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ECV y Enfermedades
Reumáticas

ECV principal causa de muerte en el mundo

(IAM-Stroke) ~25 millones/año 2025

v ECV y Enfermedades reumáticas:

� Riesgo aumentado no explicado 

en su totalidad por factores tradicionales

Hipertensión arterial

� Estado pro-inflamatorio crónico

� Ateroesclerosis acelerada

� Aumento de la morbi-mortalidad a

edades mas tempranas



Riesgo Cardiovascular
Factores de riesgo clásico

üTabaquismo
üHTA
üSedentarismo
üObesidad-Perfil lipídico
üDiabetes



Ateroesclerosis e Inflamación

Actuando sobre lípidos

Actuando sobre la pared  del vaso



Inflamación y enf. ateroesclerótica

Citoquinas inflamatorias 
1 mensajeros

Moléculas de Adhesión
Desestabilizacion de 

placa

Reactantes de fase aguda

Rotura placa

Factores endoteliales

Enfermedades 
reumáticasInmunidad innata 

y adaptativa



Incrementa la síntesis 
de AGL y triglicéridos

Reduce la actividad de la lipasa lipoproteínica, principal 
enzima catabólica de los lípidos ricos en triglicéridos



Similitud de biomarcadores
entre sinovial AR y una placa ateroesclerótica

50% de los eventos CV ocurren 
en pacientes con colesterol 
normal



Durante una reacción de fase aguda, la composición de HDL 
cambia rápidamente de antiaterogénica a pro-inflamatoria

HDL

Inflamación

Anti- inflamatorio/
Ateroprotector

•Inhibe la ox LDL
•Promueve el trasporte del 
colesterol y el flujo reverso
•Down regulation de la 
activación del endotelio
•Incrementa la capacidad de 
anti-oxidación 
•Propiedades antitromboticas

Pro- inflamatorio/
Aterogénico

•Promueve la ox LDL
•Daña el trasporte del 
colesterol y el flujo reverso
•Promueve la activación del 
endotelio
•Reduce la actividad de 
anti-oxidación 
•Promueve la placa 
ateroesclerótica

•SAA
•Haptoglobina
•Fibrinógeno
•Complemento
•APO  

Alteración de la composición de la sub partícula de 
HDL

enzima de transferencia de ésteres de colesterol (CETP),
enzima esterificadora de colesterol libre (LCAT)

Dios Jano

Las dos caras del HDL

Ansell BJ. . Cleveland Clinic J Med 2007;74:697-705.

http://www.ccjm.org/PDFFILES/Ansell10_07.pdf


Enfermedad CV en EIC



Aterogénesis
LES

• Ateromatosis subclínica 30% - 40%
<55 años ↑riesgo 5 - 8 de desarrollar enfermedad coronaria
35-44 años ↑riesgo 52 de presentar IAM
(Manzi et al. Framinghan Offspring Cohort)
• RR placas carotídeas en LES  ↑2.4  a 5.6 en < 40 años                        NEJM 2003,349;25:2399-240
• El uso de glucocorticoides se asoció a un 68% de incremento de riesgo de IAM.

Artritis Reumatoide 
• ↓ de la expectativa de vida en 3 a 10 años
• ↑ de incidencia de ateromatosis carotídea 
•PCR ↑ y dislipidemia está altamente correlacionado con > riesgo de  ECV
2 a 3 veces más riesgo de IAM, isquemia silente y muerte súbita 



Riesgo CV en AR
v El riesgo cardiovascular se ha asociado 

a niveles elevados de anticuerpos 
Anti-PCC en pacientes con AR. 

v El riesgo de padecer un ECV mayor es 
de alrededor de 4 veces más alto en 
pacientes con Anti-PCC presentes 
respecto del resto de la población de 
la misma edad y sexo.

v Este incremento del riesgo se 
mantuvo elevado incluso al ajustar los 
resultados en función de los FRCV 
como el tabaquismo . 

Atherosclerosis 2013; 228 (1): 243-6. 



Han C et al. Cardiovascular disease and risk factors in patients with rheumatoid arthritis, psoriatic arthritis, 
and ankylosing spondylitis. J Rheumatol 2006 Nov;33(11):2167-7

RR
C. Isquémica                  1.3 
Aterosclerosis               1.4
Enf. Arterial periférica  1.6 
Enf. Cerebrovascular     1.3 
Insuficiencia Cardiaca   1.5

3.066 pacientes con APs: Eventos Cardiovasculares

Evidencias clínicas de enfermedad CV en Artritis Psoriásica (APs)
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Tasa de mortalidad  aumentada debido a  complicaciones 
cardiovasculares*

* Gladman DD Mortality studies in psoriatic arthritis: results from a single outpatient center. II. 
Prognostic indicators for death. Arthritis Rheum 1998;41:1103-10

Evidencias clínicas de enfermedad CV en 
Artritis Psoriásica (APs)

Estudio Epidemiológico- Toronto- IAM: 2,57 (95% IC 1,73- 3,80)†

† Gladman et al. Ann Rheum Dis 2009;68:1131-5

La severidad de la afección cutánea de psoriasis fue el factor predictivo 
de riesgo CV en pacientes con artritis psoriásica†

APs comparable al riesgo de AR o diabetes



Han C et al. Cardiovascular disease and risk factors in patients with rheumatoid arthritis, psoriatic arthritis, 
and ankylosing spondylitis. J Rheumatol 2006 ;33:2167-72. 

Enfermedad Cardiovascular y 
Espondilitis Anquilosante

RR
C. Isquémica                   1.2 
Aterosclerosis                 1.5
Enf. Arterial periférica  1.6 
Enf. Cerebrovascular     1.7 
Insuficiencia Cardiaca   1.8

1.843 pacientes con EA

Evidencias clínicas de enfermedad CV en Espondilitis Anquilosante (EA)

La EA se ha asociado con un aumento de 1,5-2,0 
de la tasa de mortalidad comparada con la 
población general. 

Es debido en gran parte a complicaciones CVs.*

La prevalencia global de IAM fue de 4.4% en EA versus 1.2% en la 
población general.
La OR ajustada por edad y sexo en pacientes con EA fue de  3.1 (95% IC 
1.9 a 5.1). 



Perfil lipidico 



Lípidos e Inflamación en AR



Estratificación del Riesgo



EULAR :para  pacientes con artritis reumatoide
multiplicar por 1,5 el riesgo calculado con las escalas
habituales
si se cumplen 2 de los 3 criterios siguientes: 
§Duración de la enfermedad más de 10 años,
§Positividad del factor reumatoide o de los anti-PCC
§Presencia de manifestaciones extraarticulares

Modelo SCORE, debe utilizarse el cociente CT/C_HDL.

SCORE
Factores de Riesgo



QRISK SCORE



Biomarcadores de Inflamación y ECV
Magnitud y cronicidad de 
inflamación sistémica en AR



PCR y eventos CV



Concentración de IL6 y Riesgo CV





Biomarcadores cardiacos
Asociación con carga de placa carotidea y eventos CV?

Troponina
Pro-BNP



Diagnostico por imagen en enfermedad 
ateroesclerótica



Métodos de detección
ateroesclerosis



�Intervenciones 
Terapéuticas



HCQ  y RCV
� 684/1829 pacientes AR – HCQ . Uso continuo en mas de 36 

meses redujo signicativamente la incidencia de ECV

Bili A, et al. ACR 2011. Chicago

• Comienzo del diagnóstico clínico se atrasa en pacientes con 
anticuerpos positivos (1.08 vs 0.29 ) (James J et al 2007)

• Reduce el riesgo de daño irreversible 
• Bajan los niveles de lípidos 
• Reducen la producción de anticuerpos anticardiolipinas

(Broders A,Putterman C 2013) 
• Disminuyen la agregación plaquetaria
• Estimulan la producción de oxido nítrico 
• Mejora la masa ósea 
• Disminuye la tasa de cánceres
• Uso materno de HQ reduce el riesgo de recurrencia de anti SSA-Ro 

asociado a Lupus neonatal Cardíaco . (IZMIRLY PM et al 2012)



Reducción del riesgo CV 
con MTX y TNF

� 1829 ptes con AR . MTX uso n:1119 y no uso n:710 vs  anti-
TNF uso n: 588 o no uso n;1241

� MTX: 
� Descenso del riesgo de desarrollar 

enfermedad cardiovascular

� Disminución del espesor 
mediointimal carotídeo

� Descenso de la mortalidad por 
causa cardiovascular

� Anti TNF :
� Disminuyen la disfunción 

endotelial y la progresión de AE 
subclínica 

� Elevación de HDL y disminuyen la 
resistencia a la insulina .

� Aumentan ICC



Intervenciones terapéuticas
Acciones pleiotropicas 
de las Estatinas

•Mejora la función endotelial (2-6 semanas)
•Inhibición activación plaquetaria (4 semanas)
•Reducción de la adhesión de monocitos (6 semanas)
•Limitación de la formación de plaquetas (10 semanas)

Modificado de Endres ,2005

•Eficaces en revertir la disfunción endotelial vía síntesis de óxido 
nítrico 
•Mejoran la vasodilatación dependiente del endotelio
•Poseen propiedades inmunomoduladoras y reguladoras de la respuesta 
inflamatoria ,  disminución en los niveles de PCR , IL6 y TNF

Silvariño,Rev Med Urug 2008; 24: 118-132



116 pacientes con AR en el seguimiento a 6 meses, el grupo tratado con atorvastatina presentó una 
•Reducción significativa de los parámetros de actividad clínica de la  enfermedad ( DAS-28) 
•Reducción de  parámetros bioquímicos de la actividad inflamatoria (PCR y eritro) 
•Reducción del perfil lipídico. 
•La mejoría de los parámetros inflamatorios fue independiente del tratamiento concomitante con 
metrotexato
Las estatinas en pacientes con AR podría tener un papel inmunomodulador de la enfermedad.



� El estudio AFCAPS/TexCAPS (Air force/Texas Coronary Atherosclerosis Prevention Study), de prevención primaria, con lovostatina,
redujo un 37% la incidencia de eventos cardiovasculares mayores. Disminución de eventos CV en el subgrupo de PCR alto
y LDL bajo, lo cual generó la hipótesis de la utilidad de las estatinas en pacientes con inflamación marcada y niveles bajos de
colesterol.



Incluyó 7.500 pacientes en la rama estatina y 7.500 en  placebo, 
hombres > de 55 años y mujeres > de 65 años, en prevención 
primaria, con registros basales de LDL < 130 mg/dL y PCR > 2 
mg/dL. El punto final primario fue el tiempo de la ocurrencia del 
primer evento cardiovascular mayor (muerte cardiovascular, 
stroke, infarto, angina inestable o revascularización).Se interrumpió

Resultados :reducción altamente significativa del punto final 
primario del 44% (NNT = 25), y una reducción del 47% tanto del 
punto final combinado de IAM, stroke y muerte CV como de 
hospitalización por angina inestable o revascularización 
miocárdica. Además se observó una disminución notable de la 
mortalidad global del 20%, sin efectos colaterales significativos 
en todos los grupos

PREVENCIÓN PRIMARIA

Rosuvastatina 20 
mg



Cantos Canakinumab



Vitamina D: ECV 
Th 17

Aumento de ECV



Consideraciones
Actuar sobre inflamación precozmente y sobre aterogénesis

Se recomienda realizar una evaluación anual del riesgo CV 
� Abordaje del RCV Global:

- Uso de Tablas de Riesgo CV (SCORE) x 1,5 o Q-RISK
- Considerar marcadores subrogados de enfermedad CV

(Ecografía de Carótida para placas ateromatosas y medición de score de calcio)
� La intervención debe llevarse a cabo con arreglo a las guías nacionales sobre uso de estatinas
� DosajeVitamina  D
� Corticoides en forma crónica deben reducirse a la menor dosis y tiempo posible. Se recomienda controlar 

el perfil lipídico y glucémico dentro de los primeros 3 meses luego de iniciar un tratamiento y, después, 
mensual o trimestralmente si las dosis de prednisona son mayores o menores de 7,5 mg/día, 
respectivamente.



Muchas Gracias  


