)

23



El metabolismo de DHA, se lleva a cabo mediante una serie
gue participla@Xhb y se @geruer dihydroxydocosatrieno denomin
neuroprotectina D1, que es una molécula antiinflamatoria poten
de estos nuevos EPA y DHA derivados, son importantes para
condiciones en las se explican muchas déahast@daiso gee dmtnin
caracterizado a los omega233@B~igura 2) (

Aungque los omega 3 son antagonicos del metabolismo de /
serie de otros efectos antiinflamatorios que podrian ser inder
metabolismo, por ejemplo, varios estudios han demostrado
consume en cantidad sufiegant® médimnte la dieta, se genera
disminucion de leucocitos, quimiotaxis, prodimécadhratbaiastgcinas
disminucion de la expresion de moléculas de adhesion; todos |
inflamac(i®dn,31 Ademas, el omega 3 purde ooodpfaisacién de los
microdominios de las membranas de las células T, que particip
los mecanismos de transduccion de sefiales, moduwliaedo la proc

citoquinas proinflamaeadrdateprde6l¢34n

Las funcionesmegla 3 y el omega 6 en la produccidon y regu
procesos Yy respuestas inflamatorias, indican que el balance
grasos es importante en el desarrollo y gravedad de la inflam
algunas enfermedades. El reconolmsmiknithosiedaeyuweadenrda larga n
tienen acciones antiinflamatorias, ha llevado a suplementar e:
pacientes con enfermedades en las cuales se presenta un pro
con el objetivo de obtener una disminucEinedea o ad €n Fébamia@ Piin .
n-3 puede variar dependiendo de las dosis uwdcliaadadas ka de la

suplementacion.(26,35
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2.2.1. Dosis y beneficios del omega 3 en la inflamacidén articula

Los avances en el conocimiento de las funciones n
inmunomoduladoras y antiinflamatorias de almmseracitdde gfasos
desarrollo de nuevas formulas lipidicas, adaptadas a la nu
parenteral, Utiles para conseguvixlucndnmdkegolras enfermedades d
base inflamatoria, facilitando una recuperacion mas rapida y la
dosis de farmacos antiinflamatorios con importantes efectos
beneficios han llevado a consddsrgrasdesc@amooiutrimento

principaltreells AGPIynel oleigo (34

El omega 3 requerido por un paciente puede ser administra
como intravenosa (IV). En pacientes con artripirobr@dionatoide
diferentes dosis via oral y tiempos de administracién. Los
diversos lesestudiesperiment@gdeSe han mostrado ciertos efecto
benéficos del aceite de pescado (omega 3) en diferentes enfer
iflamatoria tonee la AR (Bbs estudios se han realizado en dife
affios y uno de los mas antiguos es el de Skoldstam de 1992 en
el consumo de aceite de pescado suplementado en pacientes cg
disminucion de articulacadass dmaflmsn que se comprobaron en
estudio con 42 pacientes en donde el 80.9% presemtalmon una

inflamacién articular (9

Hay varios estudios sobre la ingestion de omega 3 y sob
benéficos en la AR, incluyehdadlrekrdidieo adk¢éiculaciones sensible
duracion de la rigidez por la mafiana, asi como la evaluacion
acitvidad global de la artbi¢isigled manera dichos estudios h
referencia a la producciémodg U€Bddtpiondosréfilos y monocitos,
disminucion de la prostaghandanalazd(P&lulas mononucleares
disminucion de la intk(lHyquonalos monocitos, disminucidén de

concentracione$ da el plasma, disminucidén de las concentraciol
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de la proteinas C reactiva y las normalizacionleas résplossha&utrof
guimiotaqtipa

Los principales ensayos realizados, controlados con placekt
empleando aceite de pescado en pecpentadoso@nAlrn articulo de
Calder y ¢bQ®sse mencionan de manexa lamti@alhda del abexo 3
los 19 estudios reportados, se puede resumir que

l1.Emplearon una dosis entre 1.6 y 7.1 g/d de acidos grasos

2.La duracién del tratamiento fue un perima®. de 12 a 52 se

3.Se observdo en 15 estudios wuna disminucién del n

articulaciones inflamadas y dolorosas.

4.Se presentd una disminucién de la duracién de rigidez &
mafanas en 8 estudios.

.El tiempo de fatiga disminuyd en 2 estudios.
.La evalodaciisica disminuyo en 8 estudios.

.En 4 estudios disminuyo la fuerza.

0 N o O

.El uso de antinflamatorios no esteroideos disminuyé en 4

Como efectos benéficos en estos estudios se encontro: di
rigidez matutina, disminucion ardlcnlactéeooededolorosas, reducci
del tiempo de fatiga, aumento en la fuerza de presion y dismi

antnflamatorios no esteroideos.

Sin embargo, los estudios son de paises europeos o0 de o
pertenecientes a Latinoamérica, otro aspecto importante de es
ensayos cientificos, es que no reportan haber considerado var
I[legar a interferffaendéhaaimicular, como es la alimentacidon, caide

etc.
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CAPITULO METODOLOGIA

La recoleccién de datos para esta investigacion se realizi
externa de Reumatologia del Hospital Grt@BnatleZ dam aC Nuadrdad de

Puebla en un periodo de junio a septiembre de 2011.

3.1. Caracterizacion clinica del grupo de estudio con artritis ret

La poblacion estuvo cpofonmjppedas y hemtbee?20 y 70 afios
de edadon diagndstico de artritis reumatoide, que recibieron m
el HGN.

Los criterios de inclusion fueron:

0- Mujeres y hombres valorados en la consulta externa de
del Hospital Genarbloie de Puebla, que asistieron a cons
los meses de junio y julio de 2011.

0- Con diagnédstico de artritis reumatoide.

0- Con un DAS 28 mayor a 2.6.

0- Que estuvieron manejados con alguno de estos med
prednisona, metrotexate, salédasmdniniaa, a@do fdlico,
cloroquina o hidroxicloroquina, diclofenaco, naproxeno,
leflunomida.

0- Que aceptaron ser parte del estudio.
Criterios de exclusion

0- Que no asistieron a sus consultas de seguimiento durante
0- Que no mantovsesodosis de medicamentos sin modificacio

0 Que abandonaron el tratamiento.
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Actividades para la caracterizacion

0- Para el diagnostico de los pacientes, se midié el DAS 28 incl
de laboratorio de PCR o0 VSG, numeronfllermantdaglaciomerd de
articulaciones déAoreos@agi¢valuacion global del paciente.

0 Los datos se anotaron en un formato de riexyesiro de de
(Anex9.5

d- Se seleccionaron los pacientes con artritis reumatoide que
poblaciénededdio, considerando los criterios de inclusién y ex

0- Se entregl la camtsedeéimiento informado (Anexo 6

0- Se midieron de manera inicial las variables que interviene
inflamatorio, tales como alimentos quamiafbunyearticrulba, infl
caidas y golpes, tratamientos alternativos y medicamentos.

0 Los datos se anotaron en un formato de registro de de

(AneXa).

3.2. Aspectos éticos

El estudio no representd ningun riesgo para el estado de sa&
debido a que no interfirio con el tratamiento base para su enfe
sebusco la dismindaidnflianaciéon artiocuflarmac&da uno de los
pacientesgeaconsistié el estudio y los posibles efectos secur
podria presentar con etoomoegag8rgitacion y saborlos pescad
beneficios probamib@sdisminucidn en la iarficrmbatada uno
de los pacientssespliedtqneéan posibilidad de tomar placebo u om
se lesntregd una carta de consentim{édmt@xdgnbenmbadacual se
explicdo que este estudio era benéfico para ellos y que los dat
anonimataapla integridad de su pemsoni&ap dos tedmbres de los

pacientes fueron cambiados en el estudio
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3.3. Diseio del tratamiento con omega 3 y placebo.

Para determinar el disefio del tratamiento, se realizd
sistematicartieulos relacionados con el uso de omega 3 en pzc¢
artritis reumatoide, con el objetivo despodlaurereeiban lampleado
y cdas han tenido un impacto sobre la inflamacion. En esta re\
gue uno de los autores hppueesmBhito sobre el tema es Calder,

informacidén se encuentra en la pagina @QUd.del marco teodrico

Disefio del tratamiento.

AQG M; X 2
AG My @) M,

= asignacion sistematica
GE grupo de pacientes
G2=grupo de pacientes

= tratamiento con(2.gi/edga)3
= tratamiento con placebo
= medicién de DAS28

Asignacién de pacientes a cada grupo.

La asignacion de los paeci®&intés dee manera sistematica, e:
guiere decir gue se asignaremtelteaganivansecuencip ABAB (37
primer paciente se le entreg6 el tratamiento X que correspor
siguiente el tratamiento O que fue el placebpXPXOXOycdssvame
un sistema que permite que todos los pamante® rtemgdad|aemi
seleccidén).(E1 numero del paciente en la hoja de registro col
numero del frasco entregado. EIl contenido d®enoaddko ed@sco no f
invasgador durante el estudio. La informacidon anterior se reve

de la segunda valoracion para el analisis de datos, para evitar
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conociera el tratamiento aglee preciidnbecy esto sesgara la interpre

dedatos.

De los pacientes citados en la consulta externa, al primeg
cumpliéo con los criterios de inclusiéon y que firmdé su carta ¢
informado, le fue entregado el tratamiento X que correspond
naumero 1, al segundece deidndeel frasco numero 2 con el tratami
asi sucesivamente siguiendo la secuencia XOXO mencionada a
frascos del tratamoertemniahscdpsulas de ontegaO8T/uEPA
0.180g/DHA 0.1 x)orrespofAfiedbale tratamjemdosiderando 9
capsulas pomikimatras que los otros frasdesigoatemaarra 405
capsulas de pbatbalse de aceite dle Ingiz/u cada uno para 45 die
gue correspondia al trdbamairechdoen cuenta 9 camsulas por di

secuencia mencionada, se repitio a lo largo de las consultas du
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3.3.1Disefio epidemioldgico.

Aungque el estudio no puede considerarse experimental porc
hospitalizadopacilestes y debido a que no se pueden controlar
variables, si hay un disefio experimental porque se controlaror
pueden incrementar la inflamacidén a pédFtigude 3jemadidié&n

que se manej6 un grupo control

Figna3. Variables que intervienen en la inflamacidén articular.

Inflamacién art

0-Golpes y ca
0-Alimentos (¢
influyen en

Variable de re:

inflamacion
«— articular

Omega 3

Variables ext

d0-Adherencia
tratamiento
médico

O-Tratamientq
alternativo

Tratamieil
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Operacionalizacién de variables.

1.Variable de respaestaneferencia a la variable que presentod
en su valor inicial con respgeatdidérnbds tratgmieentos(38
este estudio hay dos tedtamieegao3 y el placebo, la variabl
respuesta de este estudio fue:
Inflamacidn articular
0- Definicion conceptual:
Respuesta defensiva de la membrana sinovial de las ar

vainas sinovirtle giferentes tipos de agresiones multiples.

0- Definicidén operacional:

De acuerdo con 1los criterBoasoplkeanlaleaggaeinst
Rheumati6BWULAR), la inflamacidén articular se evalta con
valor del indice calculado sobre la actividad de la AR |l
(Disease AcSvuotne )2@B). EI DAS 28 se calcula a partir
numero de articulaciones dolorosas (NAD) y tumefactas
total de(RB8exo0, 42 evaluacidlndgllopaciente (EGP) que debe
ser medida con base en la actividad de la enfermedad e
escala deeefitry 100, el valor de la velocidad de sedim
globular (VSG) o proteina C reactiva (PCR). Para su mec
un programee (DAS calqQuéatcerl cual se introducen los datc

se obtiene el valor de DAS 28.
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Indicador:
Aunque en el marco teodrico p.17 se establecen indicad

diagnodstico, este estudio se utilizara directamente el valor

0- Escala de medneedrnalo.

2. Variables extd&fiasuerdo con MB&8yruema variable extrafna es
aquella que puede tener un efecto sobre la variable de re
es el foco de atenciéon para eErexxsdeimeshadio, las variable:
extranas a considerar son: consumo de alimentos que i
inflamacidghicalar, golpes o caidas, medicamentos y tra

alternativos.

Consumo de alimentos que influyen en la inflamacidén articular.
0- Definicién conceptual:
Ingesta por tipo de alimentos que pueden aumentar o

inflamacion articular.

d- Definicion operacional:
Se aplico al paciente una encuesta de frecuencia de conc
rojas, fruta con betacorotenos, verduras de hoja verd
mediante la pregunta: ¢cuantos dias a la semana consum

fruta con betacorattkuras, d/ee hoja verde y pescado?

0- Escala de medaziém:
Presencia de golpes o caidas que influyen en la inflamacién art

0- Definicion conceptual:
Presencia de golpes o caidas, qgue puedemaeXmcerbar |

articular durante losgd® duesaadministrado el tratamiento.
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0- Definicion operacional:
Se le preguntd al paciente: ¢Durante los 45 dias de tra
alguna caida o golpe? Si la respuesta era si, tenia que

tipo, ¢C6mo fue la caida y la loxea?izacion del gol

Indicador:
0- Si presentd caidas o golpes.

0- No presentd caidas o golpes.

- Escala de medcdomal
Adherencia al tratamiento médico.

0- Definicién conceptual:
Constaneilmm su esqguema de medicamentos durante el tie

estudio

0- Definicopreracional:
Se midié con una pregunta ¢TomoO losomedimeamentos
prescribié el médico en la primacaecdosmenaion de |
medicamentosus dosis, prexariedsméaeircola primera

consulta.
Indicador:
O0- Si tomod los medicamentos.

O No tomd los medicamentos.

- Escala de me dirdiigrel.
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Uso de tratamientos alternativos.

0- Definicion conceptual:
Empleo de sustancias, tés, suplementos, etc. basados
practicpase no pertenecen a la medicina de, ypaugate o alor

efectividad no ha sido probada consistentemente.

0- Definicién operacional:
Se mide con una pregunta: Durante los 45 dias de trata
alguan tratamiento alternativo?, si la respuesta es si el

indicar el tipo de trdaéamaeivio. al

Indicador:
O- Si uso6 tratamientos alternativos.

O No usd6 tratamientos alternativos.

0- Escala de me dirdicrel.
3.4. Aplicacion del tratamiento nutricional.
Actividades:

- Se empacaron las capsulas con omega 3 y placebo para
tratamiento.

- Se entregl el omega 3 al grupo de estudio y el placebo al ¢

- Se orientd sobre el tratamiento con omega 3 a ambos grupc
las caracteristicas e herdieta.

- Se asignd la fecha para la segunda consulta.
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3.5. Determinacion del efecto del tratamiento dietético con ome

la disminucién de la inflamacidén articular

Actividades:

- Después de 45 dias, se determind en los pacientes sujeto:

elDAS 28
o Se anotaron los datos en el formato para recoleccit
(Anexa)

- Se determinaron de manera final las variables intervinient
inflamatorio; consumo de alimentos que influyen en la infle
presencia de golpes o caidas, adherencia al tratamiento n
tratamientos alternativos.

0o Seanotaron los datos en la base 8g datos (Anexo

3.5.Procesamiento de datos.

Se describieron estadisticamente los datos utilizandc
descriptiva, es decir, se consideraron las medidas de tendenci
modamedia y mediana pagirmpaoedrpanorama general y descripti

estudioa hipdétesis fue de dos colas, y fueron las siguientes:

Ho: No hay diferencia en la inflamacidén articular en pacientes

tratamientos.
Ho=Ha

Ha: Hay diferencia en la inflamacion articular en pacientes

tratamientos

H8 Ha
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Para comprobar las hipOtesis se uso6 la prueba de los sigr
prueba no paramétrica utildndd30 pama diferencias inicialmente s
expresadas por un cero (0), un signo de mas (+)}),0lo® sigho
pares con diferencia cero se omiten del analisis; el numero
entre los reshgratreess se usa como estadisticEldeigmnoeb af .
asignado a los pacientes cuyo DAS 28 disminuydé desgeinicio al f

asigndé a los pacientes con un DAS 28 mayor al inicial y el cero

Enel analisis de datos se ocupd un nidel 9'%coBfianza

estadisticprdiebaSfyyese determind la
S= numero de signos mapgresendnediferencias que no son c¢
z=S-Y,
As

Ya=n (.5) Y%= valor esperado

As="(.5)(.5) As= desviacion estandar

Con base en lo mencionado y a las hipdtesis planteada

decisién es la siguiente:

Aceptar Hb.9% z "d 1.96
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CAPITULORIEESULTADOS
Caracteristicas del grupo estudiado con artritis reumatoide

De 92 pacientes evaluados durante la consulta de reumatol:
General Zona Norte, solo veintiocho formaron parte del estudi
en dos grupos: wmegan3 conformado por catorce pacientes y el
manejado con placebo con trece pacientes ya que uno fue
descripcién de la poblacion por sexo fue de veinticinco mujeres
cual indica una relacién Wembnejerde: 8:1. La moda de edad de
poblacién fue de fue de 44 afios, la mediana de 44 afos, la me
con una desviacion estandar de 11.65, lo anterior hace referenc

de la poblacién estuvo concentrada eafioes.los 32.5 y 55.8

El DAS inicial de la poblacion en general tuvo una mediar
media de 3.39 con una desviacion de 0.65, lo que indica que el
dispersp ambos grupgodos los pacientes den dosgecdidecios de la
EULAR J34dencontraban entre una actividad de la enfermedad

moderada al inicio del estudio.

Se elimdred estudiopaciente porque suspendid el tratamiento
de quince dias de estar tomando el pladcebe. ifdiclan tkbas a
caracterdstikce la poblacion por grupos de estudio, en la cual se
media de edad del grupo de omega 3 foendend3d28vadioi®n
estandar de,l®ieéftras que la del grupo de placedon fuerade 44 a
desviaciotareksar de lCdthace referencia a que no se presento n

diferencia de edades en ambos grupos.
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Tabla. Caracteristicas de la poblacién estudiada por grupo.

Grupon=X4 Grupm®13
Omega 3 Placebo
Indicadores Media SD Media SD
; Femenino 13 N/A 11 N/A
O | Masculino 1 N/A 2 N/A
o Afos 43.29 13.0 44.15 10.47
©
LL
< | Inicial 3.44  0.58 3.72 0.51
O "Final 3.03 0.75 3.61 0.51

NA= no aplica

Enla tablas® observa una disminucion por grupos en el val
DAS 28 con respecto al valor final. En el caded delpDAS 28
experimefdmlegas®) observa que de una media de 3.44 con una d
de 0.58, los datos estaban menos dispersos que en el DAS 28 f
de 3.03 y una desviacion de 0.75. Ercoceto@msacedlb ymnedoa
del DAS 28 inicial fue de Beg2izoidbnurmdae 0.51 y la media del DA
final fue de 3.61 y una desviacion de 0.51, lo que hace referen

en ambos grupos no presento diferencias tan grandes.

La desviacion estdndar en |lo queade e diea 13 lafi®@d para el
grupexperimentaé 10.43 afios paraoaltigpdusgo indica que el grupo
con omega 3 tuvo unacpobuacir@mgo deédadopgjue el grupo
con placebo. Debido a que los rangos de edades son variados,

muestra unad@btascuwcias por edad y grupo (Tabla 5
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Tabla Frecuencias de edades de los grupos de estudio.

Frecuencias absolut
Intervalos di« Grupo con Grupo con P

2@24.9 1 0
229 2 1
3@8B4.9 0 1
3839.9 3 2
444.9 1 5
4519.9 1 1
564.9 3 1
5%9.9 2 1
664.9 2 0
65%9.9 0 1
TOTALES 14 13
Valor minim 24 24
Valor maxin 62 66

Tomando en cuenta la media de ambos grupos y los valor
maximos se desta&maedquerupo expehinyemtaior cantidad de adultos
mayores que en ebgtrrephoel cual hay mayor cantidad de adultos j

Disefio y aplicacion del tratamiento con omega 3

La determinacion del disefo del tratamiento, se realizdé c
busqueda sisted@tiaraiculos relacionados con el uso de ome¢
pacientes con artritis rleeurnadditiace referencia a una revision
articulos cientificos, en los cuales las dosis empleadas de ome
artritis reumatoide de pobltamd@amesrinanbas y que habian tenido
efecto de disminucién en la inflamacion articular eran de 1.6¢

fueron manejadas de 12 a(3B,9@&manas

En este estudio la dosis empleada de ommgad® & decidi
cuenta que en es$aledtowro se cuenta con omega 3 en el cuadro |
medicamentos, por lo cual se optdéd por usar una dosis que estu
mas baja usada en los estudios, que es 2.1 g/dia, y la dosis me
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4.6 g/dia, el promedio co¥esmddia®dl Pbgrse determind la dosis d«
2. g/dique correspodda&pauldsrantedied(peso capsula fia4dqg),
facilitar la ingesta de omega 3, debidodn ggupldadpresemtac
capsulas deg 6nBega (EPA.180 yg DHA.120) gorl capsulel
producto empleadmoas (5&11000 Aceite degreslendac® n de bote
de 180 capsulas con un costo de 182329r®9 dBpsulas contiener
proteinas 0 g, hWielradaobono 0 g, sodio OgngE MDA ABD2ag

lipdosgly aportakc®lelaborado por GNC ® (conflicto de interés).

El placebo empleado fue axzeMizezd@ldicmaflicto de ihterés)
capsulas al dlagcpoapsula,cltal tiene un contenido de 1 g de lij
gue cogpende a Odédgrasa saturadade gor@dasa poliinPalBrada,
de grasa monoinsgtasadtras, colesterol, sodio e hidragtos de car
vitamina E 0.7%.

El tiempo de tratamiento se disminuyd a 45 dias, que cor
semanas para podeimdeteiren menos tiempo hay un efecto benéfi
a gue en los estudios se sugiere un uso minimo de 12 semana

efec{fdnexo 3).

Todas estas dosis empeladas en los estudios demostraban
disminucién de lameaigiti@ea, disminucién del numero de articu
dolorosas, reduccion del tiempo de fatiga, aumento en la fuerze
disminucion del usoadeatoridafho esteroidgosSiemterib@rgo, no
hacian referenceportabamsacftores que pudieran tener un impa
importante en la inflamaciéon articular, y por lo tanto pudieras
adecuado funcionamiento de omega 3 sobre Jacomfdbambacidn arti
tipo de alimentos consumidos, medicamen¢os., Bafdlos anteaipes,
en este estudio se coeastde rfarctimresyznmmmles exlasfiagales
no son resultados del estudio pero si fueron consichearsmadas y ¢
variablkssan citadas en el apartado metodoldgico.
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A cada grupe® ®eattegaron sus capsulas tanto de omega
placebpara sus 45 dias de tratamiento (Imagen 1 e imagen 2).

Imagen 1. Frascos con omega 3

Imagen 2. Frascos con placebo

42



Efecto del omega 3 en la inflamacion articular

Se realizé6 la comparacién del DAS 28 inicial y final po
determinar la interpretacién con base en l&UlARifidacién d
inflamacion articular se evaluo con base en el valor del indice
actividad de la AR I|la2w8é&8)b,paA&E conocer la disminucion del DAS

es decir la respuesta en cuanto a inflamacidén

Considerando la clasificacion anteriormente mencionada, s
habia una mejoria en todos los pacientes tomando en cuentz:
reportados en el apartado de didblte Briasbdedlea los signos: DAS
28 en pacientes coentoad@momegabda Prueba de los signos: DAS
28 en pacientes con tratamientBodel@lacedroor se aplicé la pru
estadistica de los signos para poder determinar si tenia o no e
la inflamacion articularmntedosoplacduimatoildes valores para
la determinacion del DAS 28 se encuentran detallados en
Comparacion del DAS 28 inicial y final en pacientey manejadc
anex8 Comparaciéon del DAS 28 inicial y finakjadopacioeantes m

omega [Bor grupo de pacientes.
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Grupo con omega 3 (X)

En la tabla 6 se muestran los datos del DAS 28 inicial y fi
omega 3 y su interpretacidén en cuanto los signos empleados pa

la prueba estadistica.

TablaFrueba de los sAgh@$8: én pacientes con tratamiento de ome

Grupo X
Pacient. (n=14) Omega Diferenc Prueba
DAS 28 stgnos
Inicie Final
Azucena 3.01 2.73 “0.28 +
Alejandra 3.28 2.40 “0.88 +
Manuela 3.31 3.23 “0.08 +
Milagros 2.7 2.38 “0.32 +
Carmen 3.26 2.45 “0.81 +
Erika 3.1 2.22 “0.88 +
Concepcio 3.07 3.05 “0.02 +
Mercedes 3.2 2.57 “0.63 +
Cecilia 3.12 2.87 1“0.25 +
Jazmin 4.35 4.47 '0.12 -
Veronica 3.32 2.52 0.8 +
Benita 3.74 3.34 1“0.4 +
Mdnica 3.85 3.68 “0.17 +
Julio 4.89 4.55 “0.34 +

Los nombres presentados en la tabla no son los verdaderos para mantener |

los pacientes.
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Con los datos anteriores se determind la S (g6talkbstico de

esperado)Ay(kkesviacion estandar) de la siguiente manera:

S= numero de signos mapdresendnediferencias que no son cero

Yen (.B)  Y%-14(.5) Y%-7

As=n (.5)(A)="14 (.5)(A5F 1.87

Partiendo del valor de S el cual corresp®ndipAae 13, una p

1.87, se obtuvo una Z de la siguiente manera:

z=S-Y z=137 z= 3.2

~

As 1.87

La hipdétesis nula se rechaza porque 3.2 esia96éuera del in
"d1.96. Por lo tanto se acepta la hipdtesis alternativa: hay
inflamacion articular anteslytdetapuiésntd en pacientes con AR
tratamiento de omega 3, lo que nos habla de una respuesta f

dosis de 3g/dia por 45 dias de omega 3 en el paciente con artri
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Grupo con placebo(0O)

En las tabla 7 se muestran los datos deldBA§radpoircienal y fi
placebsw interpretacién en cuanto los signos empleados para |

la prueba estadistica.

TablaPrueba de los PiJ80X8 en pacientes con trataempento de pla

Grupo O

. (n=13) Placebo Prueba d
PaCIGH# signos
Adoraci 4.26 3.06 1.2 +
Helena 4.1 3.47 1“0.6 +
Eugenie 3.14 3.52 1“0.3 -
Josefin 3.56 3.55 “0.0 +
Manuel 3.15 2.24 “0.9 +
Vianey 3.42 3.8 “0.3 -
Felipe 3.03 3.78 '0.7 -
Carlos 3.9 3.7 0.z +
Angélic 3.89 3.7 “0.1 +
Alberta 3.37 4.72 1.3 -
Juana 4.23 4.34 0.1 -
Timotee 4.74 4.03 “0.7 +
Camila 3.62 3.05 “0.5 +

Los nombres presentados en la tabla no somdosenerdladeomdiganaialidad del

los pacientes.
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Delos datos anteriores se defgrmihd sldeSla siguiente

manera:

S= numero de signos mapdresendnediferencias que no son cero

Yeen (B)  %-13(.5) Y%-6.5

As=n (.5)(A)="13 (.5)(Az)F 1.8

Se obtuvo la S que correspghwedéda 8,5/&yfua de 1.80, con lo

anterior se obtuvo la Z:

z=S-Y z=136.5 z= 0.83

~

As 1.8

La hipo6tesis nula se acepta porque 0.83 estiaASflertro del ir
"d1.96. Por lo tanto seippctesia haullm: no hay diferencia en la infl
articular antes y después del tratamiento en pacientes con AR
placebo, por lo cual se afirma que el placebo no ocasiono dife

en la inflamacidén articulatede los pacien
Variables extrafias

Considerando que la inflamacién articular puede verse afe
factores, se estudiaron las variables extrafias dentro de las ci

los alimentos que influyen en la inflamacidn articular.

La ingesta dadmwesat principio del estudio en el grupo de on
presenté solo en 3 pacientes de catorce y correspoadido a una
dias y al final del estudio solamente 1 paciente consumio pes

frecuencia a la seemanaias pomaepoa |lo cual se considera ur
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consumo de algunas veces. En el grupo de placebo, al inicio s
de trece consumieron pescado con ufavieeesenxcriasse@maha, y al

final solo tres mantuvieron esa ingesta, loammbtesigrulpalsialique
naumero de pacientes que ingieren pescado es muy bajo, ya que
lo consume, la ingesta de pescado puede depender de la prefe

econdmica del paciente.

Considerando la afirmacion anterior,ssadofnerenglueg elepe
una mejor respuesta al tratamiento con omaepgacBendgel que solo
grupo experimiemeagan8gntuvo una ingesta al final del2tratamient
dias por semana y clatmbabednDAS 28 de 0.88) (Amiesxoo valor

gwe obtuvo un paciente que no consumié pescadd. reportado en

En el caso de la ingesta de carnes rojas, se presentdé una
final del estudio enexpgegrmepdoalega cdn una frecueneda de 1
dias por semana eniesndées pl@&ccatorce, mientras quenermlel grupc
(placelum)lamayor cantidad de pacientes al final delingsasithio tuvier
de cero veces por(demaroa9 y LO)anterior indica que la ingestasa

carne no immpacdl incrementdldmdaiom articular en este estudio.

Con respecto a las frutas con betacarotenos, pfr2ddomina le
veces por semana en ambos grupos. Al inicio del estudio en el ¢
ingesta fue mayor que al final, mientdasoquedyuaen ad | cpomutpario
la ingesta fue mayor al final del estudio, predomianadiado la frec

por semana en siete pacientes de catorce.

En el caso de las verduras de hoja verde, ¢élbvgprugdo con o
inicio del estudio una deecweascimo2deedes por semana en seis
pacientes de catorce, sin embargo al final del estudio la frecut
a HB veces por semana; en el grupombe qrlancglesta se presentd e
final del estudio edeeBrdiago porasan(Tab)la 8

48



Tabl& Frecuencia de consumo de alimentos que influyen en la ir
articular.

Grupo O
(n=1R8lJacebo
de paciente
| Consumo (dia/sem: Consumo (dia/sen
AIimento‘ Inicial Final ‘ Inicial

Pescado - - - -
3 1 6 3

11 13 7 10

Carnes rc - - 1 -
3 1 3 1

4 7 4 5

11 6 5 7

Fruta co 5 5 4 2
betacorot 3 1 4 4
5 7 5 4

1 1 - 3

Verduras ¢ 3 3 2 1
verde 4 5 6 8
6 4 4 3

1 2 1 1

En la tabla antemoestsan los datos agrupados de consum
alimentos y el detalle por grupos esta expldcka pe ar alle alrmesxo
variaciones existentes entre la ingesta inicial y final de los d
ambos grupos se mantuvieron su alimentaciérsehmabltmdal ya qu

modificaciones en su dieta.

En lo que respecta a la presencia ddeumgaonpe £loticeamgpasdel

estudiog se presentd ningun evento que interfiriera con la inflan

Todos los pacientes del estudio tuvieron una adecuada

tratamiento médico y no usaron tratamientos alternativos.
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Por lo antenitoernmeencionado, las variables extrafias estud
tuvieron influencia en la inflamacién articular de los pacientes,

de una buena respuesta al tratamiento con omega 3.
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CAPITULODBISCUSION DE RESULTADOS

Caracteristicas del grupo de estudio con artritis reumatoide

En el estudio se observd que la poblacion con artritis r
predomina es la de mujeres, con una relaciémed8:iujl®@res:hor
anterior coincide a lo reportado por4faqdielhaceetef@edéntia a
una relacior8dle de mujeres:hombres. La media de edad en el es
44.14 con dimsaviacion esd&ntlar65 afnos, lo anterior tanabién se ac
la media de edad reportadlapem Rimjasstfudio realizado en el Hos
General de México en el 2009 en el cual se maneja una medi:
afflos con wWreaviacién estache@al3 afios, sin eilebmegda
correspong® ese estudidefuyacientes con diagnostidaR reciente
mientras que el dato obtenido en el estudio representa a p
enfermedad activa sin considerdmagaodobdedemad@ R, también la

desviacion estanedsdra que nuestro grupm dnecdasypera la edad.
Disefio y aplicacién del tratamiento con omega 3

Estudiar las variables extrafias, como es el consumo de ali
detectar qué alimentos pueden afectar la inflamacidén articula
México no se han realizado estudios en |basfrecalescise diemcluya
consumoadienentos edmuesado en este estudio, ya que en algunos
como el de Puente en 39, 2909 6€e menciona la frecuencia
macronutrimentos en la dieta de los pacientes con AR pero nag

alimentos especificos.

Las frecuemeiasonsumo mendbsbtenidas demostraron en este
estudio que los pacientes ingirieron con mayor frecuencia las
verde y frutas con betacarotenos que productos de origen anime
con el nivel socioecondmicoeduegripgdekerstian, vy el acceso que
tienen a este tipo de alimentasreyargquei puhe ilorstes, se hacia

mencigme se cultivan en sustearsaso® este tipo de verdura.

51



La ingesta de carnes rojas y pescado tanto en el grupo co
omega 3, fue de 1 a 2 dias por semana, lo que corresponde
algunasce®, sin embargo a pesar de que los pacientes contin
alimentacién y consumo habitual de alimentos, esto no tuvo un

en la modificaci®DrA 8efinual.

Otra de las variables extrafias estudiadas fuers@ los golp
sabe que estas si influyen en la inflaimacmbarragdiemlaste estudi
no se vio afdatamfdamacidén, debido a que ninguno de los pacien

algwncaida o golpe
Efecto del omega tres en la inflamacion articular

La variable de respuesta fue inflamacién articular, y en
variable, el omega 3 si tiene un impacto sobre la inflamacio
pacientes con AR, deoatasedoltados de la prueba de los signo
determiné que si hay diferencia en la inflamacidén articular en
con el tratamiento de omega 3 por lo cual si se habla de un
inflamacidebido a que el DAS 28 dismiornigédenlda magientes.
Comparando con los estudios reporth@d$,poonCakdema (en el
hecho de que el omega 3 si tiene un efecto benéfico sobre I
estos estudios se hace referencia al uso de omega 3 por mas d
a diversas dosis, sin embargo, con este estudio se pudo compl

dosis menor y menor tiempo de administracién se ven efectos b
En el estudio de Calderolol&dd® estudios ocuparon la dosi

3 g/dia pero la duracién de los estudios fue mayor. A continuac
tabla comparativa:
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Tabl&a Comparacion entre el estudio y otras referencias.

Dosis
omega Duracién Placebo Cambiadinicos co

Helererels g/dia (semanas, Empleadc uso de omega

(EPA+DH

“Nomero
articulaciones dc
duraciéon de dolor

mafanas, m ¢
encuesta de dol
paciente y en

evaluacion global

. Total .
acientes, encues
mi???eﬁ'ézﬁégﬁ' A0mg/ke 15 Mezcla d Ge actividad  fi
(ap;og. 2 aceite | cyestionario de sa

De acuerdo a la
estadistica admple
grupo con omega
P<0.02 a diferen
grupo con placebag
variables estu
mencionadas

anterioridad.

Lau CS, Morley K 1.7+1.1 52 Aire “ de uso de NSAID
Belch JJF 1993

“Duracién de dol

las mafianas,
articular, Tiempo
indice articular
Ritchie s, f
Blerberdt AA, Kong evaluacién globe
gig\neinzoroasc;L’ Ma 3.0 24 Aceite de | paciente.
Considerando la
Fisher P < 0.05
Los grupos con
comparados cont
placebo tuvieron
0.05
“NUumero
articulaciones inf
Estudio 2.7 9 6.5 Aceite de | niumeros de articu
dolorosas, eva
global paciente,
PCR.

En el estudio realiradn,efed#d omega 3 sobre los diferente
criterios que conforman el DAS 28 que no fueron considerad
estudios y sdlbrentaun tiempo men®r. (Anexo
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En algunos padiendetse estiediplacebo reflejé un efecto bené
sobre la inflamaciéon, aunque estadisticamente no fue significe
de acuerdo a Vecchione y col&Qerelekef2€@®d placebo es un efec
psicoléogico o psicofisioldgico causadim@mne ugahagsnaneiarencia
a gue influye en el efecto placebo la actitud del médico, es d
paciente calidez, confianza y autoridad. Por otra parte, se hab
placebo se ajusta a las expectativas del paxieonsirdgbndlo a qu
un ajuste cognitivo esperando alivio o curacion a su enfermeda
puede ser una de las razones por las cuales |mupiecoentes de
presentaron diferencias en su DAS 28 final, mostrando una d
indlmacion, lo anterior también tiene relacién con la afirmacio
colsAQ, que comentan que en artritis reumatoide se ha visto un:
la sintomatologia y signodidelladclom al efecto placebo, sin em
esta mejornimdesticamente no hay significancia.
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CONCLUSIONES

0- En un tiempo de 4demesrfirns6 mediante la prueb,a de los s
gue diay diferemmwida disminucidimfd@&mlacion articular en

pacientes con artritis reumatoide (AR) con el tratamiento

0- Una dosis dg/®@i.& pldr dias en poblacion nieaxocaca sd
disminucion de la inflamacion articular en los pacientes
sehayaenidoaumespuesta favorable con una dosis menol
empleasl en otros estudios, as$itieompo ae dratamiento, nos
habla de una mayor oportunidad de poder3idermtdocir el o
del cuadro bassectdelsalud, para poder fomensar su uso

pacientes con AR como tratamiento complementario al de

0- En cuanto a las variables extrafias, como la presencia
caidas, adherencia al tratamiento médico y el uso de Ic
alternativos, ningun paciente presentitodwdptesvieroaidas,
una adecuada adherencia al tratamiento meédico y no hi
tratamientos alternativos, por lo cual estas tres variables

la inflamaacritGaular

0- En |lo que respecta a la frecuencia de coiesymnedke alime
concluir que la disminucién en la inflamacidén articular er
se vio afectada por esitebvchoiabdee los paciearters continu
con su alimentacién habitual, por lo tanto se puede afirm

observado se debe al omega 3

0- Es mportante dar seguimiento a este estudio, buscandc
nuevas variables que puedan impactar en la inflamaciodn
puede ser el clima, el aspecto psicolégico del lmaciente,
misma dosis de omeg@/Bia.e 2.7
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RECOMENDACIONES

0- Se recomiemcaar cama poblacién mas grande de pacientes.

0- Empleattratamiemnopacienteredendeagnoéstico de artritis
reumatoigeara empezar a favorecer la disminucidén de la ir
evita deterioro en la funcionalidad de las articulacio
pacientes, que a largo plazo comprometen sus actividac

cotidiana.

0- Prescribir dietas con moderado consumo de alimentos
incrementar la inflamacion articular, apiaranthasspaohib
cuales estadn acostusmdmradessu acceso dependiendo de
region en la que habitan o poder adquisitivo, complen
omega 3 a dosig/déague fue la empleada en, estrea estudio
favorecer el apego al tratamieintiayindiamaciéon articular.
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ANEXOS

ANEXO 1. Abreviaturas.

AA: acido araquidoénico.

AGE: productos avanzados de la glicacidn.
AINE: antiinflamatorio no esteroideo.

ALE: productos avanzados de la lipoxidacidn.
AR: artritis reumatoide.

COXCicloxigenasa

DAS 28: DiseaseSAkotrieiRy8.

DHA&cido docosahexaenoico.

EGP Evaluacion global del paciente.
EPA&cido eicosapentaenoico.
EULARuropean League of Rheumatology
FAME: farmacos antirreumaticos modificadores de la enfermeda
FHfactor Hageman.

AGPI: acidos grasos poliinsaturdos.

lA: inflamacidn articular.

ICAMmolécula de adhesidn intercelular
iNOS: 6xido nitrico sintetasa

H1 y H2: receptores histaminérgicos.
IL:Interleucina.

IV: intravenoso.

LA: 4cido linoleico.

LOXlipoxigenasa.

LT: leucotrieno.

ALA: actdonolénicO

MTX: metrotexate

NADarticulaciones dolorosas

NAT articulaciones tumefactas

PCR: Proteina C reactiva.
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PG: prostaglandina.

PNM: células polimorfnucleares

TNF: factor de necrosis tumoral.
TXTromboxano.

VCAMmolécula de adhesion celular vascular.
VO: Via oral.

VSG: velocidad de sedimentacion globular.
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ANEXO 2. Glosario de (t#Yminos

8- Acido araquid@siaun acido graso no saturado precursor en |

o-

o-

de los leucotrienos prostaglandinas y tromboxanos.

Acido docosahexaesioidcido graso esealtimsatugado
pertenece a lamegi®e Se encuentra en el aceityg da pescado
algunas algas.

Acido eicosapent@snafooddo graso poliinssencddd |a
seriemega(B3)

Acidos grasos poliinostrdid®:s grasos poliinsaturados de c:
larga om-6gadcidoaquidonico, y-3gméecgdo docosahexaenoico,
son fundamentales en la formaciéon de la estructura y en la
sistema nervioso y visual de los humanos. Ambos ac
constituyen mas del 30% de la estructura lipsdcoamax!| cereb
y bastoncitos de la retina. Se estima que la funcidén de est
es aportar un alto grado de fluidez a las membranas celuls
el movimiento de proteinas en su superficie y dentro de |l
Estos a4cidos geabmranan a partir de precursores de menor te
cadena: el acido linoleico da origen al acido araquiddnico
linolénico al acido docosahexaenoico. Esta transform:
principalmente en el higado.

Acido linolescon acido graldinsaturado, representante de la
omegd, esta presente en los aceites de semillas.
Antiinflamatorio no esbarosldiesdancias quimicas con efec
antiinflamabaarabgésyamtipirétiecfectos que son similares a los
loscorticoideso sin las consecuencias secundarias. Actuan
la sintesipraetaglandinas

Bradiciress: el resultado final de un sistema compuesto |
proteinas que se activan cuando el factor Hageman (FH) o

coagulaci&e une a superficies de cargas negativas como lo
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urato monosodico, pirofosfato dicalcico, lipopolisacaridos
colagenos de la membrana basal vascular.

Cicloxigenms a&ncuentra en todas las células nucleadas del
y sus productos finales principales son las prostaciclinas
vasculares y los tromboxanos por las plaquetas.
Citoquinason sustancias producidas por los linfocitos vy
durante la respuesta inmunitaria con importantas funciol
inflamacion. Se encuentran entre estas las interleucinas de
interferones alfa y beta, factor de necrosis tumoral alfa
estimulantes de colonias de monocitos y granulocitos, fact:
derivado de lasaplafaettor de crecimiento epidérmico y fa
crecimiento de fibroblastos.

Complemesietema constituido por mas de 30 proteinas sé
membrana que son activados de forma secuencial para
componentes con diversas acciones bioldgica
Eicosanoides:sintetizados rapidamente por estimulos fisico
e inmunoldgicos, que contribuyen significativamente a
inflamatoria

Factor de necrosisesumogmlbro de un grupo de atuas citocin:
estimulan la fase aguda de la reaccion inflamatoria
Histamisa:almacena en los granulos de células cebadas o 1
plaquetas, y es rapidamente liberada ante cualquier estir
afecte el tejido. Es responsable deinaciadsmeédbadai@ror
receptores histaminérgicos H1 y H2, produciendo una con
células endoteliales que crea brechas donde queda la mg¢
expuesta.

Interleucdada una de las divecsps®ducidas plonflositos
ymacrofagesivados en una respuesta inmunitaria.
LeucotrieBioson potentes agarteiotacticos que inducen e
adhesidén de los neutréfilos al endotelio, para estimular as

radicales libres y enzimas proteoliticas.
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Lipooxigenasarece exclusivamente en neutrofilos, macréfag
cebadas y eosinoéfilos, Wnisos tagpaces de reproducir con
producto final lencotrienos

Metabolitos del &acido arklguididmicaraquidénico se encuent
formando parte de los triglicéridos y fosfolipidos en las n
mayoria de las células, bajo la miocdénfasfollapasas A o C
gueda liberado y dispuesto para sufrir la accién de otras vi
Metrotexaheedicamento usado en el tratamiento del
enfermedades autoinmunes y la induccidon de aborto terapét
Prostaglandiago deidograsos que funcionan como mensaje
guimigoaparecen en el fluido semihajlidyaemaotiberos
(hembrag machos) con efisdbddgicmportas como Ila
contraccion haidosllasosjclmenstrual, etc

Proteasastenzimas liberadas por los leucocitos que tien
funcion. Estan <clasificadas en cuatro grupos: aspart
cisteinproteasa, serimproteasa,metaloproteasas

Proteina C reastpraducida por el higado y su nivel se elev
hay inflamacion en todo el cuerpo.

Serotonis@:sintetiza a partir del triptéfano y produce vaso
excepto en la musculatura estriada

Sindrome de Sjigsemrno inflamatorse crarmicte,riza por una
menor produccion de lagrimas y saliva que origina xeroftalr
Tromboxasoneicosanoidesivados &cddo araquiddloiso
eicosanoid®n hormonasuy reactivas que derivan del 4&ci
araquidénico y que incluyen a cuatro grandes clases, entre
tromboxano (junto paoslhtaglangdidasprostaciclinaslos
leucotrienos

Veloidad de sedimentacidérsglabpiacipitacion de los eritroc
(globulos rojos) en un tiempo-2leftermihadiue(lse relaciona
directamente con la tendencia de los globulos rojos hacia

acumulos (pilas de monedashlaasdncembracion plasmatica dt
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proteinas (globulinas y fibrindgeno).La capacidad y la veli
estos acumulos depende de la atraccién de la superficie
rojog.l analisis de la VSG se realiza normalmente en un esi

dehematimetria

67



ANEXO3.Sumario de

usando omega 3 en forma de aceite de pescado en pacientes

Placeb
emplea

reumatoide.

Dosis

g/dia d
EPA+DH

resultados

Duracio
(Semana

de estudios

Cambios clinicos
el uso de omeg

Kremer JM, 1985 1.8+1.7 12 Aceite (!“" Numero
Bigauoette J, Mi parafin| articulaciones da
AVet al “duracion
inflamacién po
mafianas
Kremer JM, Jubi] 1987 2.7+1.¢ 14 Aceite (" NUmero
MichalekeA, olivo | articulaciones d
e inflamd'dhiemg
de fatiga y mejo
evaluacioéon fisica
Cleland LG, Fren 1988 3.2+2.( 12 Aceite (!“ Numero
JK, Betts WH, M olivo | articulaciones do
GA, Elliot MJ.
van der Tempel 1990 2.0+1.3 12 Aceite (" Numero
Tullekan JE, Lim coco articulaciones
PC, Muskiet FAJ inflamadasduraci
Rijswijk MH. del dolor por
mafianas
Kremer JM, Lawrn 1990 1.7+1.7 24 Aceite (" NUmero
DA, JubizeWal olivo | articulaciones d
e inflamadas, me
la fuerza 'y e
evacuacion glok
actividad fisica.
3.5+2.4 24 Aceite (!“" Numero
olivo | articulaciones d
e inflamadas, me
la fuerza y eva
global de activdd
I“ duracion de la
articular por
mafianas
Tullekan JE, Lim 1990 2.0+1.3 12 Aceite (" NUmero
PC, Muskiet FAJ coco articulaciones d
Rijswijk MH. Vitg¢ e indice de dolor
Skoldstam L, 1992 1.8+1.7 24 Mezcla|!“ No. de y severi
Borjesson O, Kje de aceil articulaciones dd¢
A, SeiviligAkess mejoria en la ev
B. global de activid
“uso de NSAID s
Esperson GT, Gr 1992 2.0+1.7 12 Mezcla | “" NUmero y sev
N, LervangeHHl. aceiteg de articulacg
dolorosa
Nielsen GL, Faal 192 2.0+1.7 12 Aceite| " NiUmero
KL, ThomseneBS vegetal| articulaciones d
al duracion de dolg
mafiana.

controlados con
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Dosis
g/dia d

EPA+DH

Duracio
(Semana

Placeb
emplea

Cambios clinicos
el uso de omeg

Kjeldsé&kmragh J,
Lund JA, Riise &

3.8+2.(

16

Aceite (
maiz

“ Niumero
articulaciones d
duracion de dolg
mafiana.

Lau CS, Morley
Belch JJF.

1993

1.7+1.1

52

Aire

“ de usoe NSAIDs

Geusens P, Wou
C, Nijs J, Jdiang
Dequeker J.

1994

1.7+0.4

52

Aceite (
olivo

Mejoria en la e
de dolor f
evaluaciéon glob
pacientely uso c
NSAID s
modificacion
farmacos
antirreumaéaticos.

Kremer JMawren
DA, Petrilloe G&|,

1995

4.6+2.5

26 a 3(

Aceite (
maiz

“Numero
articulaciones
doloros$as, duraci
del dolor por
mafianas, mejori
encuesta de dolg
mejoria evall
global de activid
y evaluacion glg
paciente.

Volker D, Fitzge
P, Major G, Garg

2000

Total
40mg/k
(aprox.
y 3.0

15

Mezcla
aceite

“No. de articulz
dolorostaduracion
dolor por las m
mejoria en las e
de dolor del pe
evaluacion globa
pacientes, en
global de activid
y cuestionario de

Adam O, Beringe
Kless @tal

2003

Aprox.
2.4+1.¢

12

Aceite (
maiz

“No. de articulz
dolorostaduracion
dolor por las m
mejoria en las e
de dolor del pé
evaluacion globa
pacientes, eng
global de activid
y cuestionasial wWdk

Remans PH, Son
Wagenaar eWal

2004

1.4+0.7
(+0.5 vy
lac.linol
en
supleme

liguido

16

Supleme

liquido
adiciona
con AGI

Ninguno
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Afo g/dia d (Semana emplea eluso de omega

Dosis Duraci6 Placeb% Cambios clinicos

EPA+DH

Berbert AA, Kon{ 2005 Total 3 24 Aceite (! del dolor po

CR, Almendra ClL soya mafianas y

Matsuo T, Dichi articullar,del tien
de fatiga, mejor
indice articul
Ritchieg/ sla fuerz
como la eval
global del pacien

Sundrarjun T, 2004 1.9+1.°% 24 No Ninguno

Komindr S, Arch registra

N,et al

Galarraga B, Ho, 2008 1.5+0.7 36 Aire “ Uso de NSA

Youssef HMal Evaluacién de d
paciente.

Fuente: Calder,P.C. Polyunsaturated fatty acids and inflammation: Thers:
rheumatoid Arthritis. Current rheumatology RealdiernwsP20100%n Nablrition Society
and Irish Nutrition and Dietetic Institute Symposium on Nutrition and autoi
inflammatory process and rheuPradoed dintdpsitos.the Nutrition Society. 2008; €

(Traduccion propaadageegafio de la publicacidon)
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ANEX®. Criterios medidos en el DAS 28

Articulaciones medidas

Valores de referencia de proteina C reactiva (PCR):

- Adultos: <0.50 mg/dL.
- Adultos con artritis relDmagt/aliid)(4P
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ANEXO. Bloja de registro de Eketeols de

DATOS PERSONALES

CLAVE (INICIALES DE NOMBRE Y APE
No. EXP NUMERACIONINICIAR EN 01) EDAL GENER
EJEMPLO IGMPO1

NotaEste formato se usara para la valoracion inicial y final del estudio.



ANEX®G. Carta de consentimiento informado

Nombre del paciente:

La LNCA. Isabel Guadalupe Meneses Peflaloza estudiante de la Maes
Clinica de la Universidad Iberoamericana PueblaMgunserradn Lbam ufoactora
Encorrada de la Consulta Externa de Reumatologia del Hospital General Zc
estan llevando a cabo un estudio en el cual se evaluara el efecto del omeq
articular de los pacientes con artritis reumatoide

Al omega 3 se le ha implicado algunos beneficios en la inflamaciéon de
en esta ocasion se pretende probar su efecto en la inflacion articular en po
ello se emplearad en el estudio placebo y ompmgawe ynel semo akegmado serd de
manera sistematica. La dosis empleada en sdré&ade® @gradlmomemar Idia, es
importante recalcar que la administracion de omega 3 y de placebo no repre
la salud, integridad fisica y psicolégica, ya que no se han encontrado efec
empleo, ademéas de que se le ihdesrmessrdltadlpise obtenidos y la informaciéon q

genere servira de pauta para estudios posteriores.

Estoy de acuerdo en participar en HFEQUOioDEtOIMESA 3 EN LA
INFLAMACION ARTICULAR EN PACIENTES CON ARTRAET0SI&R BALhKIAETIOIDE
la LNCA. Isabel Guadalupe Meneses Pefialoza y la doctora Monserrat Lz
Declaro que he sido informado previamente del tratamiento que recibiré du
estudio y que en ningldn motivo se pondrad en roedgommo sl&lugpueaésmaygm
enterade que los datos se mantendrdn en anonimato y el producto emplea
tiempo de realizacién del proyecto se me dejara de entregar. También he s
tengo la libertad de abandonar eliestmbimeartocyadge esto no afectara de nin
manera la accesibilidad y la calidad de los servicios médicos a los que

Hospital General Zona Norte de Puebla.

Dra. Montserrat Lamufio Encortdd@A. Isabel Gpe. Meneses Pefialoza

73



ANEXO 7. Comparacién del DAS 28 inicial y final en pacientes manejados con placebo

DAS 28 Inicial DAS 28 Final
PaelEnt No. Art SV GO No. Art SV GO
doloros d?' doloros d?'

pacien pacien
Adoracio 5 3 4 14 4.2¢ 1 0 4 16 3.06
Helena 5 1 4 18 4.1 2 1 1 25 3.47
Eugenia 1 1 20 18 3.1/ 1 1 20 31 3.52
Josefina 2 2 20 20 3.56€ 2 1 20 23 3.55
Manuela 1 2 10 20 | 3.1¢ 0 1 10 10| 2.2¢4
Vianey 1 0 20 40 3.4z 6 3 30 4 3.8
Felipe 2 1 30 4 3.03 4 2 30 14 3.7¢
Carlos 2 1 20 38 3.9 1 1 20 40 3.7
Angélica 1 1 30 43 3.8¢ 1 1 20 40 3.7
Alberta 1 1 20 25 3.37 6 3 30 33 4.72
Juana 6 4 20 18 4.2° 7 4 20 18 4.3/4
Timotea 6 4 20 37 4.7/¢ 7 4 20 7 4.03
Camila 5 5 20 3 3.62 3 2 10 4 3.08
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ANEXO 8. Comparacién del DAS 28 inicial y final en pacientes manejados con omega 3

DAS 28 Inicial DAS 28 Final
, Ev. Ev.
FelElEm No. Art Gobal No. Art Gobal
doloros: del 28 doloros: del

pacien pacien
Azucena 2 1 2 39 3.01 1 0 3 8 2.73
Alejandre 1 1 4 12 3.28 0 0 2 24 2.4
Manuela 2 2 1 17 3.31 1 1 1 25 3.23
Milarg s 1 1 20 4 2.7 1 0 20 10 2.38
Carmen 2 0 10 28 3.26 0 0 10 27 2.45
Erika 2 3 20 26 3.1 0 0 20 16 2.22
Concepci 0 1 20 40 3.07 0 1 20 35 3.05
Merctkes 1 1 20 21 3.2 3 0 10 3 2.57
Cecilia 3 2 0 8 3.12 2 1 10 6 2.87
Jazmin 5 2 20 32 4.35 6 3 20 28 4.47
Verdira 1 1 30 19 3.32 1 1 10 11 2.52
Benita 3 2 20 20 3.74 2 1 20 17 3.34
MO nia 2 2 20 30 3.85 2 1 20 28 3.68
Julio 5 3 40 46 4.89 5 1 20 50 4.55
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ANEXO. Comparacion del DIA&c@A8Bncia de consumo deialcma@linyofdpallos pacientes

manejados con omega 3

Valoraciéon inicial Valoracion Final

. Frecuencia de consumo de Frecuencia de consumo de
Pacient 5 A
A |
rojas rojas
2

Azucena 0 4 2 1 3.01 0 6 2 2.73
Alejandr. 0 0 3 7 3.28 0 0 2 7 2.4
Manuela 2 1 3 1 3.31 0 0 1 2 3.23
Milagros 1 1 5 5 2.7 0 0 7 3 2.38
Carmen 0 3 7 3 3.26 0 0 2 7 2.45
Erika 2 0 7 7 3.1 2 1 7 4 2.22
Concepc 0 2 0 0 3.07 0 2 2 0 3.05
Mercede! 0 0 7 1 3.2 0 0 7 3 2.57
Cecilia 0 0 1 2 3.12 0 1 1 0 2.87
Jazmin 0 0 2 1 4.35 0 0 2 4 4.47
Verdnica 1 3 7 7 3.32 0 5 7 7 2.52
Benita 0 2 1 3 3.74 0 1 0 1 3.34
Mbnica 0 0 7 4 3.85 0 2 7 5 3.68
Julio 0 2 1 1 4.89 0 1 1 1 4.55
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ANEXO 10. CompadatidDAS ZX8egxuencia de consumo deialcmalnyofdeallos pacientes

manejados con placebo

Valoracion inicial

Frecuencia de consumo de

Pacien

DAS

Frecuencia de consumo de

Valoracion final

Adoraci, 4.2¢ 1 0 7 4 3.06 2 0 5 5
Helena | 4.1 1 2 7 7 3.47 2 1 2 4
Eugenia 3.1 1 1 4 3 3.52 0 1 4 3
Josefing 3.5¢ 0 2 3 2 3.55 0 2 3 3
Manuelg 3.1! 1 0 6 7 2.24 0 0 7 7
Vianey | 3.4: 1 0 7 2 3.8 0 0 2 3
Felipe 3.0 0 7 3 2 3.78 0 3 1 1
Carlos 3.9 0 3 7 6 3.7 0 0 0 0
Angélic{ 3.8¢ 0 1 2 3 3.7 0 1 0 1
Alberta| 3.3] 1 6 2 3 4.72 0 0 6 1
Juana 4.21 0 0 1 3 4.34 0 0 7 6
Timotea 4.7 0 3 1 0 4.03 1 1 1 3
Camila | 3.6 0 0 1 1 3.05 0 0 0 3




